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Rezumat

Introducere: Cancerul colonului drept (CCD) prezintid unele
particularititi epidemiologie, clinice, de tratament si prognostic.
Material si Metodd: Am analizat retrospectiv pacientii operati in
perioada 2004-2009 in Clinica I Chirurgie lasi, pentru o
neoplazie localizata la nivelul colonului drept. Datele din foile
de observatie, protocoalele operatorii si buletinele anatomo-
patologice au fost codificate alfa numeric, introduse intr-o baza
de date MS Access si analizate statistic.

Rezultate: Au fost inclusi in studiu 219 pacienti cu CCD,
reprezentand 24,17% din totalul cazurilor de cancer colorectal,
mediana varstei fiind de 66 ani. Tumora palpabil4 a fost notata
la 41,5%, iar anemia la 65,3%. Ecografia abdominali a fost
efectuata la toti pacientii, sensibilitatea pentru diagnosticul
pozitiv al tumorii primare fiind de 71,2%. Rezecabilitatea a fost
de 89,5%. Incidentele/accidentele intraoperatorii au fost notate
la 6,8% dintre pacienti. Morbiditatea postoperatorie a fost de
19,4% cu o incidenta a fistulei anastomotice de 1,38% si o
mortalitate de 2,77%. Supravietuirea medie globald a fost de
40,13+1,93 luni (mediana: 49,26). Supravietuirea a fost
influentata atét de tipul histologic, stadiu si gradingul tumoral
cat si de invazia vasculari si perineurald. De asemenea, invazia
a peste 3 limfonoduli precum si rezectia a mai putin de 11
limfonoduli au influentat negativ supravietuirea.
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Concluzii: CCD are o incidentd in crestere si este apanajul
persoanelor varstnice. Rezecabilitatea CCD atinge 90% in
conditii acceptabile de morbiditate si mortalitate. Supravietuirea
este influentatd de invazia vasculard si perinervoasa dar si de
numirul limfonodulilor invadati cat si de numarul limfo-
nodulilor rezecati.

Cuvinte cheie: cancer de colon, colectomie dreapt,
supravietuire

Abstract
Right colon cancer — clinicopathological findings

Background: The right colon cancer (RCC) has some particu-
larities from point of view of epidemiology, clinical aspects,
therapy and prognosis.

Matherial and Methods: We retrospectively analyzed the patients
operated in the First Surgical Unit lasi during 2004 until 2009,
for right colon cancer. The patients’ data from the medical files
were digitally encoded and included into a MS Access database,
and statistically analyzed.

Results: 219 cases were included into the analysis, which
represents 24.17% from all the patients with colorectal cancer.
The median age was 66 years old. A palpable mass into the
right abdominal quadrant was founded in 41.5% and anemia
in 65.3%. Abdominal ultrasound exam has been performed in
all the patients, with 71.3% sensitivity for primary tumor
positive diagnosis. Resectability was 89.5% but without multi-
visceral resections. The intraoperative complication rate was
6.8%; postoperative morbidity was 19.4% with an incidence of



anastomotic leak of 1.38%. The postoperative mortality rate
was 2.77%. The mean overall survival was 40.13+1.93
months (median: 49.26). The prognosis factors for the survival
rate were: histologic type of the tumor, stage and tumor
grading, vascular and perineural invasion. The presence of
metastasis in more than 3 lymphnodes as well as resection of
fewer than 11 lymphnodes were found as negative prognosis
factors for the survival rate.

Conclusions: RCC has an increasing incidence and it is
associated especially with elderly patients. The RCC
resectability is about 90% with acceptable rates of morbidity
and mortality. Perineural and vascular invasion as well as rate
of positive lymphnodes and count of resected lymphnodes are
prognosis factor for overall survival rate.
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Introducere

Cancerul colo-rectal (CCR) este a 3-a forma de cancer ca
frecventd si a doua cauzd de deces prin cancer in Europa
Occidentald si Statele Unite ale Americii (1,2). Numarul de
cazuri noi diagnosticate anual creste proportional cu speranta
de viatd. Cu toate acestea, numirul total al deceselor prin
CCR inregistrate in SUA a scazut in ultimii ani ca urmare a
imbunétatirii masurilor de diagnostic precoce (screening) si a
tratamentului (3).

Localizarea la nivelul colonului drept a CCR prezinta unele
particularititi epidemiologie, clinice, de tratament si de
prognostic (4,5,6). Obiectivul studiului este analiza acestor
particularitati.

Material si Metoda

Au fost analizati retrospectiv toti pacientii spitalizati in Clinica
I Chirurgie, Spitalul “Sf. Spiridon” lasi, UM.E Iasi, in
perioada 1 ianuarie 2004 - 01 ianuarie 2009, pentru CCR. Au
fost inclusi in studiu toti pacientii cu o neoplazie localizata la
nivelul colonului drept (7), demonstratd anatomo-patologic.
Datele din foile de observatie, protocoalele operatorii si
buletinele anatomo-patologice au fost codificate alfa numeric,
ca variabile categorice sau numerice, si au fost introduse intr-o
baza de date MS Access. Mentionidm ci experienta chirurgilor
a fost notata cu “1”, “2” si respectiv “3” in functie de numarul
de colectomii drepte efectuate: sub 10, intre 11 si 20 si respec-
tiv, peste 21. De asemenea, pentru stadializare a fost folosita
clasificarea TNM, editia a 6-a. Analiza statistica a fost realizat
cu programul SPSS ver. 15, pentru Windows (Statistical
Package for the Social Sciences, Chicago, Illinois). Au fost
utilizate testul t Student, Pearson-y’, test ANOVA, regresie
logistica, curbele de supravietuire Kaplan Meier. Pragul de
semnificatie a fost p<0,05. Pentru variabilele continue,
valorile medii au fost exprimate ca: valoare medie + standard

error of mean (SEM).
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Rezultate

