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RESUMEN

Introduccidn: El cdncer colorrectal es un problema de salud de magnitud global que enfrenta los
especialistas en gastroenterologia. En Cuba, ocupa el primer lugar en incidencia y la segunda causa de
muerte por cancer. Existe un Programa Nacional de Atencién al Cancer, aunque este no incluye como
grupo de riesgo a los pacientes colecistectomizados, para aplicarles el algoritmo diagnéstico del cancer
de colon.
Objetivo: Identificar la presencia de cancer colorrectal en pacientes colecistectomizados.
Métodos: Se realizdé una investigacion descriptiva, transversal y de base hospitalaria. Se utilizé un
muestreo intencional no probabilistico por criterios de inclusion para la seleccion de la muestra,
conformada por 85 pacientes colecistectomizados atendidos en el Servicio de Gastroenterologia del
Hospital Universitario "General Calixto Garcia", entre el 1 de enero de 2020y el 31 de diciembre de 2023,
a quienes se les realizaron exdmenes de laboratorio, ultrasonido y colonoscopia. Se utilizé estadistica
descriptiva. La informacién se proces6 mediante el paquete SPSS version 21,0.
Resultados: En 35 pacientes (41,2 %) se detectaron pdlipos colorrectales y en 13 pacientes (15,3 %)
cancer colorrectal. Predominé la localizacion topografica en ciego para las lesiones premalignas (32,1 %)
y cancer colorrectal (30,8 %). La variedad histolégica de cancer colorrectal predominante fue el
adenocarcinoma.

Conclusiones: Se identificaron lesiones premalignas y cancer colorrectal ocultos. La colecistectomia
constituyo un factor de riesgo para las lesiones premalignas y el cancer colorrectal.

Palabras clave: Cancer colorrectal; colecistectomia; investigacion.

ABSTRACT

Introduction: Colorectal cancer is a health problem of global magnitude that gastroenterologists face. In
Cuba, it occupies the first place in incidence and the second cause of death from cancer. There is a
National Cancer Care Program that does not include cholecystectomized patients in the colon cancer
diagnostic algorithm as a risk group.
Objective: To identify the presence of colorectal cancer in cholecystectomized patients.
Methods: A descriptive, cross-sectional, hospital-based research was carried out. Non-probabilistic
intentional sampling was used based on inclusion criteria to select the sample consisting of 85
cholecystectomized patients treated in the Gastroenterology Service of the "General Calixto Garcia"
University Hospital, between January 1, 2020 and December 31, 2023, who underwent laboratory tests,
ultrasound and colonoscopy. Descriptive statistics were used. The information was processed using the
SPSS version 21.0 package.
Results: Colorectal polyps were detected in 35 patients (41.2 %) and colorectal cancer was detected in
13 patients (15.3 %). Topographic location in the cecum predominated for premalignant lesions (32.1 %)
and colorectal cancer (30.8 %). The histological variety of colorectal cancer that predominated was
adenocarcinoma.
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Conclusions: Occult premalignant lesions and colorectal cancer were identified. Cholecystectomy was a
risk factor for premalignant lesions and colorectal cancer.

Keywords: Colorectal cancer; cholecystectomy; research.

INTRODUCCION

La mortalidad por céncer colorrectal en Cuba, durante los ultimos 40 afos, ha tenido un incremento
significativo. En el afio 1980, la tasa de mortalidad de cancer colon y recto fue de 7,6 x 105 habitantes
(742 defunciones) y 2,2 x 105 habitantes (213 defunciones). Durante el aflo 2022 se conocid una tasa de
mortalidad de 22,9 x 105 habitantes, con 2 538 defunciones por cancer de colony 3,6 x 105 habitantes,
con 383 defunciones por cancer del recto.®

En el afio 1933, Wieland® y Cook®® fueron los primeros en comunicar que el metilcolantreno era un
carcinégeno potente en la mucosa del colon y que los acidos biliares son posibles precursores del cancer
de colon,™ sefialado en 1939 por Gheron, con el uso del acido desoxicdlico, segun difundié Lacassagne
en 1961.°) Los acidos biliares se sintetizan en el higado, a partir del colesterol, por un proceso de
deshidrogenizacion y reduccién de su nucleo, del cual se producen los acidos biliares primarios
(quenodesoxicdlico y célico). Estos, a su vez, por la accién de las bacterias anaerdbicas en el colon, se
transforman en acidos biliares secundarios (desoxicélico y litocélico), con la evidente accidn tdxica sobre
la mucosa del colon.

