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RESUMEN

Introduccion: El carcinoma colorrectal (CCR) es a nivel mundial el tercer cancer mas
frecuente en hombres y el segundo en mujeres. Existe controversia a la hora de decidir
cudndo el tratamiento endoscopico es curativo para los CCR en estadio temprano y

cudndo debe realizarse reseccion quirargica.

Objetivos: El objetivo es describir la tasa de recidiva del carcinoma colorrectal
superficial sobre polipo pediculado o sésil en los pacientes tratados mediante reseccion
endoscopica. Ademds, como objetivos secundarios, se describiran los factores

endoscopicos y anatomopatologicos de los polipos y las complicaciones de la técnica.

Material y métodos: Estudio observacional descriptivo prospectivo unicéntrico que
incluye todas las colonoscopias realizadas en el programa oficial de cribado de CCR del
Area VII de Salud- Murcia Este, con hallazgo de carcinoma sobre po6lipo adenomatoso
(pT1), estratificado segun la clasificacion de Haggitt de 0 a 4, desde enero 2021 hasta

alcanzar el tamano muestral estimado.

Resultados del estudio piloto: Se obtiene una muestra de 27 pacientes con una media de
edad de 64 afios y un predominio masculino (55,6%). Los poélipos se encontraban
mayoritariamente en sigma (63%) y la mayoria de ellos eran polipos pediculados Paris 0-
Ip (63%). En cuanto a la clasificacion microscopica segun la clasificacion de Haggitt, un
27% eran Haggitt 0, seguidos por el 22,2% Haggitt 3, un 18,5% Haggitt 2, 14,8% Haggitt
1, y por ultimo, un 7,4% Haggitt 4. Presentaban una media de 26 mm de tamafio, siendo
la mayoria moderadamente diferenciados (59,3%). Tan solo un 7,4% presentaban
infiltracion vascular y linfatica y un 3,7% presentaba una distancia menor de 1 mm al
borde de reseccion de la pieza. Como complicaciones de la polipectomia se observo
rectorragia en un paciente. Cuatro pacientes recibieron tratamiento quirargico. Al cabo

de 3-6 meses, no se observo recidiva tumoral en ninguno de los pacientes.

Conclusiones: No se ha observado recidiva tumoral tras 3-6 meses de la reseccion
endoscopica en ningin caso. Se ha optado por tratamiento quirurgico en aquellos
pacientes que presentaban factores de mal prondstico, como el hallazgo de Haggitt 4,
CCR mal diferenciado, distancia al margen de reseccidon menor de 1 mm, presencia de
budding y presencia de afectacion linfatica y vascular.

Palabras clave: Carcinoma colorrectal, polipo adenomatoso, tratamiento endoscopico,

polipectomia, reseccion quirurgica, Haggitt.



ABSTRACT

Introduction: Colorectal carcinoma (CCR) is worldwide the third most frequent cancer
in men and the second in women. There is controversy deciding when endoscopic
treatment is curative for CCR in early stage and when surgical resection should be

performed.

Objectives: The objective is to describe the recurrence rate of superficial colorectal
carcinoma on pediculate or sessile polyp in patients treated by endoscopic resection. In
addition, as secondary objectives, the endoscopic and anatomopathological factors of the

polyps and the complications of the technique will be described.

Material and Methods: Unicentric Prospective Descriptive Observational Study that
includes all colonoscopies carried out in the official CCR screening program of the VII-
Murcia Este Health area, with carcinoma finding on adenomatous polyp (PT1), stratified
according to the Haggitt classification of Haggitt of 0 to 4, from January 2021 to the

estimated sample size.

Results of the pilot study: A sample of 27 patients with an average age of 64 years and
a male predominance (55.6%) are obtained. Polyps were mostly in Sigma (63%) and most
of them were paris pediculated polyps (63%). Regarding the microscopic classification
according to Haggitt classification, 27% were Haggitt 0, followed by 22.2% Haggitt 3,
18.5% Haggitt 2, 14.8% Haggitt 1, and finally, 7 , 4% Haggitt 4. presented an average of
26 mm in size, the majority being moderately differentiated (59.3%). Only 7.4% had
vascular and lymphatic infiltration and 3.7% had a distance of 1 mm on the edge of the
piece. As complications of polypectomy, rectorrhagia was observed in a patient. Four
patients received surgical treatment. After 3-6 months, no tumor recurrence was observed

in any of the patients.