In perioada mentionatd au fost spitalizati in Clinica I
Chirurgie 906 pacienti cu tumori maligne colo-rectale. Dintre
acestia, la 24,17% (N=219) neoplazia a fost localizati la
nivelul colonului drept. Distributia anuald a aritat un trend
ascendent al cazurilor, cu un maxim de incidentd in 2008

(N=49, 22,37%) (Fig. 1).
Date demografice

Varsta medie a fost de 64,43 +0,76 ani. (range: 27-88; mediana:
66), majoritatea pacientilor (54,3%) avand peste 65 ani; doar
13 cazuri (5,9%) au avut sub 45 de ani. Raportul barbati/femei
a fost 113/106, iar media de varsta a fost 64,58+1,05 ani la
sexul masculin, respectiv 64,27+1,12 ani la sexul feminin
(p=0,840), Peste jumitate dintre pacienti au fost din mediul
urban (55,25%; N=121). Doar 19,6% (N=43) au fost fumatori,
cu un numar mediu de tigarilzi = 20,6+2,28 (range: 2-40)
pentru o perioadid medie de 28,41+2,18 ani (range: 20-56);
majoritatea pacientilor fumétori fiind barbati (88,37%; N=38;
p < 10?). Consumul de alcool a fost raportat la 31,5 % (N=69):
40 de pacienti consumatori ocazionali, iar 29, consumatori
cronici, cu o cantitate medie de 220+140,47 mL alcool/zi.
Consumul de alcool s-a corelat de asemenea, cu sexul masculin
(85,5% dintre pacienti; p< 107).

Date clinice

Durerea abdominali a fost principalul simptom notat la 76,3 %
din cazuri (N=167), urmat de astenie (50,7%; N=111),
inapetentd (34,7%; N=76), tulburiri dispeptice (25,1%;
N=55), rectoragii (12,3%; N=27) si febra (2,3%; N=5). La
57,07% (N=125) dintre cazuri a fost notata scaderea ponderala;
aceasta a avut o valoare medie de 9,59+0,594 kg (range: 2-15
kg). Intervalul de timp in care s-a produs pierderea ponderala a
fost dificil de interpretat. De altfel, peste jumitate dintre
pacienti (53,8%) au fost normo sau subponderali, valoarea
medie a indicelui de mas# corporala fiind de 24,77+0,32 kg/m?
(range: 15,60-35,2).

Tulburirile de tranzit au fost notate la peste jumitate dintre
pacienti (54,3%; N=119): constipatie (19,6%; N=43), diaree
(16,4%; N=36), alternanta diaree-constipatie (10%; N=22).
Sindroamele ocluzive au fost prezente la 8,2% (N=18).
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Figura 1. Distributia anuald a cazurilor
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Tabelul I. Antecedente patologice si afectiuni asociate

Numir cazuri %
HTA 67 30,6
Apendicectomie 56 25,6
Boala ischemica cardiaci 36 16,4
Obezitate 25 15,6
Colecistectomie 25 11,4
Ulcer 20 9,1
Alte cancere 19 8,7
Diabet zaharat 18 8,2
Hepatopatie cronica 14 6,4
Rezectie gastrici 6 2,7
Ulcer perforat operat 5 2,3

Intervalul mediu intre debutul simptomelor si adresarea
la medic a fost 5,76+0,53 luni (range: 0,5-60 luni).

Prezenta unei formatiuni tumorale abdominale palpabile
a fost notata la 41,5% din cazuri (N=91).

La 86,8% (N=190) dintre pacienti au fost notate
antecedente personale patologice semnificative si comorbiditéti

(Tabelul 1).
Date paraclinice

Anemia (Hb< 11 g/dL) a fost constatata la 65,3% (N=143)
dintre pacienti; aproape jumatate dintre acestia (42%; N=60)
au prezentat anemie severa, valoarea hemoglobinei fiind de sub
8 g/dL. De altfel, valoarea medie a hemoglobinei in lotul
studiat a fost 9,74=0,171 g¢/dL (range: 3-15,8 g/dL). Nu au
existat diferente semnificative intre valorile medii ale hemo-
globinei functie de sex (p=0,181) si nici in functie de
localizarea tumorala (p=0,674).

Trombocitoza a fost notatd mai ales la pacientii cu
localizdri colice multiple, sincrone 587166,7+77463,29
trombocite/mm’ (p=0,001).