Desde el afio 1992, en Cuba se desarrolla una linea de investigacidén acerca de la accion téxica de los
acidos biliares en el tracto digestivo, que vincula una asociacion significativa entre niveles altos de acidos
biliares totales, tanto en jugo gastrico como en heces, con la presencia de lesiones premalignas y
malignas en la mucosa del coldn en pacientes con gastritis alcalina, sometidos a cirugia gastrica,
colecistectomizados, resecados de ileon y con litiasis vesicular.

Evidencias cientificas contextualizan que los niveles altos de acidos biliares en cualquier segmento
digestivo, en interaccién o sinergia con los factores medioambientales, genéticos y epigenéticos
desencadenan la secuencia inflamacién-céncer:

e Originan destruccion focal del epitelio intestinal que estimula los mecanismos de reparacion,
seguidos por las reacciones inflamatorias y de hiperproliferacidn de células indiferenciadas, cuyos
procesos causan una transicién celular a un estado precanceroso.

e Con la activacién de las enzimas intracelulares (NADHO, FLP A2) y el dafio mitocondrial, inducen
la produccidon de RLO y RLN que, a su vez, originan daios en el ADN, interrumpen sus vias de
reparacion y ocasiona inestabilidad gendmica.
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e Al inducir mutaciones de la proteina P53 y estimular la expresion del inhibidor ligando X de la
proteina de apoptosis (ILXPA), se favorece una rapida mutacidn irreversible, aumenta la
resistencia apoptodsica de las células epiteliales y aparecen las células cancerosas.

e Por ultimo, estimulan la activacién del receptor colinérgico muscarinico (RCM3) y de la molécula
de sefializacion Wnt/R-catenina que conduce a la translocacién nuclear de la B-catenina,
originador del complejo denominado factor de transcripcién, integrado por el factor de células
T/ factor potenciador linfoide (R= catenina- FCT/ FPL), que actia como un coactivador para
expresar un gen que regula la madurez celular denominado c-Myeg, y, al incrementarse, favorece
el cambio a célula cancerigena desde su fase inicial.(®”)

El cancer colorrectal es el paradigma de una enfermedad neoplasica que puede ser sometida a screening:
se trata de una enfermedad prevalente que supone un importante problema de salud publica, presenta
una fase presintomdtica en la que se pueda detectar (lesiones pre neopldsicas), existencia de métodos
para realizar la curacidon en estas fases iniciales o al menos mejorar su prondstico y de técnicas de
deteccidn aceptada por la poblacién.(®

En Cuba, desde el afio 2007, existe un Programa Nacional de Atencién Integral al Cancer, dentro del cual
se incluye un algoritmo para el diagndstico del cancer de coldn, el cual considera grupos de riesgo bien
definidos, los cuales son beneficiados con las bondades que dicho programa ofrece. Dentro de este
algoritmo no se incluyen apacientes colecistectomizados.

Al consultarse la literatura especializada en Cuba, se constato la escasa existencia de publicaciones sobre
la colecistectomia como factor de riesgo para lesiones coldnicas malignas, y aun mas, no existe un
programa de pesquisa, especifico para lesiones del colon en estos pacientes. Tales aspectos deben
tenerse en cuenta para el estudio clinico de diagndstico y terapéutico de las lesiones que preceden el
cancer colorrectal, asi como los factores de riesgo que influyen en su génesis.

Dichas consideraciones permitieron a los autores de la investigacion identificar una brecha en el
conocimiento de la accién toxica de los acidos biliares sobre la mucosa coldnica, con la consiguiente
relacion entre la colecistectomia y la presencia de cancer colorrectal en pacientes atendidos en el
Servicio de Gastroenterologia del Hospital Universitario "General Calixto Garcia". Lo planteado generd
la necesidad de argumentar cientificamente el desarrollo de la investigacion. Por ello se planteé como
objetivo, identificar la presencia de cancer colorrectal en pacientes colecistectomizados.