Conclusions: No tumor recurrence has been observed after 3-6 months of endoscopic
resection in any case. Surgical treatment has been chosen in those patients who presented
bad prognosis factors, such as Haggitt 4, poorly differentiated CCR, distance from
resection less than 1 mm, presence of Budding and presence of lymphatic and vascular

affectation.

Keywords: Colorectal carcinoma, adenomatous polyp, endoscopic treatment,

polypectomy, surgical resection, Haggitt.
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1. INTRODUCCION

El carcinoma colorrectal (CCR) supone en el mundo desarrollado un grave
problema de salud, siendo a nivel mundial, el tercer cancer mas frecuente en hombres y
el segundo en mujeres, seglin la base de datos GLOBOSCAN de la Organizacién Mundial
de la Salud (1)(2).

El Programa Regional de Cribado de CCR de la Region de Murcia, promovido
por Salud Publica, tiene por objetivo disminuir la incidencia y mortalidad por CCR en la
poblacion de riesgo medio. Se entiende como poblacion de riesgo medio aquella
poblacion asintomatica, de edades comprendidas entre 50 y 69 afios, sin antecedentes
familiares de alto riesgo para CCR y sin antecedentes personales de enfermedad
inflamatoria, cancer o adenomas colénicos. Actualmente, se recomienda el cribado con
una sola determinacion de sangre oculta en heces (SOH) cada 2 afios, siendo los

resultados positivos candidatos a realizar una colonoscopia de cribado.

La colonoscopia de cribado, la cual debe cumplir los maximos estdndares de
calidad (adecuada limpieza, intubaciéon cecal, exploracion bajo sedacidon profunda y
tiempos de retirada del endoscopio adecuados), tiene por mision detectar lesiones
precursoras de CCR. Dichas lesiones precursoras pueden ser adenomas (transformacion
maligna siguiendo la via cldsica adenoma-carcinoma) o lesiones serradas (por la via

serrada de la carcinogénesis).

La mayor parte de los tumores malignos de colon son adenocarcinomas y
proceden de lesiones inicialmente benignas denominadas adenomas o polipos
adenomatosos. Los adenomas se generan en el epitelio de la mucosa y se estima que
dejados a su evolucion natural cerca de uno 10% completa el ciclo adenoma-
adenocarcinoma en un proceso que puede durar varios afios. La estrategia para prevenir
el cancer de colon se basa en la deteccion precoz de los adenomas y su eliminacion

mediante la polipectomia endoscopica.

Diversas clasificaciones se han propuesto para definir los distintos tipos de
lesiones polipoideas y en funcion de ellas se han descrito diferentes indicaciones para la
reseccion endoscopica de lesiones coldnicas. A pesar de que no existe hoy en dia ninguna
clasificacion estandar, en el Hospital General Universitario de la Region de Murcia se
emplea la clasificacion de Paris para la descripcidon macroscopica de los polipos (tabla y

figura 1).



Tabla 1. Clasificacién endoscopica de Paris de las lesiones neoplasicas gastrointestinales

superficiales (3).

Caracteristicas endoscopicas Tipo Descripcion
_ o 0-Ip Polipos pediculados
Lesiones polipoideas ] )
0-Is Polipos sésiles
Superficial elevada
0-1la
‘ o Completamente plana
Lesiones no polipoideas 0-1Ib _ o )
Superficial, deprimida  sin
0-IIc '
ulceracion
Lesiones no polipoideas excavadas 0-3 Excavadas y ulceradas

0-lla 0-11b 0-lic

B

o-ll

HF

Figura 1. Clasificacion endoscopica de Paris de las lesiones neoplasicas

gastrointestinales superficiales (3).