Markerii tumorali nu au fost disponibili la toti pacientii;
antigenul carcino-embrionar (ACE) a avut o valoare medie de
18,32+11,24 ng/mL (range: 0,5-293,3 ng/mL; mediana: 2,85
ng/mlL) iar valoarea medie a CA19-9 a fost de 30,33 + 13,58
Ul/mL (range: 0,1-240 Ul/mL; mediana: 30,33 Ul/mL). De
notat ci 11,8% dintre pacienti au avut valori patologice ale
ACE (>4,8 ng/mL) iar 29,41% au avut valori crescute ale CA
19.9 (>30 Ul/mL).

Ecografia abdominald a fost explorarea imagistica de
rutind, efectuatd la toti pacientii, atdt pentru diagnosticul
pozitiv cat si pentru aprecierea extensiei loco-regionale sau la
distanta. Sensibilitatea metodei pentru diagnosticul pozitiv a
fost de 71,2%, la 156 de pacienti fiind evidentiati formatiunea
abdominala “in cocard4” (Fig. 2). Dimensiunile ecografice medii
ale tumorii au fost de 79,64+1,99 mm, (range: 34-190 mm).
Metastazele hepatice au fost notate ecografic la 13,24% (N=29),
sensibilitatea fiind de 82,85% iar specificitatea de 96,84%
(metastaze hepatice confirmate intraoperator la 35 de pacienti).
Computer tomografia (Fig. 3) nu a fost practicaté de rutini, doar
6,8% dintre pacienti beneficiind de aceasta explorare.

Figura 2. Ecografie abdominala: formatiune “in cocardd” la
nivelul cecului si adenopatii lombo-aortice

Figura 3. Computer tomografie: ocluzie intestinald prin
neoplasm colon ascendent

Colonoscopia a fost notatd la 51,1% dintre pacienti
(N=112), iar clisma baritati la 38,8% (N=85).

Cu toate aceste investigatii, diagnosticul a fost precizat
preoperator doar la 91,78 % din cazuri (N=201). La 7,76%
dintre pacienti N=17) diagnosticul preoperator a fost al unui
sindrom abdominal acut care a impus interventia chirurgicala
in urgentd (sindrom ocluziv  (N=14; 6,84%) si respectiv,
apendicitd acutd (N=3; 1,37%), diagnosticul de neoplasm
colic drept fiind precizat intraoperator. De mentionat cazul
unui pacient, cunoscut cu polipozé familial, la care s-a practi-
cat colectomia totald, iar diagnosticul a fost precizat post-
operator la examenul histo-patologic al piesei de exereza, care
a gasit un adenocarcinom in situ dezvoltat pe un polip cecal.

Localizarea tumorii a fost la nivelul cecului la 25,11%
(N=55), pe colonul ascendent in 40,18% (N=88), Ia nivelul
unghiului drept al colonului la 22,37% (N=49), colonul
transvers drept 9,13% (N=20); in 7 cazuri (3,194%) au fost
constatate si alte neoplazii colo-rectale sincrone.

Analizand retrospectiv datele anamnestice s-a constatat
tendinta ca intervalul dintre debutul simptomatologiei si



spitalizare si fie cu atat mai scurt cu cat localizarea tumorii
este cecald sau mai spre stinga, dar diferenta nu a fost
semnificativi statistic (p=0,431).

Date intraoperatorii

Calea de abord utilizata cel mai frecvent a fost incizia mediana
in 205 cazuri (93,6%), urmati de cea pararectald in 4 cazuri
(1,8%) si Mayo Robson in 10 cazuri (4,6%).

Rezectia tumorii a fost posibild in 89,5 % din cazuri
(N=196); la 9,1% dintre pacienti (N=20) s-a practicat
derivatia internd, iar la 1,4% (N=3) carcinomatoza
peritoneals si absenta complicatiilor a contraindicat orice gest
chirurgical, realizandu-se doar o biopsie peritoneala.

Interventia tip, efectuatd la 85,85% (N=188), a
fost hemicolectomie dreaptd cu ileo-transverso-anastomoza
latero-laterala sau termino-terminald.

Pentru ceilalti 8 pacienti s-au practicat:

- proctocolectomie totald cu ileostomie definitivd —
1,02% (N=2: neoplasm colo rectal sincron - colon
drept + rect si respectiv, polipoza familiald);

- colectomie totala/subtotald cu anastomozi ileo-rectali
sau ileo sigmoidiana — 3,01% (N=6).

Dimensiunea medie, intraoperatorie, a tumorilor a fost
73,11 £2,97 mm (range: 25-250 mm). Nu au existat diferente
semnificative intre dimensiunile tumorilor functie de
localizare (p=0,644).

Adenopatiile au fost notate intraoperator, la 90 pacienti
(41,1%).

Metastazele hepatice sincrone au fost constatate la 35
pacienti (15,98%); dintre acestia, 14,3% (N=5) au avut
metastaze unice. S-a intervenit asupra metastazelor, in acelasi
timp operator, la 42,85% (N=15) dintre cazuri: rezectie
(N=6), termonecroza cu vapori de apd (N=6), ablatie prin
radio-frecventa (N=3).

Nu s-a constatat nicio corelatie semnificativa statistic intre
localizarea tumorii primare si dimensiunile tumorii si prezenta
metastazelor hepatice sincrone (p=0,587 si respectiv, p =
0,476).