METODOS

Se realizé un estudio descriptivo, de corte transversal y de base hospitalaria (atencién secundaria),en la
poblacidn atendida en el servicio de Gastroenterologia del Hospital Universitario "General Calixto
Garcia", municipio Plaza de la Revolucion, La Habana, en el periodo de enero de 2020 a diciembre de
2023.
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El universo estuvo constituido por 103 pacientes colecistectomizados, atendidos en la consulta
especializada de Gastroenterologia, con el diagndstico temprano de cancer colorrectal (por sospecha de
esta enfermedad). Se utilizé un muestreo intencional no probabilistico por criterios de inclusion para la
seleccion de la muestra, la que quedd conformada por 85 pacientes colecistectomizados (82,52 %), a los
cuales se les realizaron los estudios clinicos, colonoscdépicos y anatomopatoldgicos que confirman el
diagnéstico en el periodo de estudio.

Como criterio de inclusidn, se aceptaron a pacientes mayores de 18 afios, colecistectomizados y con
historias clinicas individuales de ingreso o ambulatorias completas. Como criterio de exclusién, se
consideraron a pacientes que no otorgaron su consenitimiento informado para participar en la
investigacion.

Se estudiaron las variables edad, sexo, factores de riesgo, antecedentes patoldgicos personales y
familiares, sintomas clinicos, hallazgos en el ultrasonido abdominal y colonoscopia. Ademas de la
localizacién y tipo histolégico del cancer colorrectal.

La evaluacién ecografica se realizé con el equipo de ultrasonido disponible y por un especialista
experimentado en Imagenologia. Las determinaciones de laboratorio se obtuvieron segun las técnicas y
procedimientos establecidos en el Servicio de Laboratorio Clinico de la institucién. Las colonoscopias se
realizaron con videocolonoscopio Olympus CF-H260AL y las biopsias de colon con pinza de biopsia.

Toda la informacion se obtuvo de las historias clinicas individuales de ingreso o ambulatorias, los datos
fueron recogidos en una planilla recolectora confeccionada para este fin. Se utilizo estadistica descriptiva
en el procesamiento y analisis de la informacion obtenida. Se elabord una base de datos en Microsoft
Excel y la informacién fue procesada mediante la utilizacion del paquete de programas estadisticos SPSS
versiéon 11.5, a través del cual se obtuvieron las frecuencias absolutas y el porciento de distribucion para
variables cualitativas.

La investigacion fue aprobada tanto por el Comité de Etica como por el Consejo Cientifico institucional y
se siguieron los principios de la Declaracidon Universal sobre Bioética y Derechos Humanos (2005), la
legislacidn vigente en Cuba, de acuerdo con lo establecido en el Sistema Nacional de Salud y lo previsto
en la Ley No. 41 del Ministerio de Salud Publica. Se cumplieron en todo momento los principios éticos
de respeto a las personas, beneficencia, no maleficencia, justicia y autonomia descritas en la antes
mencionada declaracidn. Los datos obtenidos de los pacientes solo fueron utilizados con el fin de la
investigacion y se mantuvo la confidencialidad de estos.

RESULTADOS

Predominé el grupo de 68 aiflos y mas con 28 pacientes (32,9 %), seguido del grupo de 58 a 67 aifos con
23 pacientes (27,1 %). El rango de edad fue de 26 a 86 afios y la edad promedio de 64 afios. El 74,7 % de
los pacientes tenia mas de cincuenta afios de edad. Se observé predominio del sexo femenino en 47
pacientes (55,3 %).
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Predominé la ausencia de antecedentes patoldgicos personales en 66 pacientes (77,6 %). De los 19
pacientes (22,4 %) que refirieron antecedentes, predominé el adenoma colorrectal en 14 (16,5 %),
seguido de la diabetes mellitus en 8 (9,4 %) y la obesidad en 6 (7,1 %).

El 78,8 % tenia 10 anos o mas de colecistectomizados. Predominaron los pacientes entre 11 a 15 afios
de la colecistectomia en un total de 28 (32,9 %), seguido de 16 a 20 ainos con 21 pacientes (24,7 %) y
aquellos con 21 afios 0 mas con 18 pacientes (21,2 %).

