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Rezultate si factori de prognostic in cancerul rectal operat cu intentie curativa

— experienta unui centru tertiar
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Rezumat

Introducere: cancerul de rect are un prognostic paradoxal la
aproximativ 25% dintre pacienti, desi parametrii intraopera-
tori si stadiul tumoral sunt cunoscuti ca determinanti majori ai
prognosticului

Scopul studiului: Evaluarea pe termen lung a factorilor de prog-
nostic la pacientii cu cancer rectal operati fard excizia totala a
mezorectului (TME).

Material si metodd: Au fost inclusi retrospectiv un numar de
87 de pacienti cu cancer rectal operati intre 1992 si 2002
prin rezectii rectale conventionale intr-un centru medical
tertiar. Tratamentul a fost exclusiv chirurgical la 90,5%
dintre pacienti, iar 9,5% au fost tratati cu radiochimio-
terapie postoperatorie. Au fost exclusi pacientii care au avut
alta histologie decat adenocarcinom, la care operatia cura-
tiva nu s-a putut realiza sau cei care au primit radioterapie
preoperatorie. Urmirirea medie a fost de 7 ani.

Rezultate: Supravietuirea cancer- specificd la 7 ani a fost de
52% (IC 95%: 3,21), iar factorii prognostici independenti la
analiza multivariati au fost stadiul T, N si invazia limfatici.
Supravietuirea fara recidiva a fost de 56% si numai invazia lim-
fatica s-a dovedit a fi un factor de prognostic independent.
Riscul de deces a fost mai mare la pacientii la care s-a
practicat amputatia de rect (APR) comparativ cu cei cu
rezectie anterioard de rect (AR), la pacientii cu stadiul T mai
avansat, cu invazie vasculara si limfatici. Recurenta locald si
metastazele au fost prezente la 12,6% si 26,43% dintre
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pacienti. Riscul de recidiva locald a fost mai mare la cei cu
stadiul pT mai avansat, cu invazie limfatici si perineurals,
precum si la cei cu invazia marginii de rezectie distald. Riscul
de metastazare a fost mai mare la pacientii cu stadiul pT mai
avansat si invazie vasculard.

Concluzie: Stadiul tumoral avansat si invazia limfatica
reprezinta factori de prognostic in cancerul rectal, sugerand
necesitatea terapiei adjuvante la pacientii cu invazie limfatica.

Cuvinte cheie: cancer rectal, prognostic, chirurgie

Abstract

Long term follow-up and prognostic factors in curative
treated rectal cancer- experience of one single tertiary
center

Background: Rectal cancer has a paradoxal prognosis in
about 25% of patients, although intraoperative parameters
and tumor stage are known as major determinants of prog-
nosis.

Aim: This study assessed the prognostic factors in patients
with rectal cancer treated without total mesorectal excision
in long-term follow-up.

Material and methods: A single center tertiary population
included retrospectively 87 patients with rectal cancer
operated between 1992 and 2002 using conventional resec-
tion. Some 90.5 per cent of the patients had surgery alone
and 9.5 per cent had postoperative radiochemotherapy.
Patients who did not have adenocarcinoma, those in whom
the curative operation was not done, and those who received
preoperative radiotherapy were excluded. Median follow-up
was 7 years.
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Results: Seven-year cancer specific survival was 52% (95%
CI:3.21) and only pT, pN and lymphatic invasion were
significant as prognostic factors on multivariate analysis.
Disease free cancer survival was 56% and only lymphatic
invasion was significant for prognosis. The risk of death was
higher for abdomino-perineal resection (APR) than for
anterior resection (AR), advanced pT stage, vascular and
perineural invasion. Local recurrence and distant metastasis
were 12.6 and 26.43 per cent respectively for patients. The
risk for local reccurence was higher for advanced pT stage,
perineural and lymphatic invasion and distal margin
invasion. The risk for metastasis was higher for advanced pT
stage and vascular invasion.

Conclusion: Advanced tumor stage and lymphatic invasion
represent prognostic factors in rectal cancer, suggesting the
necessity of adjuvant therapy in cases with lymphatic
invasion.