Incidente si accidentele intraoperatorii au fost mentionate
la 6,8% dintre pacienti N=15). In 9 cazuri (4,11%) au fost
notate incidente si accidente intraoperatorii hemoragice:
hemoragie din trunchiul venos Henle (N=3), leziune splenica
in timpul mobilizirii unghiului stang (N=3), leziune hepatici
(N=3).

Analiza univariati a identificat ca factor de risc pentru
incidentele / accidentele intraoperatorii localizarea tumorii la
nivelul unghiului colic drept [53,3% (¢*, p=0,030; R=-0,110)];
sexul masculin [88,9% (¢’, p=0,022; R=0,154; RR=8)] si
tumora palpabili [77,8% (¢, p=0,024; R=0,152; RR=5,25)].
Analiza multivariatd confirmi ca factori de risc pentru inci-
dentele / accidentele intraoperatorii hemoragice sexul masculin
(p=0,039) si tumora palpabila (p=0,033); aceasta este notati si
ca factor de risc global pentru incidentele / accidentele intra-
operatorii (p=0,018).
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Date postoperatorii*

Sonda de aspiratie nazo-gastrica a fost utilizatd la 58 pacienti
(26,8 %), fiind mentinuta intre 1 si 19 zile, in medie 3,25 =
0,38 zile.

Durata medie pentru reluarea tranzitului intestinal a
fost 5,21+0,12 zile, cu valori cuprinse intre 1 si 10 zile post-
operator.

Complicatiile postoperatorii, aparute la un numar de 42
pacienti (19,4 %), au fost: ocluzie 1,85% (N=4), hemoragii
1,85% (N=4), complicatii respiratorii 5,55% (N=12), compli-
catii cardio-vasculare 5,55 (N=12) [tromboembolism
pulmonar 1,38% (N=3)], fistula anastomotici 1,38% (N=3),
infectia plagii operatorii 6,48% (N=14), infectie urinara
5,55% (N=12), bacteriemie de cateter 0,46% (N=1).

Factorii de risc pentru aparitia complicatiilor postoperatorii
au fost: localizarea tumorii la nivelul colonului transvers drept
(42,9% (N=9) dintre pacientii cu aceastd localizare, [y?,
p=0,033; R=0,160)], prezenta metastazelor hepatice sincrone
O, p=0,043; R=0,165; RR=2,62), varsta (68,57+1,48 vs
63,77+0,84 ani; p=0,011), bilirubina totala (0,76+0,08 vs
0,63+0,02 mg/dL; p=0,029), bilirubina conjugata (0,25+0,05
vs 0,14=0,01 mg/dL; p=0,002), proteinele serice (66,64=+1,74
vs 70,37+0,59 g/L; p=0,015), creatinemia (1,14=0,09 vs
0,93+0,01, mg/dL; p=0,029), ureea serica (47,73%+5,24 vs
37,719+1,17; p=0,005), rezerva alcalina (23,13+0,36 vs
24,17+0,22; p=0,030). Analiza multivariatd confirmi
valoarea scizuti a proteinelor serice (p=0,012), creatinemia la
limita superioard a normalului (p=0,013) si prezenta metas-
tazelor hepatice sincrone (p=0,007) ca factori de risc pentru
morbiditatea postoperatorie. Pentru acesti parametri am
constatat urméitoarele valori prag pentru morbiditatea post-
operatorie: varsta de peste 50 de ani (sensibilitate de 96%,
specificitate de 88%), bilirubina totald de 0,75 mg/dL (sensi-
bilitate si specificitate de 100%), bilirubina conjugati de 0,96
mg/dL (sensibilitate si specificitate de 100%), proteinemia de
50 g/L (sensibilitate si specificitate de 90%), rezerva alcalini de
20,5 mEq/L (sensibilitate de 92%, specificitate de 90%),
creatinemia de 0,72 mg/dL (sensibilitate de 92% si specificitate
de 86%). De notat ca morbiditatea postoperatorie nu s-a
corelat cu riscul ASA al pacientilor (p=0,085).

Fistula anastomotici s-a asociat cu celelalte complicatii:
respiratorii (p=0,045; R=0,136), cardio-vasculare (p <107
R=0,290) si bineinteles, a reprezentat un important factor
de risc pentru infectia plagii operatorii (p < 10%; R=0,290).

Reinterventia a fost notata in 5 cazuri (2,31%): evisceratie
0,92% (N=2), ocluzie mecano inflamatorie 0,46% (N=1),
fistuld anastomotica asociata cu peritonitd** 0,92% (N=2).

Mortalitatea postoperatorie a fost 2,77 % (N=06).
Mortalitatea postoperatorie a fost determinata de complicatiile

* Au fost raportate la 216 pacienti; au fost excluse cele trei cazuri cu
carcinomatozd peritoneald, la care s-a practicat doar laparotomia
exploratorie.

** S-a practicat desfiintarea anastomozei cu inchiderea bontului colic,
ileostomie terminald, lavaj si drenaj peritoneal.
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postoperatorii, indiferent daci au fost analizate global (y%
p<10-3; R=0,313; RR=1,13) sau separat (y*; p<0,005).

De mentionat, ci nici morbiditatea si nici mortalitatea
postoperatorie nu au fost influentate de experienta chirurgului
(p>0,05).

Spitalizarea postoperatorie medie a fost de 10,4+0,21 zile
(range: 3-25 zile).