Predominé la ausencia de antecedentes patoldgicos familiares en 88,2 %. Dentro de los 10 pacientes que
refirieron antecedentes (11,8 %), predomind el cancer de otra localizacién en 4 (4,8 %), seguido por el
cancer de colon sin poliposis y el familiar de primer grado con cancer colorrectal en tres pacientes (3,5
%).

Predominaron los pacientes no fumadores en un 81,2 % (69 pacientes) y los que no ingieren alcohol en
el 90,6 % (77 pacientes). El 3,8 % de los pacientes presentaron ambos habitos toxicos.
Predominaron los asintomaticos en un 54,1 % (46 pacientes). Un total de 39 pacientes (45,9 %)
presentaron sintomas y signos relacionados con enfermedad del colon. Predominé en la asociacién de
dos sintomas y/o signos en el 34,1 % (29 pacientes). Las manifestaciones clinicas mas frecuentes fueron
el cambio del habito intestinal en 21 pacientes (24,7 %), seguido de la rectorragia en 20 pacientes (23,5
%) y el dolor abdominal en 16 pacientes (18,8 %), tal como se observa en la tabla 1.

Tabla 1. Manifestaciones clinicas mas frecuentes en los pacientes estudiados

Manifestaciones clinicas Total
Mo %
Rectorragia 20 23,5
Cambio del habito intestinal 21 24,7
Hematoquecia 9 10,6
Diarreas 14 16,5
Constipacién 13 15,3
Pérdida de peso 10 11,8
Anemia crénica ferropénica de causa no precisada 11 12,9
Dolor abdominal 16 18,8
Masa abdominal palpable 7 8,2
Masa rectal palpable 5 5,9
Dos sintomas y/o signos 29 34,1
Tres o0 mas sintomas y/o signos 19 14,3
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Predominé la ausencia de alteraciones ultrasonograficas en un 79,7 % (65 pacientes), seguido de la
presencia de imagen de pseudorifidon en 12 pacientes (14,1 %). En 8 pacientes (9,4 %) se confirmé mas
de una alteracion.

En la tabla 2 se observan las alteraciones colonoscdpicas en los pacientes estudiados. En 64 pacientes
(75,3 %) se detectaron alteraciones colonoscépicas. Predominaron los pdlipos en un 41,2 % (35
pacientes), seguido de la colitis indeterminada en 25 pacientes (29,4 %), los diverticulos en 21 pacientes
(24,7 %) y el cancer colorrectal en 13 pacientes (15,3 %). Se identificaron en 35 pacientes (41,2 %)
lesiones premalignas. En 21 pacientes (24,7 %) la colonoscopia fue normal.

En la tabla 2 se representan los diagndsticos histoldgicos en las biopsias de colon realizadas a los 54
pacientes (63,5 %) con alteraciones macroscoépicas de la mucosa en la colonoscopia. Predomind la colitis
indeterminada en un 46,3 % (25 pacientes), seguido del adenoma tubular en 20 pacientes (37,0 %) y del
cancer colorrectal en 13 pacientes (24,1 %). Se presentd mds de una alteracién histoldgica en 12
pacientes (22,2 %).

Tabla 2. Diagnédsticos histoldgicos en las biopsias de colon de pacientes
colecistectomizados con alteraciones macroscopicas en la colonoscopia

Diagnésticos Histologicos Total

Mo Yo
Colitis indeterminada 25 45,3
Adenoma tubular 20 37
Adenoma tubulovelloso 5 9,3
Adenoma velloso 3 5,6
Pélipo hiperplasico 5 Q.3
Pélipo inflamatorio 2 3,7
Colitis ulcerosa 2 3,7
Cancer colorrectal 13 24,1
Mas de una alteracion 12 22,2

Predominé la localizacion en ciego para las lesiones premalignas en un 32,1 % (9 pacientes) y para las
lesiones malignas en un 30,8 % (4 pacientes), seguida de la localizacién en colon ascendente en 8
pacientes (28,6 %) para las lesiones premalignas y en 3 pacientes (23,0) para las lesiones malignas.