Key words: rectal cancer, prognosis, surgery

Introducere

Cancerul rectal este unul dintre cele mai frecvente cancere in
tarile europene vestice. Tratamentul este in principal chirurgi-
cal, dar postoperator rata recurentei locale poate fi ridicata
pana la peste 30% (1-4). Supravietuirea la 5 ani variaza intre
44-60% pentru pacientii cu cancere stadiul T3-4 si 25-30%
pentru cancerele N1(1,3). Pentru ameliorarea prognosticului se
asociazd tratamentul adjuvant pre- si postoperator. Desi se
cunoaste ci parametrii intraoperatori si stadiul histopatologic
sunt determinantii majori ai prognosticului, existd si alti
factori clinicopatologici care pot avea valoare prognostica.
Obiectivul studiului clinic a fost stabilirea factorilor de
prognostic clinico- histopatologici care pot influenta
supravietuirea si riscul de recidiva locald si la distanta.

Material si metoda

Este un studiu retrospectiv al unui lot de pacienti cu cancer
rectal , operati cu intentie curativa intr-un interval de 11 ani
(01.01.1992-31.12.2002). Ciriterii de includere: pacientii inter-
nati si operati in Clinica Chirurgie I, Cluj-Napoca in perioada
1 ianuarie 1992 - 31 decembrie 2002 la care diagnosticul de
adenocarcinom rectal a fost confirmat histologic si care aveau
tumora situatd sub 15 cm de rafeul ano-cutanat. Criterii de
excludere au fost: cancer de rect atestat histologic si cu metas-
taze decelabile preoperator prin ecografie abdominali, tomo-
grafie computerizatd, radiografie pulmonara sau intraoperator;
polipi rectali cu displazie usoard/ moderatd/ severd, tratati
chirurgical, dar fara criterii histopatologice de carcinom sau
altd histologie decat adenocarcinom (carcinom medular,
scuamos sau nediferentiat, carcinoid, tumori neuroendocrine
sau gastrointestinale stromale); tumori sincrone; relatii incom-
plete privind evolutia si supravietuirea.

Din cei 144 de pacienti tratati chirurgical pentru cancer
rectal, 87 au fost operati cu intentie curativa si inclusi in
studiu. Datele clinice si imagistice au fost extrase din foile
de observatie medicale si confruntate cu diagnosticul anato-
mopatologic, iar datele despre evolutia pacientilor au fost
obtinute din protocoalele operatorii, fisele terapeutice onco-
logice si din registrele de evidenta ale populatiei. Tumorile
au fost stadializate conform American Joint Committee on
Cancer (AJCC) TNM staging system 2002. Tumorile au fost
considerate rectale inferioare (sub 7 cm de la marginea
anal#), mediorectale (intre 7 si 12 cm de la marginea rectald)
si rectale superioare (peste 12 cm de la marginea rectals).
Invazia vasculard a fost definitd ca prezenta celulelor
maligne in afara endoteliului vascular. Invazia limfatici a
fost definitd ca infiltrarea cu celule maligne in spatiul
delimitat de endoteliu, fara fibre musculare sau elastice.
Invazia perineurald a fost definitd ca prezenta celulelor
maligne in perinerv.

La data de inchidere a studiului (1.10.2010) s-a urmarit
prin comunicare directd sau telefonicid cu pacientul sau
rudele acestuia sau din fisa terapeuticd oncologicé:

- supravietuirea cancer specificd - definitd ca diferenta
dintre data decesului de cauzi legata de cancer (operatie,
metastaze sau recidivd locald) sau data incheierii
studiului si data initierii tratamentului;

- supravietuirea fira recidivd - definitd ca diferenta
dintre data aparitiei recidivei locale sau metastazelor sau
data incheierii studiului si data initierii tratamentului.

- recidiva locala - definiti ca aparitia clinicd, radiologici
sau patologicd a recurentei de tesut moale sau osos
pelvin.

Perioada medie de urmarire a fost de maximum 84 de

luni de la data tratamentului chirurgical.