Examenul histopatologic a evidentiat urmétoarele tipuri
histologice: adenocarcinom 97,71% (N=214), limfom malign
non-Hodgkin MALT) 1,36% (N=3), tumori endocrin colici
0,45% (N=1) si leiomiosarcom 0,45% (N=1).

Din punct de vedere al clasificarii TNM, 64,8 % din
cazuri (N=142) au fost T3, 27,9 % au fost T4 (N=61), 3,2
% au fost T2 (N=7), iar 1,8% din cazuri (N=4) au fost
tumori in situ.

In medie, pe piesa operatorie de rezectie au fost
20,31+0,97 ganglioni limfatici (range: 7-81; mediana: 18).
Dintre acestia, numérul mediu al limfonodulilor gsiti invadati
neoplazic a fost de 5,72+0,61 (range: 1-25; mediana: 3).

Stadializarea pTNM pentru cele 214 adenocarcinoame a
aratat ci majoritatea cazurilor au fost in stadiul IIA (32%;
N=71) (Tabelul 2). De remarcat ci dupd examenul anatomo-
patologic au mai fost confirmate metastaze (hepatice sau/si
peritoneale) la inci 7 pacienti. De mentionat cé limfoamele au
fost in stadiul IV (N=2) si respectiv IIIC (N=1) iar leiomio-
sarcomul in stadiul IIB.

Invazia vaselor a fost prezentd la 2,7 % din pacienti
(N=6) iar 6,4 % (N=14) au prezentat invazie perinervoasi.

Din punct de vedere al diferentierii tumorale, adeno-
carcinoamele au fost bine diferentiate 11,9% (N=26),
moderat diferentiate 41,1% (N=90), slab diferentiate 44,3%
(N=97), iar 0,5% (N=1) nediferentiate.

Terapia adjuvanta a constat in chimioterapie 34 de cazuri
(15,52 %), intre 2 si 20 cure, radioterapie, 2 cazuri, respectiv
chimioterapie + radioterapie 1 caz.

Au existat recidive in 21 de cazuri (9,6 %), dupa un
interval mediu de 13,62 = 1,95 luni de la operatie (intre 2 si
33 luni).

Supravietuirea medie globald® a fost de 40,13+1,93 luni, cu
percentila 50 de 49 luni (mediana: 49,26 luni) (Fig. 4). Femeile
au avut in medie o supravietuire cu 4 luni superioara barbatilor:
42,02+2,81 vs 38,40+2,63 luni, dar corelatia nu este semni-
ficativa statistic (p=0,467). Pacientii cirora li s-a practicat o
derivatie interni au avut o supravietuire medie de doar
5,84+2,01 luni, fata de 43,67=1,95 luni pentru cei la care
tumora a fost rezecabild (p < 10°) (Fig. 5). De notat ci pacientii
la care s-a practicat doar biopsia peritoneald au avut o
supravietuire medie de 5%3,12 luni. Aceste date de
supravietuire sunt insd influentate de tipul histologic al neo-
plaziei (Fig. 6). Pacientul cu tumora endocrini colicd a avut o
supravietuire de 6 luni, iar cel cu leiomiosarcom de 5 luni. In
schimb, cei doi pacienti cu limfom" sunt in viata in momentul
controlului avand o supravietuire de 64 si respectiv, 22 de luni.

¥ Raportata la 213 pacienti (au fost excluse cele 6 decese postoperatorii).
Y Un deces postoperator, prin embolie pulmonard.

Tabelul 2. Distributia cazurilor in functie de stadializarea TNM

Stadiul N %
0 (Tis) 4 1,8
I 7 3,2
1A 71 32,4
1IB 17 7,8
111B 44 20,1
1IC 28 12,78
v 43 19,6
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Figura 4. Supravietuirea medie (Kaplan Meier)
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Figura 5. Supravietuirea in functie de tipul operatiei
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Figura 6. Supravietuirea in functie de tipul histologic
(Kaplan Meier; log rank test)

Pentru adenocarcinoame, supravietuirea medie a fost de 40,01 +
1,95 luni (mediani: 45,68 luni).

Experienta chirurgului nu a influentat supravietuirea
(p>0,05). Pacientii cu trombocitoza preoperatorie au avut o
supravietuire medie de 37,13%+3,99 luni (mediana: 33 luni)
fata de 39,31+2,21 luni (mediana: 49 luni) - p=0,642.

Supravietuirea medie a pacientilor cu adenocarcinom la
care s-a practicat rezectia a fost de 43,86+1,96 luni (mediani:
60 luni), fati de doar 5,842 luni (mediana: 6,67) la cei la care
s-a practicat doar derivatie.

Analiza supravietuirii la pacientii cu adenocarcinom la
care s-a practicat rezectia aratd ci toti cei cu Tis (stadiul 0)
au supravietuit (intre 13 si 58 luni); pentru cei cu stadiul 1
supravietuirea medie a fost de 41,5%+2,28 luni, stadiul II a
avut o supravietuire medie de 51,96%2,54 luni. Pacientii din
stadiul III au avut o supravietuire medie de 41,16+3,35 luni
iar cei don stadiul 1V, 21,97+4,08 luni (Fig. 7).