La polipectomia endoscopica consiste en la extirpacion de lesiones mucosas
polipoideas situadas en la mucosa intestinal. Para la realizacién de dicha técnica se
emplean asas de polipectomia, unos lazos metélicos acoplados a una fuente de corte y
coagulacion. De esta manera, al mismo tiempo que se corta el pdlipo, se coagula el area
de corte, evitando asi que se produzca hemorragia en la base del mismo. La mucosectomia
o reseccion endoscopica mucosa (EMR), es una prolongacion de esta técnica que permite
la reseccion de adenomas que por su gran tamafo o morfologia sobrepasa la posibilidad
de la polipectomia tradicional. Esta técnica se basa en la separacion de la capa mucosa y
submucosa de las capas mas profundas (muscular y serosa) inyectando suero fisiologico
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o adrenalina diluida en suero fisiologico (proporcién 1:100000) en la capa submucosa.

Este efecto permite capturar con mayor facilidad los adenomas, protegiendo las capas

mas produndas y evitan que el calor que se genera durante el corte las lesione (4).

En cuanto a la clasificacion microscopica, Haggitt et al. clasificaron el cancer

colorrectal superficial en lesiones de tipo pediculado y sésil. Los polipos pediculados

tienen tallos con longitudes mayores que su diametro, mientras que los sésiles no. Haggitt

estratifico los po6lipos en funcion del grado de invasion (tabla y figura 2).

Tabla 2. Grado de invasion en lesiones polipoideas segiin Haggitt (5).

Invasion submucosa por encima de la muscularis mucosae (carcinoma in

Grado 0
situ)
Grado 1 Invasion de la submucosa, pero limitado a la cabeza del polipo
Grado 2 Invasion de la submucosa del cuello
Grado 3 Invasion de la submucosa de cualquier parte del tallo
Grado 4 Invasion de la submucosa por debajo del tallo sin alcanzar la muscular propia

Nivel 0

-

Nivel 1

Nivel 2

Adenocarcinoma

Epitelio
adenomatoso ~

Nivel 3
]
W
. . —‘5’ -
Nivel 4 < Muscularis
Submucosa mucasae Submucosa
—— —

Muscularis
Muscular mucosae
" propia T

Muscular
T propia T T T

T Tejido conectivo " Tejido conectivo subseroso

Adenoma pediculado Adenoma sesil

Figura 2. Grado de invasion en lesiones polipoideas segiin Haggitt (5).

El grado histologico de diferenciacion tiene en cuenta el grado en que hay

glandulas bien formadas, una indicacién del grado de cooperacion célula-célula, el

mantenimiento de la polarizacion y la secrecion coordinada del producto celular en la luz



central de dicha glandula. Cuanto mayor sea la presencia de estas caracteristicas, mayor
seréa el grado de diferenciacion y menor el grado. El Colegio de Patdlogos Estadounidense
(CAP) y el Comité Conjunto Estadounidense sobre el Cancer (AJCC)/Union para el
Control Internacional del Cancer (UICC) especifican el uso de un sistema de calificacion

de cuatro niveles para el CCR que aparece reflejado en la Tabla 3.

Tabla 3. Grado de diferenciacion histoldogica (6).

Grado 1 Bien diferenciado (>95% de formacion de glandulas)

Grado 2 Moderadamente diferenciado (50-95% de formacion de glandulas)

Grado 3 Pobremente diferenciado (< 50% de formacion de glandulas)

Indiferenciado (sin formacién de glandulas o mucina; sin diferenciacion
Grado 4 ‘
escamosa o neuroendocrina).

Una vez que se establece el diagndstico de CCR, se determina el estadiaje, es
decir, la extension local y a distancia de la enfermedad, para establecer el pronostico y
proporcionar el tratamiento mds adecuado en funcién del mismo. El sistema de
estadificacion mas empleado es el TNM (Tumor, Node, Metastasis) de la AJCC/UICC 8*
edicion. Para la elaboracion de este estudio, nos centramos en la “T”, es decir, en el tumor

primario (tabla 3).