Caracteristicile pacientilor

in lotul studiat au fost inclusi un numér de 87 de pacienti,
51 de barbati si 36 de femei.Varsta medie a fost de 58,86+
10,86, (27 -75) ani. Nici un pacient nu a indeplinit criteriile
de cancer familial. Simptomatologia a debutat cu 5,1+4,7 luni
(3 zile-4 ani) inaintea terapiei, iar spitalizarea pre terapeutici a
fost de 8,4+5,5 zile. Simptomele de debut au fost reprezentate
de rectoragii (n=>50, 57,47%), tenesme (n=28, 32,18%),
tulburari de tranzit(n=36, 41,37%), subocluzie (n=6, 6,89%),
ocluzie (n=7, 8%), dureri abdominale (n=18, 20,68%),
scidere in greutate (n=26, 29,88%), perforatie (n=2, 2,29%).
Tuseul rectal a fost pozitiv la 45 de pacienti (51,27%). Aspectul
macroscopic endoscopic, valabil la 75 de pacienti neoperati de
urgentd, a fost vegetant (n=>57, 76%), ulcero-vegetant (n=12,
16%) sau infiltrativ (n=6, 6.89%).Tumorile au fost rectale
inferioare (n=27, 36%), medio-rectale (n=30, 40%) sau
rectale superioare (n=18, 24%), cu infiltrare circumferentiald
la 36 de pacienti (48%). Ecoendoscopia preoperatorie s-a
realizat doar la 17 pacienti.

Tratamentul

La nici un pacient nu s-a practicat TME. Selectarea
tipului de interventie chirurgicald s-a bazat pe urmatoarele
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Tabelul 1.  Tipurile de interventie

chirurgicald practicate

la pacientii inclusi in
studiu

Tip operatie Nr pacienti % pacienti  Urgenti Tu rectald inferioard
/medie/superioari

Amputatie de rect (Miller) 417 47,12 26/13%/2°%

Rezectie anterioara de rect Dixon 41w 47,12 2/11122

Excizie transanala 1 1,14

Operatie Hartmann 3 3,42 0/0/3

Rezectie Babcock-Bacon 1 1,14 1/0/0

** 8 exereze combinate: 1 colostomie, 4 rezectii prostatice, 3 anexectomii
*#% .10 exereze combinate: 5 colostomii, 1 cistectomie partiald, 1 anexectomie, 1 splenectomie, 1 colostomie cu
colecistectomie, 1 colostomie cu anexectomie

criterii: distanta tumorii de la marginea anald, acceptul
pacientului de a avea colostomi definitiva, extensia locala a
tumorii evaluate intraoperator (Tabelul 1). Restabilirea
tranzitului digestiv la cei 41 de pacienti cu rezectie Dixon
s-a realizat prin anastomoze mecanice in 20 de cazuri dintre
care prin procedeul transsuturar (tehnica Knight-Griffen) in
8 cazuri.

Evolutia postoperatorie

Durata medie de spitalizare postoperatorie a fost de
27,1+18,01 zile (minim 5 maxim 87), mortalitatea postopera-
torie (primele 30 de zile ) a fost de 4,5% (4 pacienti) din cauze
legate de actul operator. Complicatiile imediate au survenit la
24 de pacienti, astfel incat morbiditatea postoperatorie a fost
de 27,58%: fistule (n=7, 27,58%), ocluzie postoperatorie
precoce (n=1, 1,14%), supuratia plagii (n=9, 10,34%),
evisceratii (n=1, 1,14%), embolie pulmonara (n=1, 1,14%),
infarct miocardic (n=1, 1,14%), MSOF (n=1, 1,14%), infectie
urinard (n=3, 3,42%). Complicatiile tardive au fost observate
la 6 pacienti (6,89%): granulom de fir (n=2, 2,29%), eventratie
(n=1, 1,14%), eventratie peristomiald (n=1,1,14%), tulburari
mictionale (n=1, 1,14%), tulburari de dinamica sexuald (n=1,
1,14%).