Supravietuirea la pacientii cu adenocarcinom rezecat, nu
a fost influentata de localizarea tumorii (p=0,68), de riscul
ASA (p=0,059), prezenta ocluziei intestinale (p=0,37),
tumora palpabili (p=0,31), incidentele / accidentele intra-
operatorii (p=0,64),

in schimb morbiditatea postoperatorie a influentat si
supravietuirea postoperatorie’: 34,63+5,06 vs 45,34+2,08
luni (p=0,048).

Prezenta invaziei vasculare a fost un important factor de
prognostic negativ; astfel supravietuirea la acesti pacienti
(3,1%; N=6) a fost de doar 14,5+3,83 luni fata de 44,82+
1,98 luni (p<10°) (Fig. 8). De asemenea, invazia perineurali,
prezenta la 6,8% dintre adenocarcinoame (N=13), a fost

V' Au fost excluse decesele postoperatorii
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Figura 8. Supravietuirea in functie de invazia vasculard
(Kaplan Meier; log rankk test)

factor de prognostic nefavorabil: 20,47+7,25 vs 45,48+1,98
luni (p < 10°) (Fig. 9).

Prezenta invaziei neoplazice la nivelul limfonodulilor
regionali este un binecunoscut factor de prognostic peiorativ,
confirmat si de analiza anterioard pe stadii. Mentiondm c#
pacientii cu limfonoduli pozitivi au avut o supravietuire medie
de 34,79+2,97 luni fata de 51,19+2,29 luni (p < 10°) (Fig. 10).
Numirul limfonodulilor invadati neoplazic a influentat
supravietuirea; astfel, pacientii cu maxim trei limfonoduli
pozitivi au avut o supravietuire medie de 42,65+ 3,88 luni, fatd
de 23,44%3,08 luni pentru cei cu peste trei limfonoduli
invadati (p=0,002) (Fig. 11).

Calitatea limfadenectomiei regionale si numarul limfo-
nodulilor ridicati influenteazi de asemenea supravietuirea;
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Figura 11. Supravietuirea in functie de numdrul limfonodulilor
invadati (Kaplan Meier; log rank test)

astfel, pacientii la care s-au ridicat peste 11 limfonoduli au avut
o supravietuire medie de 46,46+2,24 luni, fata de 36,79+3,84
luni pentru cei cu maxim 10 limfonoduli rezecati (p=0,025).
Supravietuirea este similard, dar semnificatia statistica cregte,
daca limfadenectomia cuprinde peste 16 limfonoduli: 46,75+
2,21 vs 35,64+3,92 luni (p=0,010) (Fig. 12).

In acest context, de notat ci numarul limfonodulilor
ridicati nu a depins de experienta operatorului; astfel, chirurgii
cu experientd “1” au extirpat in medie 19,6+2,43 limfonoduli,
cei cu experientd “2” 25,91%+4,31, iar cei cu experientd “3”,
19,73+1,03 (p=0,298).

Gradingul tumoral a influentat de asemenea, supravietuirea;
astfel, pentru G1 supravietuirea medie a fost de 47,12+5,17
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Figura 10. Supravietuirea pacientilor in functie de prezenta
invaziei limfonodulilor (Kaplan Meier; log rank test)
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Figura 12.  Supravietuirea in functie de numdrul limfonodulilor

rezecati (Kaplan Meier; log rank test)

luni, aproape similard cu cea a pacientilor cu tumori G2 -
47,76+2,81 luni (p=0,932) (Fig. 13). In schimb, supravietuirea
pacientilor cu tumori G3 scade la 38,38 +3,04 luni, iar a celor
G4 este de doar 12 luni.

Discutii

Incidenta CCR a fost in continud cregtere dupd deceniul 6 al
secolului trecut in tarile occidentale; in ultimii ani s-a constatat
o tendinta la stagnare, ca urmare a implementarii misurilor de
screening (1,3). In Roménia, incidenta CCR este in crestere
fapt demonstrat atat de studiile noastre anterioare (8,9,10) cat
si de cazuistica prezentatd, numirul de cazuri operate avand un
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trend anual ascendent cu un maxim in 2008. In literatura se
descrie o tendinta de augmentare a incidentei localizirilor la
nivelul colonului drept, fata de cele situate pe colonul stang si
rect (“left to right shift of colon cancer”) (4,11,12). Pe lotul
studiat, CCD reprezinta aproape un sfert din totalul cazurilor
de CCR spitalizate, procent similar cu cele raportate in
analizele anteriore (8,9,10) si comparabil cu alte date din
literatura (12,13).

Cancerul colonului drept (CCD) atinge preponderent
varsta a Ill-a si sexul feminin (5,6,12,13,14,15). Acest fapt a fost
partial constatat si pe statistica noastra; astfel, 54,3% dintre
pacienti au fost peste 65 ani, dar raportul barbati / femei a fost
de 1,06. Majoritatea pacientilor au fost normoponderali,
oberzitatea fiind notatd la doar 15,6% (N=25). Antecedentele
de apendicectomie si colecistectomie sunt considerate ca
factori implicati in etiopatogeneza CCD (4); cu toate acestea,
pe statistica studiatd au fost prezente doar la 25% si respectiv
11% dintre cazuri.