Tabla 3. Tumor primario (T). Estadificacion TNM del Cancer Colorrectal AJCC/UICC

8" edicion.
Tx No se puede evaluar el tumor primario
TO Sin evidencia de tumor primario
T Carcinoma in situ, carcinoma intramucoso (afectacion de la lamina propia
. sin atravesar la capa muscular de la mucosa (muscularis mucosa)
Tl El tumor invade la submucosa (sin atravesar la capa muscular propia)
T2 El tumor invade la capa muscular propia
3 El tumor invade a través de la muscular propia hacia los tejidos
pericolorrectales
- El tumor invade el peritoneo visceral o invade o se adhiere a un 6rgano o
estructura adyacente
T4a El tumor invade a través de peritoneo visceral
T4b El tumor invade directamente o se adhiere a 6rganos o estructuras adyacentes




Basado de la estadificacion del cancer del AJCC, 8¢ edicion (2017), publicado por Springer

International Publishing. Corregido en la 4 impresion, 2018.

Existe controversia a la hora de decidir cudndo el tratamiento endoscépico es
curativo para el tratamiento de los CCR en estadio temprano y cudndo debe realizarse
reseccion quirurgica. Esto es debido en parte a la gran diversidad en la nomenclatura para
definir las lesiones halladas, la amplia variedad de clasificaciones de las mismas y los

diferentes criterios de cada autor (5)(7).

Segtn la literatura, en el cancer colorrectal superficial que aparece en polipos
pediculados o sésiles, estaria indicada la reseccidon endoscdpica como Unico tratamiento
en los niveles 1, 2 y 3 de Haggitt, tumores menores de 2 cm de didmetro, tumores bien o
moderadamente diferenciados, sin afectacion vascular ni linfatica, con infiltracion de la

submucosa menor de 1 micrémetro desde la muscularis mucosae y resecados en bloque
(8).

En el Hospital General Universitario Reina Sofia de Murcia se realizan
colonoscopias de cribado de CCR durante 5 dias a la semana y se ha creado una nueva
consulta de pacientes de riesgo de CCR, donde se siguen a dichos pacientes. Se considera
de vital importancia en un cancer tan prevalente como es el cancer colorrectal, realizar un
cribado de calidad que permita detectar las lesiones precursoras de CCR y poder
eliminarlas de forma precoz, evitando su crecimiento y diseminacion a distancia. Ademas,
el realizar la reseccion endoscOpica de las mismas supone evitar intervenciones
quirargicas complejas, con las morbilidades que asocian. Todo esto es lo que me ha
motivado a elegir este tema para realizar este estudio y describir la ausencia de recidiva
tumoral tras la reseccion endoscopica del CCR superficial sobre polipos adenomatosos
(Haggitt 0-4). Asi como analizar la influencia de los factores endoscopicos y

anatomopatologicos de los polipos y las complicaciones de la polipectomia.



2. HIPOTESIS

La hipdtesis del presente estudio es confirmar la validez de los criterios actuales
anatomopatologicos (criterios de Haggitt) para predecir el riesgo de recidiva tumoral en
pacientes con carcinoma sobre polipo adenomatoso detectados en un programa de cribado

colorrectal en nuestra 4rea geografica.

3. OBJETIVOS

3.1. Objetivo principal
Describir la tasa de recidiva a los 3-6 meses, al afio, a los 3 afos y a los 5 afios del
carcinoma colorrectal sobre polipo adenomatoso tras una reseccion endoscopica del
mismo.
3.2. Objetivos secundarios
e Describir los factores endoscopicos y anatomopatoldgicos de los polipos y las
complicaciones de la técnica.
e Evaluar qué factores clinicos, endoscopicos y anatomopatologicos se asocian con

la recidiva tumoral.
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4. MATERIAL Y METODOS

4.1.Tipo de estudio

Se realiza un estudio observacional descriptivo prospectivo unicéntrico que
incluye todas las colonoscopias realizadas en el programa oficial de cribado de CCR del
Area VII de Salud- Murcia Este, con hallazgo de carcinoma sobre polipo adenomatoso
pediculado o sésil, estratificado segun la clasificacion de Haggitt de 0 a 4, desde enero