Diagnosticul histopatologic postoperator

Au fost examinati in medie 5,42+ 3,3 ganglioni (intre 1 si
17). Distanta margine anald - tumord a fost similard cu cea
gisitd la examenul endoscopic preoperator, in medie de
2,46+1,09 cm (intre 1 si 5 cm, mediana = 2 cm). Stadializarea
postoperatorie pI a incadrat tumorile in stadiul pT1 (n=7,
8,04%), pT2 (n=21, 24,13%), pT3(n=53, 60,91%), pT4
(n=5, 5,74%); stadializarea pN in stadiul pNO (n=49,
56,32%), pN1 (n=26, 29,88%), pN2(n=3, 3,44%), pNx
(n=9, 10,34%) atunci cand nu au fost identificati ganglioni pe
piesa de rezectie. Tumorile au fost considerate bine diferentiate
(n=30, 34,48%), moderat diferentiate (n=10, 11,49%), slab
diferentiate (n=38, 43,67%) sau gradul de diferentiere nu a
fost precizat (n=9, 10,34%).Invazia marginii de rezectie distald
a fost observata la 7 pacienti (8,04%), infiltrarea limfocitari la
45 de cazuri (51,72%), reactia desmoplastici la 34 de cazuri
(39,08%), invazia vasculara la 9 cazuri(10,34%), invazia
limfatica la 30 de cazuri(34,48%), iar invazia perineurala la 15
cazuri (17,24%).

Terapia antitumorald postoperatorie

Terapia antitumorald postoperatorie a fost asociatd la 23
de pacienti sub forma de monoterapie sau in combinatii alese
in functie de stadiul tumoral si histologia ganglionilor, fiind
indicate de comisia oncologicd la pacientii cu metastaze
ganglionare pT2N1 (3 cazuri, 3,44%), sau in stadiul pT3-4 cu
sau fara metastaze ganglionare (17 cazuri, 19,54%) si numai la
3 pacienti in stadiul pT2NO, dar cu tumori nediferentiate sau
cu risc de recidivd :15 cu radiochimioterapie, 6 cu chimio-
terapie cu FUFOL si 2 cu radioterapie.

Urmairirea pacientilor s-a realizat la 3 luni in primul an
postoperator si la 6 luni interval dupa aceea, prin folosirea
de markeri serici tumorali, radiografie toracici, ecografie
abdominald, colonoscopie. In cazurile la care s-a ridicat
suspiciunea de recidiva locald, s-au realizat ecografie
endorectald si CT.

Testele statistice
S-a utilizat programul SPSS 17.0 (Chicago, I, SUA).

Analiza univariati s-a realizat folosind testul ¥ pentru cazurile
in care nici unul dintre valorile tabelului de contingentd nu a
fost <5, situatie in care s-a aplicat testul Fisher. S-a realizat
testarea normalittii datelor numerice continue. In functie de
rezultatul testirii s-au utilizat testele Student/ Mann-Whitney
U Test in cazul comparatiilor intre 2 grupuri, respectiv
ANOVA / Friedmann ANOVA daci au existat mai mult de
trei categorii de variabile. Valoarea de semnificatie prag a fost
0.5. Pentru analizele de supravietuire s-a folosit metoda
Kaplan-Meier, iar pentru a evalua influenta parametrilor
studiati asupra supravietuirii, s-a aplicat testul log-rank pentru
validarea diferentelor. Analiza multivariata s-a realizat utilizand
modelele de regresie Cox.

Rezultate

Supravietuirea cancer specificd

Pe perioada de urmarire de 7 ani au decedat 44 de
pacienti din cauze legate de cancerul de rect, iar 12 de cauze
independente de cancerul rectal. Supravietuirea cancer
specifica la 7 ani, studiata pe 75 de pacienti, a fost de 52%
(39 de pacienti). Cauzele de deces au fost: deces in primele
30 de zile postoperator (4 pacienti), metastazele viscerale (23
pacienti, 30,66 %), recidiva locala (11 pacienti, 14,66%).
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Rata de supravietuire a scizut mai ales intre al doilea si al I
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treilea an de viatd, ca dupd 5 ani si rimana relativ constanti 1.0 supravietuire