Predominé como variedad histoldgica el adenocarcinoma con un 85,7 %, seguido del adenocarcinoma
mucinoso (9,5 %) y del carcinoma de células escamosas, en un 4,8 %.
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DISCUSION

Una vez consultada la literatura especializada, pudo comprobarse que los autores coinciden en cuanto
a la relacién entre la edad avanzada y la aparicion de lesiones premalignas y cdncer colorrectal. La
probabilidad de padecer un cadncer colorrectal durante la vida oscila entre 4 y 6 %, con una incidencia
maxima entre los 65 y 75 afios. La edad constituye un marcador de riesgo a partir de los 50 afios, se
incrementa cada década entre 1,5 y dos veces.(®1011)

Al considerar el enfoque de género, los resultados son controversiales para diferentes autores -tanto a
nivel mundial como en Cuba-, con predominio en uno u otro sexo. En el presente estudio predomind el
sexo femenino en el 55,3 %, con un total de 47 pacientes.

Similares resultados fueron documentados, tanto por Bravo Herndndez N y otros*?), como por Levin TR
y otros,*3) en estudios realizados entre los afios 2017 y 2018, en los cuales prevalecié el sexo femenino
con 1 056 pacientes (58,8 %), entre el 52,5 %- 53,0 % y en 25,9 casos por 100 000 habitantes.

En cuanto a los antecedentes patoldgicos personales, predomind la ausencia de este tipo de
antecedentes relacionados con el cancer de colon en 29,50 %, en estudio realizado en Camagliey, por
Guibert Adolfo LA y otros,'*¥ durante el afio 2018. Dicho resultado se asemeja al encontrado en el
presente estudio.

Con respecto al periodo de tiempo en el cual se practica la colecistectomia, se observé un predominio
de los pacientes por encima de los 10 afios de operados. A criterio de estos autores, tal resultado se
atribuye a que después de la colecistectomia se produce una alteracién del flujo de la bilis -su incremento
y persistencia en la luz intestinal- en la sintesis, transformacidn o el transporte de los acidos biliares, que
de manera sostenida provocan trastornos metaboldémicos a nivel celular, expresados en la secuencia
inflamacién-carcinogénesis.

Los antecedentes patoldgicos familiares de cancer colorrectal constituyen un riesgo que incrementa de
dos a seis veces las posibilidades de padecer la enfermedad. A este se le suma el nimero de familiares
afectados y el grado de parentesco.!’,*1516)

Los factores de riesgo mas estudiados son el tabaquismo, abuso del alcohol, la pobre ingesta de fibras,
frutas y verduras; el consumo de carnes rojas, embutidos, alimentos ahumados, grasa animal; el
sedentarismo y la obesidad, entre otros.(7%:1>16)

El consumo de alcohol es asociado, de forma clara, con un incremento del riesgo de adenomas
colorrectales. Los mecanismos por los cuales el alcohol actuaria como carcinégeno en el colon incluyen:
el incremento de la proliferacién mucosa, la activacidén de sustancias procarcinégenas en el intestino,
cambios en la composicién de la bilis y elevacién de la concentracién de nitrosaminas.(1®)

La sintomatologia del cancer colorrectal es muy diversa y depende de la localizacién del tumor. Algunos
pacientes permanecen asintomaticos, el tumor se diagnostica al realizar alguna exploracidn, mediante
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un hallazgo casual. Los sintomas, que son notados por el paciente, pueden ser vagos e inespecificos,
producidos por el tumor primario o por las metastasis, cuando estas se encuentran en un estadio
avanzado.

En estudio realizado en Camagiiey (Cuba), durante el afio 2018, Guibert Adolfo LA y otros™ mostraron
el predominio del sangrado digestivo bajo en un 37,60 %, seguido del sindrome anémico (29,50 %),
sindrome oclusivo (24,59 %) y sindrome general (8,06 %). Trujillo Pérez YL y otros,'*”) en estudio realizado
también en Camagley, pero durante el afio 2019, observaron que el cambio en el habito intestinal fue
la manifestacion clinica mas representativa en 33 pacientes (37,93 %), seguido de las rectorragias en 22
pacientes. En estudio de corte histdrica, realizado durante el afio 2018, Campo Sdnchez SM y otros®
observaron que predomind la hemorragia del tracto digestivo bajo, en 70,3 % ,seguido del dolor
abdominal y el cambio en el habito intestinal.