CCD are ca manifestari clinice caracteristice sindromul
anemic si tumora palpabild in hemiabdomenul drept (4).
Tulburirile de tranzit intestinal (inclusiv sindroamele ocluzive)
sunt de asemenea relativ frecvent intalnite (2,4,10,15). Aceste
date au fost notate si pe statistica noastri, 65,3% dintre
pacienti avand anemie, 41,9% tumora palpabild, iar 54,3%
tulburari de tranzit.

Ecografia abdominald are o valoare limitatd pentru
evaluarea tubului digestiv. Cu toate acestea, este considerati
de unii autori ca o explorare utild pentru diagnostic (16) iar
Price ]. si Metreweli C. (17) raporteaza o sensibilitate de
80%, valoare apropiatd de cea calculati in prezentul studiu
(711,2%).

Trombocitoza preoperatorie a fost considerati de unii autori
(18) ca factor de prognostic negativ pentru supravietuire la
pacientii neoplazici; pentru cancerul colo-rectal s-a constatat ¢
trombocitoza nu influenteazi prognosticul (19). Pe cazuistica
prezentatd trombocitoza nu a influentat supravietuirea; mai
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mult, s-a gasit o corelatie negativa cu invazia limfonodulilor si
perinervoasa.

Rezecabilitatea CCD este dificil de estimat, mai ales ca
actualmente sunt recomandate rezectiile multiviscerale care
imbunitatesc supravietuirea (20,21). Pe lotul analizat am
calculat o rezecabilitate de aproape 90%, desi nu s-au practicat
rezectii multiviscerale, similara unui alt studiu recent (86,5%)
(22). Procentul este superior datelor clasice care notau o
rezecabilitate globald pentru cancerul colic (inclusiv colonul
stang) de cca 70% (23).

Incidentele/accidentele intraoperatorii au avut o incident
de 6,8%, valoare mult superioard complicatiilor intraoperatorii
raportate in literaturd — 0,30% (24). Acest fapt este explicat
atat de definitiile diferite folosite pentru incidente / accidente
| complicatii intraoperatorii, cat si de caracteristicile studiului
nostru (lot relativ limitat 219 vs 50799, interventii in urgenta
vs numai interventii elective). In schimb, incidenta global a
complicatiilor postoperatorii este mai redusa — 19,4% vs
28,43% (24).

Incidenta fistulei anastomotice dupd colectomia dreapti
variazd in literaturd; astfel, Basilico V. si colab. (25) raporteaza
o incidenta de 6,4% pe 144 cazuri, Hellan M. si colab. (26)
noteazi o incidenta de 2,5% dupa 80 de colectomii laparos-
copice (cu anastomoza efectuatd intra- sau extracorporeal), iar
Lipska M. si colab. (27) noteazi o incidenta de 2,2% pe o
cazuisticd de 200 colectomii drepte. Pe cazuistica prezentata
incidenta fistulei anastomotice a fost de 1,38%.

Mortalitatea postoperatorie, de 2,77% a fost apropiata de
datele din literatura: 2,2% (25), 1,37% (24), 1,25% (26).

Supravietuirea pacientilor neoplasm colo-rectal depinde de
stadiul afectiunii precum si de caracteristicile demografie,
histologice si genetice (28,29). Astfel, se considera ci femeile
au o supravietuire superioard barbatilor (28), fapt constatat si
pe cazuistica prezentatd, desi nu a fost confirmat statistic
(42,02+2,81 vs 38,10+2,63 luni).

Supravietuirea variazd intre 85-95% la 5 ani pentru
pacientii in stadiul I, 60-80% pentru cei in stadiul II si respec-
tiv, 30-60% pentru cei in stadiul III (28). Pe statistica noastri
am calculat o supravietuire globald de 52+5% la 5 ani pentru
pacientii MO. Pentru pacientii cu boald avansatd (tumori
nerezecabild) supravietuirea notata in literaturd, fara tratament
adjuvant este de 5-6 luni (28); pe lotul prezentat, am notat
rezultate aseminitoare — 5,84+2,01 luni pentru pacientii la
care s-a practicat derivatie si respectiv, 5+3,12 luni pentru cei
la care s-a efectuat laparotomie exploratorie — probabil datoriti
unui acces limitat la tratamentul adjuvant. Totusi, la pacientii
M1hep la care gestul operator a fost agresiv, incluzand si ablatia
metastazelor hepatice, supravietuirea medie a fost de aproape 2
ani, in concordanta cu datele din literatura (30).

Se discutd in literaturd ca supravietuirea ar fi influentatd de
localizarea tumorii, cu o supravietuire mai redusd pentru
neoplasmele situate pe colonul ascendent si transvers drept,
atat datorita rapoartelor anatomice cat si a unor particularitati
moleculare (31,32); acest fapt nu a fost confirmat insa de
cazuistica noastra.

Invazia vaselor constituie un factor important de prognos-
tic negativ in cancerul colorectal, independent de stadiu si
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diferentierea tumorald (28,33). Incidenta invaziei vasculare in
cancerul colo-rectal este cuprinsa intre 10 si 90%, fapt explicat
atat de caracteristicile diferite ale loturilor studiate cat si a
metodelor de prelucrare si colorare a probelor, asocierea
tehnicilor de imunohistochimie si de evidentiere a tesutului
elastic crescand mult sensibilitatea (34-37). Pe cazuistica
studiatd, incidenta a fost de doar 3,1% dintre adeno-
carcinoamele rezecate, iar supravietuirea a fost puternic
penalizati: 14,5+3,83 vs 44,82+1,98 luni.