(Fig. 1). ~ Inviata
La realizarea analizei univariate, prezenta tenesmelor, 0.8
realizarea rezectiei anterioare de rect, stadiul tumoral
histopatologic, invazia marginii de rezectie, invazia vascu-
lara, perineurals, infiltrarea limfocitard, necroza tumorals,
gradingul tumoral, au fost factori predictivi ai supravietuirii
cancer specific (Tabelul 2). La introducerea in analizi multi-
variatd a factorilor histopatologici, si-au pastrat valoarea
predictivd semnificativd pentru supravietuire doar stadiul
pT (p=0.04), pN (p=0,04) si invazia limfatica (p=0,006).
Metastazele au fost decelate la 23 pacienti (26,43 %) la un
interval mediu de la luare in studiu de 16,6 = 11,6 luni (intre 0.07] o N
3 si 44 de luni): hepatice la 15 pacienti (17,24%), pulmonare 0 12 24 36 48 60 72 84
la 1 pacient (1,15%), hepatice si pulmonare la 1 pacient Timp supravietuire (numar luni)
(1,15%), hepatice si peritoneale la 6 pacienti (6,89%).
Supravietuirea cancer specifici medie la pacientii cu metastaze ~ Figura 1. Curba supravietuirii cancer specifice
a fost de 34 = 15.8 luni (intre 12 si 62 de luni ). Prezenta

0.67

0.4

0.2

Supravifuire cumulativa

Tabelul 2. Rezultatele analizei univariate a factorilor de prognostic pentru supravietuirea cancer specificd si fard recidivd

Parametri Supravietuire cancer specifici Supravietuire fira recidiva
Valoare Eroare Analiza Valoare Eroare Analiza
Supravietuire Standard univariata Supravietuire Standard univariatad
(%) (%) p (%) (%) p
Varsta medie
> 60 ani 66,6 6,3 NS 67,3 6,1 NS
<60 ani 47,6 4,6 68,4 6,3
Sex
Masculin 53,4 5,2 NS 68,6 6,7 NS
Feminin 59,3 5,5 66,6 6,3
Tablou clinic
Rectoragii 64,2 6,3 NS 76 7,5 0,015
Tenesme 36 2,8 0,04 57,1 51 NS
Tulburari de tranzit 64,5 6,8 NS 1,7 6,4 0,018
Scidere in greutate 42,8 39 NS 65,3 58 NS
Ocluzie 16,6 1,2 NS 100 - 0,029
Subocluzie 60 5,9 NS 16,6 0,9 NS
Perforatie 50 4,2 NS 100 - NS
Dureri abdominale 60 5,4 NS 72,2 6,6 NS
Tratament
Tipul operatiei
65,7 5,6 0,01 65,85 5.8 NS
APR 393 3,6 NS 68,29 4,5
Tratament adjuvant 47,6 47,6 3,6 NS
Histopatologie
pT1+2 80,76 7,2 0,001 88,88 7,8 NS
pT3+4 42 3,9 56,89 4,9
pNO 65,85 5,4 0,001 11,55 6,7 NS
pN+ 42,85 4,0 46,15 35
Marginea de rezectie
distala invadata 42,85 40 0,041 57,14 4.8 NS
Invazia vasculara 25 2,3 0,0003 33,33 2,9 0,00006
Invazia perineurald 26,66 2,5 0,002 40 38 0,0004
Invazia limfatica 42,85 39 0,00001 60 6,1 0,003
Infiltrat limfocitar 67,5 5,8 0,03 11,77 6,8 NS
Reactie desmoplastica 53,12 4,9 NS 30,76 3,0 0,0006
Necroza tumorald 48 4,7 0,04 57,69 5,6 NS
Grading
Slab diferentiat 45,45 4.4 46,15 4,5
Moderat diferentiat 57,14 4,9 0,03 75,51 7,0 NS
Bine diferentiat 71,42 6,8 81,25 51
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Figura 2. Supravietuirea cancer specificd la 5 ani in functie de
prezenta metastazelor

metastazelor s-a asociat cu o supravietuire cancer specificd la 5
ani de 2,6%, semnificativ mai redusd decat la pacientii fira
metastaze (p=0,0003, testul Cox) (Fig. 2).