En relacion a las manifestaciones clinicas principales, los resultados del presente estudio no se asemejan
a las investigaciones antes mencionadas, dado el predominio de pacientes asintomaticos en un (54,1 %).
A criterio de estos autores, se debe destacar que los estudios anteriores se realizaron en pacientes
diagnosticados con cancer colorrectal, mientras la actual investigacidon fue realizada como pesquisa en
pacientes colecistectomizados.

La ecografia abdominal o abdominopélvica es util porque registra la masa tumoral colorrectal como
forma hipoecogénica o compleja, también la presencia de metastasis ganglionares y hepaticas, asi como
imagenes ecolucidas por ascitis (liquido libre), que pueden ser indicios de carcinosis peritoneal. En la
actual investigacién, el 76,5 % de los pacientes estudiados no presentaron alteracion en el ultrasonido
abdominal y sélo en el 14,1 % se describié la presencia de imagen en pseudorifidén, que es un signo
ultrasonografico sugerente con la sospecha de cancer colorrectal.

Sobre las alteraciones colonoscdpicas, Stephenson JA y otros'*® comprobaron la existencia los pélipos en
170 pacientes, seguido de 87 pacientes con cancer colorrectal, 47 pacientes con diverticulos y en 23
pacientes con colitis, en el estudio ralizado durante el aio 2018, en una muestra de 327 pacientes. Tales
resultados discrepan a los encontrados en el presente trabajo, en el que se observa el predominio de los
poélipos en 35 pacientes (41,2 %), seguido de la colitis indeterminada en 25 pacientes (29,4 %), los
diverticulos en 21 pacientes (24,7 %) y el cancer colorrectal en 13 pacientes (15,3 %).

Tanto en los diagndsticos histolégicos, como en las biopsias de colon en pacientes colecistectomizados
y con alteraciones macroscdpicas de la mucosa, predomind la colitis indeterminada en 46,3 % de los
pacientes (25), seguido del adenoma tubular en 20 pacientes (37,0 %) y del cdncer colorrectal en 13
pacientes (24,1 %), lo que guarda similitud a lo descrito en el estudio realizado por Guibert Adolfo LAy
otros,**) en Camagiiey, durante el afio 2018, en el cual predomind la inflamacién crénica en el 70,49 %
y el cancer colorrectal en el 47,64 %.

En cuanto a la localizacién de las lesiones preneopldasicas del colon, Ferndndez Sotolongo J y otros®® ya
habian observado un predominio de las lesiones preneoplasicas a nivel del sigmoide en un 45 %, seguido
de la localizacion multiples en el 16 % y en el recto con 11 %, en la investigacidn realizada con una
muestra de 567 personas en el Hospital Universitario "General Calixto Garcia", durante el afio 2018. Los
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resultados del actual trabajo discrepan con la investigacion antes mencionada, por el predominio de las
lesiones premalignas (32,1 %) y malignas (30,8 %), localizadas a nivel del ciego, seguida de la localizacién
en colon ascendente para ambos tipos de lesiones.

Segun el tipo histolégico del cancer colorrectal en el 85,7 % de los pacientes estudiados, predomino el
adenocarcinoma, seguido del adenocarcinoma mucinoso, en el 9,5 % de los pacientes. Similar resultado
fue el difundido por Garcia Espinosa A y otros,’?!) en estudio realizado en Pinar del Rio, durante el afio
2020, en cual se observd un predominio del adenocarcinoma en el 99,39 % de los pacientes
diagnosticados con cancer colorrectal. En la serie de pacientes estudiados durante el afno 2018 por
Guibert Adolfo LA y otros, en Camagiiey, se encontré similares resultados a los difundidos en estudios
previos, en los cuales el adenocarcinoma resulté la variedad histologica mas frecuente.

En conclusion, la colecistectomia constituyé un factor de riesgo de lesiones premalignas y cancer
colorrectal.

Se sugiere incluir a los pacientes colecistectomizados dentro de los grupos de riesgo del cancer
colorrectal del Programa Nacional de Atencidn al Cancer.
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