Un alt factor independent de prognostic negativ pentru
cancerul colo-rectal este invazia perineuraly; in literaturi este
raportatd cu o incidentd de 14-32% (38,39). Pe statistica
noastrd, incidenta a fost de 6,8% dintre adenocarcinoame, iar
supravietuirea de doar 20,47+7,25 luni la pacientii cu invazie
perineurala fata de 45,48+1,98 luni.

Gradingul tumoral este un factor important de prognostic
negativ, pe statistica noastrd supravietuirea scizand drastic
pentru tumorile slab diferentiate si nediferentiate, in confor-
mitate cu datele din literaturi (28).

Numiérul limfonodulilor pozitivi influenteazi supravietuirea,
doar 20-25% dintre bolnavii cu peste 3 ganglioni invadati
supravietuind la 5 ani, fata de peste 40% dintre pacientii cu un
singur ganglion invadat (40). Pe cazuistica analizatd am obtinut
rezultate asemdnitoare, supravietuirea scizand la jumdatate
pentru pacientii cu peste 3 limfonoduli invadati.

Un alt factor care influenteaza supravietuirea este numarul
total al ganglionilor limfatici rezecati. Desi in unele studii
considera ci limfadenectomia “super radicald” nu ar imbunatéti
supravietuirea (28,41) majoritatea autorilor considerd numérul
limfonodulilor ridicati si analizati de anatomo-patolog precum si
raportul dintre acest numar si limfonodulii invadati neoplazic,
ca factori care influenteazi supravietuirea in cancerul colo-
rectal (42-45). De altfel, numarul minim al limfonodulilor de pe
piesa de rezectie acceptat pentru o stadializare corect este de 12
(46-48) cu o medie de 12-15 (49), fara a exista insd un numér
maxim recomandat (50). Pe cazuistica analizata s-au ridicat intre
7 si 81 limfonoduli cu o medie de 20,31+0,97; s-a calculat de
asemenea, ca valoare prag cu impact asupra supravietuirii
prezenta a peste 10 limfonoduli pe piesa de rezectie. Exereza a
peste 16 limfonoduli imbunitateste semnificatia statistica dar
nu si supravietuirea.

Este notatd in literaturd influenta directd a “hospital
volume” si a experientei echipei chirurgicale asupra calitatii
rezectiei si supravietuirii (51,52). In acest sens, se discuta despre
utilizarea numérului de limfonoduli ridicati ca factor de calitate
pentru centrul spitalicesc/echipa chirurgicald, dar rezultatele
sunt inca discutabile (53-55). Totusi, este demonstrat, in special
pentru cancerul colonul stang si rect ci o pregitire adecvata a
chirurgului asigurd o rezectie de calitate superioard, cu un numar
mai mare de limfonoduli rezecati si cu o imbunétatire a rezul-
tatelor imediate dar si a supravietuirii (55-58). Aceste rezultate
sunt mai evidente pentru chirurgia colo-rectald laparoscopici
(59,60). Pe studiul nostru nici complicatiile postoperatorii si nici
supravietuirea nu au fost influentate de experienta chirurgului;
de asemenea, numarul limfonodulilor rezecati a fost relativ
similar — 19,6+2,43 pentru operatorii cu experientd notati cu
“17, 25,91+4,31 pentru cei cu experientad “2” si 19,73+1,03

pentru cei cu experientd “3” — valori aproape identice cu cele
raportate de Barbas A si colab. (54) pentru chirurgii care au
urmat un training specializat de chirurgie oncologica colo-
rectald (19,9+10,6 vs 14,8+10,6). Acest fapt se explica atit
prin valorile prag utilizate in definirea experientei chirurgului,
cat si prin caracteristicile centrului chirurgical (centru
universitar implicat in programele de specializare oncologici).

Concluzii

Cancerul colo-rectal are o incidentd in continua crestere in
Romania, desi in tarile occidentale aceasta stagneazi, ca
urmare a succesului programelor de screening. Existd tendinta
de crestere a localizirilor la nivelul colonului drept. CCD este
apanajul persoanelor varstnice. Tabloul clinic comun este
reprezentat de prezenta unui sindrom anemic, a tulburérilor de
tranzit intestinal si/sau a tumorii palpabile in hemiabdomenul
drept. Rezecabilitatea CCD atinge 90% chiar daci nu se
efectueazd exereze multiviscerale, in conditii de morbiditate de
sub 10% si cu o mortalitate de sub 3%.

Supravietuirea este influentatd de stadiu si gradingul
tumoral dar si de invazia vasculari si perinervoasi. Atat
numirul limfonodulilor invadati cat si numérul limfonodulilor
rezecati, sunt factori de prognostic pentru supravietuirea
globala; desi valoarea prag semnificativi este de peste 11
limfonoduli, consideram cA rezectia a peste 15 ganglioni poate
imbunatiti prognosticul. Trainingul echipei chirurgicale si
eventuala supraspecializare pot imbunititi calitatea limfadenec-
tomiei.
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