Recidiva tumorald locald a fost prezentd la 11 pacienti
(12,64%) si a aparut la 19,15 = 13,82 luni de la luarea in
studiu (minim 6 maxim 50 de luni). Recidiva a fost la locul
anastomozei la 3 cazuri si pelviperineald la 8 cazuri, fiind
relevata clinic de tulburari de tranzit (n=7), dureri abdominale
(n=7), rectoragie (n=2), sindrom de compresiune pelviani
(n=1) sau palpabila la tuseul rectal (n=1). Supravietuirea
cancer specificd medie la pacientii cu recidiva locala a fost de
38 = 13.25 luni (intre 5 si 60 de luni). In prezenta recidivei
locale supravietuirea cancer specifice la 5 ani a fost semnifica-
tiv mai redusa fati de pacientii fara recidiva locald (p=0,0003,

testul Cox)(Fig. 3).

Supravietuirea fdrd recidivd

Supravietuirea medie fard recidivd (recidivd locald sau
metastaze) a fost de 59 * 27,41 luni (intre 9 si 84 luni).
Pentru pacientii care au dezvoltat o recidiva locald sau
metastatica supravietuirea medie a fost de 34,5 = 15,78 luni
(intre 7 si 62 luni).

Supravietuirea fara recidiva la 7 ani a fost de 56, 32%. Pana
in al treilea an de viatd postoperator a scizut cu 25%, dupi
care reducerea a fost cu o ratd constanti pana in al 7-lea an de
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Figura 3. Supravietuirea cancer specificd la 5 ani in functie de
prezenta recidivei locale

viatd postoperator.

La analiza univariata prezentarea cu rectoragii, tulburari de
tranzit intestinal si ocluzie intestinald, invazia vascular,
limfatica, perineurald si prezenta reactiei desmoplastice au
reprezentat factori predictivi ai supravietuirii fdra recidiva
(Tabelul 2). La analiza multivariatd, doar invazia limfatici si-a
mentinut rolul predictiv semnificativ (p=0,0001).

Riscul de deces a fost de doud ori mai mare la cei la care
s-a practicat amputatie de rect versus rezectie, precum si la
cei cu stadiul T3-4. Prezenta invaziei vasculare si perineurale
la examenul histopatologic al piesei operatorii au crescut
riscul de deces (Tabelul 3).

Riscul de metastazare a fost semnificativ mai mare la
pacientii cu tumori cu invazia vasculard prezenta si stadiul T
avansat (Tabelul 3).

Riscul de recidiva locala a fost semnificativ mai mare la
pacientii cu tumori care au depasit seroasa, cu invazie
limfatica, perineurald si invazia marginii de rezectie (Tabelul 3).

Discutii

Studiul actual reflect rezultatele pe termen lung ale unui lot
de pacienti cu cancer rectal operat in perioada in care nu se
efectua in mod curent TME. Supravietuirea cancer specifica
de 52% la 7 ani si supravietuirea medie féra recidiva bolii la

Tabelul 3. Riscul de deces, metastazare si recidivd locald la pacienti operati in functie de parametrii clinico-patologici

Risc deces Risc metastazare Risc recidivi localid
OR CI95% P OR CI95% P OR CI95% p
pI3+4 versus pT1+2 5,43 4,68-6,92 0,00056 6,50 4,23-6,79 0,009 6,89 3,41-7,01 0,034
Invazie vasculard prezenti 4,32 3,89-4,89 0,05 5,08 4 38-5,71 0,05 1,25 0,88-2,45 0,667
Invazie perineurald prezenta 3,56 3,02-3,89 0,03 2,17 0,78-3,18 0,326 7,25 5,54-7,13 0,011
Amputatie versus rezectie 323 1,70-3,91 0,015 1,02 0,56-1,92 0,212 1,46 0,65-2,02 0,176
Invazia limfatica prezenta 2,78 0,99-3,02 0,115 1,13 0,68-1,88 0,345 5,50 4,20-6,19 0,037
Invazia marginii de rezectie 1,78 0,82-2,93 0,223 1,53 0,45-1,82 0,272 6,86 6,02-7,18 0,041

distali prezenti
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7 ani de 56% au fost comparabile cu a unui studiu extensiv,
de referintd, in care TME nu s-a practicat, la care rata de
supravietuire a variat intre 48-58% la 5 ani, iar rata de
recidiva locald intre 11-39% sau cu ale altor experiente din
tirile europene (1-9).

Supravietuirea cancer specificd la 7 ani la pacientii cu
metastaze sau a recidiva locale a fost sub 5%. Durata medie de
viatd dupd aparitia metastazelor a fost de 18 luni, iar dupa
aparitia recidivei locale a fost de 17 luni, in ciuda tratamentu-
lui adjuvant. De altfel, supravietuirea fara recidiva a scazut cu
25 de procente pana in al treilea an de viata postoperator, dupé
care a scizut cu o ratd mai redusd in mod constant pana in al
7-lea an de viatd postoperator. Aceastd constatare poate fi
explicatd prin aparitia metastazelor in primele 16 luni si a
recidivei locale dupd o medie de 19 luni postoperator.

Supravietuirea cancer specifici estimata la 7 ani a fost de
65% la cei cu rezectie fatd de 39 % la cei cu amputatie. La
analiza multivariatd insg, tipul tratamentului chirurgical si-a
pierdut valoarea statisticA prognostica independenti in
favoarea stadiului pT si pN. De altfel influenta stadiului asupra
prognosticului pacientilor cu cancer de rect este semnalati in
studii anterioare extensive (10,11). Din acest motiv, prezervarea
sfincterului anal trebuie efectuate in toate cazurile de cancer
rectal, chiar si cele din treimea inferioard, cu exceptia celor
care invadeazi sfincterul anal sau a celor care nu permit
obtinerea unei margini de rezectie distald negative la examenul
histopatologic intraoperator (11,12). Tipul de interventie
chirurgicala practicat a influentat riscul de deces, care a fost de
1,87 ori mai mare la pacientii cu amputatie de rect, concor-
dant cu unele studii care au descris o supravietuire mai buna
dupa rezectie (74% versus 60%)(13-16).

In determinarea factorilor de prognostic tumorali, se stie ca
un loc important este ocupat de evaluarea morfologica
tumorald si modelul de crestere specific fiecérei tumori. Supra-
vietuirea cancer specificid a fost semnificativ influentatd de
stadiul tumoral. In literatura medicald supravietuirea la 5 ani
variaza in functie de stadiul histologic (17-20). In studiul
prezentat, stadiul tumoral a fost cel mai important factor
prognostic al supravietuirii globale si cancer specifice, cu rol
independent la analiza multivariata. Supravietuirea la 7 ani
pentru stadiile pT'1 si pT2cumulate a fost de 80% fata de 42%
pentru stadiile pT3 si pT4cumulate , iar riscul relativ de deces
a fost de peste cinci ori mai mare la stadiul pT3 si pT4
cumulat comparativ cu stadiile pT1 si pT2 cumulate,
confirmand inci o data iportanta stadializérii postoperatorii,
chiar si in cazul rezectiilor de rect conventionale. Studii largi
au demonstrat ci dupa introducerea TME ca si standard
terapeutic, supravietuirea pentru cancerul de rect s-a
imbunitatit, devenind comparabild cu cea a cancerului de
colon si recidiva locala s-a redus semnificativ (21-24).

Stadiul ganglionar (pN) a fost factor de prognostic
semnificativ, independent numai pentru supravietuirea cancer
specificd. Uneori pozitivitatea ganglionilor pentru malignitate
poate fi vizibilda numai la imunohistochimie, fapt care ar
influenta recurenta locala si supravietuirea (25), dar au existat
studii care au negat influenta stadiului N in prognosticul
pacientilor (26).

In studiul de fata invazia vasculari nu a reprezentat un
factor de prognostic independent, probabil datoritd depen-
dentei acesteia de invazia limfatica. In termeni histologici,
diferentierea dintre vasele limfatice mari si venele de mici
dimensiuni este dificila, de aceea unii autori prefera utilizarea
termenului de invazie limfovasculara (27). De altfel, lipsa de
semnificatie prognostici a invaziei vasculare a fost semnalata si
de alti autori (20), la fel ca si cresterea riscului de metastazare
(28).

Invazia limfatics, prezentd la 34% dintre pacienti, a
reprezentat un factor de prognostic independent in
determinismul supravietuirii cancer specifice si fara recidivd in
lotul studiat, fiind un factor de risc pentru recidiva locals, fapt
confirmat si de alte studii (20,29,30). Mecanismul care st la
baza valorii sale prognostice este cel mai probabil legat de
pozitivitatea ganglionilor limfatici, al caror rol in determinis-
mul supravietuirii fara recidiva isi pierde valoarea prognostica
independentd in favoarea invaziei limfatice. Conferinta de
consens asupra factorilor de prognostic din cancerul colorectal
a propus subdivizarea stadiului pT1 in pTla si pTlb ce
corespund absentei si respectiv prezentei invaziei vasculare sau
limfatice (31). De altfel, intr-un studiu pe cazuri de cancer
colorectal, rata recidivei locale a fost semnificativ mai mare la
cei cu invazie limfatica (13% fatd de 8% la cei fara invazie
limfatica), fiind un factor de prognostic al supravietuirii (32),
similar rezultatelor noastre.

Invazia perineurald, prezenta la 17% dintre pacienti, a fost
un factor de risc pentru deces si recidiva locald, similar altor
studii, dar nu a avut un rol independent in determinismul
supravietuirii (20,33). Recent s-a dovedit ca aplicarea unui scor
de severitate al invaziei neurale ar reprezenta un factor de
prognostic independent, dar localizarea invaziei tumorale
perineurale in raport cu tumora nu s-ar asocia cu scaderea
supravietuirii (34).

O problema deosebitd in managementul cancerului
rectal sunt recidivele locale, fie la nivelul anastomozei, fie la
nivel pelviperineal. Rata aparitiei lor este estimata la 10% -
15% pentru cancerele limitate la perete si 15% - 40%
pentru cancerele care depasesc peretele (19,20,35). Se
admite ci responsabil de recidiva local ar fi tesutul rezidual
tumoral care nu poate fi identificat intraoperator si care
apare la aproximativ 16% dintre pacientii cu cancer rectal
(36). In studiul de fata, recidiva locali a fost prezenta doar la
12% dintre pacientii inclusi, procent apropiat de rezultatele
obtinute prin aplicarea TME, de sub 10% (37-41). Recent se
discutd daca, in plus fatd de TME, disectia pelvici laterald
ar reprezenta o metodd de imbunitétire a prognosticului si
de reducere a recidivei locale (42,43). Riscul de recidiva
locala obtinut in acest grup de pacienti a fost mai mare la
pacientii cu invazie limfatica, raportat si de alti autori
(27,44) si la cazurile cu invazia marginii distale de rezectie,
fapt care ar sustine practicarea unor rezectii si limfadenec-
tomii cat mai extensive. Cu toate acestea, practicarea
amputatiei nu s-a asociat cu o ratd mai mare de recidive
locale comparativ cu situatiile in care s-a practicat rezectia
anterioara de rect, asa cum se considera in studii mai mici
(1), initiale, dar infirmate de Stockholm Rectal Cancer



Study, care a luat in studiu n = 1292 de pacienti fara TME
(1,45-48).

Concluzii

La pacientii cu rezectii chirurgicale conventionale, supra-
vietuirea cancer specifici la 7 ani a fost de 52% si a fost
influentata de stadiul pT si pN, precum si de invazia limfatici.
Pentru supravietuirea fira recidivi si-a pastrat valoarea predic-
tiva independenti doar de prezenta invaziei limfatice, sugerand
utilitatea tratamentului adjuvant la acest grup de pacienti.
Riscul relativ de recidivi locald, metastazare si deces a fost cu
atdt mai mare cu cét stadiul tumoral a fost mai avansat. La
pacientii la care s-a practicat amputatia de rect riscul de deces
a fost mai mare decat la cei care au beneficiat de rezectie
anterioard de rect.
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