2021 hasta alcanzar el tamafio muestral estimado (técnica de muestreo consecutivo).
4.2.Muestra y recogida de datos

En el Hospital General Universitario Reina Sofia (Murcia) se realizan 5
colonoscopias diarias de cribado de CCR durante 5 dias a la semana, por lo que estimamos
un total de unas 1300 pruebas anuales. Son pacientes comprendidos entre los 50 y los 69
afios del Area VII (Murcia-Este) que han presentado un resultado positivo en el test de
sangre oculta en heces, realizada de forma periddica cada 2 afios. La positividad de la
misma, obliga a la realizacion de una colonoscopia de cribado. De estos pacientes, seran
seleccionados aquellos en los que se haya realizado tratamiento endoscopico mediante
polipectomia 0 mucosectomia con reseccion en bloque de carcinoma sobre polipo
adenomatoso con invasion superficial (Haggitt 0-4). Se excluyeron del estudio aquellos
polipos que fueron extirpados de forma fragmentada. Hablaremos de la colonoscopia de
cribado en la que se ha realizado dicho tratamiento endoscopico, como “colonoscopia
indice”.

La estimacion del tamafio de la muestra para obtener resultados estadisticamente
significativos que permitan hacer inferencias poblacionales de las proporciones obtenidas
en nuestro estudio, se basa en calculo probabilistico estimado sobre el total de
endoscopias dentro del programa de cribado de CCR oficial programadas en el afio 2021
(1300 colonoscopias). Con un nivel de confianza del 95%, una precision del 3%, una
proporcion estimada del 6% (tasa de recidiva estableciendo la peor de las situaciones en
base a la bibliografia encontrada, maximizando asi el tamafio muestral) y asumiendo una

proporcion de pérdidas del 10%, supone la necesidad de 226 pacientes.

La seleccion de pacientes y la recogida de las variables serd realizada por un grupo
formado por 5 médicos especialistas 0 médicos en formacion, los cuales declaran no tener
conflicto de intereses. Este proceso de seleccion de pacientes y recogida de variables se

realizara de forma periddica cada tres meses hasta alcanzar el tamafio muestral estimado.
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Este proceso, asi como la autorizacion del acceso ha sido autorizada por parte de la

direccion del hospital por motivos de investigacion.

La captacion de los pacientes se ha hecho a través de la consulta de cribado de alto
riesgo de CCR. Los pacientes que tras la realizacion de la colonoscopia de cribado

precisan seguimiento posterior, son derivados a dicha consulta.

Ademas de los datos epidemioldgicos (edad y sexo), de la endoscopia indice, se
obtuvo la informacion de la localizacion del mismo (recto/ sigma/ colon descendente/
colon transverso/ colon ascendente/ ciego) y su tamafio en milimetros. Fueron
seleccionadas las lesiones polipoideas, es decir, los pdlipos pediculados (Paris 0-Ip) y los
polipos sésiles (Paris 0-Is). Aquellos que presentaban una morfologia intermedia entre
ambos, fueron clasificados como pdlipos semipediculados (Paris 0-Isp). Fueron excluidas
del estudio las lesiones polipoideas no pediculadas o polipos planos (Paris 0-1la, Paris 0-

IIb, Paris 0-IIc).

Del informe de Anatomia Patoldgica, se obtuvo el grado de invasion segiin Haggitt
(0/ 1/ 2/ 3/ 4), la longitud de la infiltraciéon submucosa en milimetros, el grado de
diferenciacion (indiferenciado/ poco diferenciado/ moderadamente diferenciado/ bien
diferenciado) y la existencia de infiltracion vascular y linfatica. También se extrajo de
dicho informe si los bordes de reseccion del polipo estaban libres de infiltracion por el
carcinoma o no; y en caso de no estarlo, la distancia en milimetros del carcinoma al borde
de reseccion. Por ultimo, se recogid la presencia o ausencia de Budding que consiste en
observan la presencia de células sueltas o en pequefios grupos a lo largo del frente de

crecimiento de los carcinomas invasivos.

Si un paciente cuenta con varios polipos con carcinoma sobre pélipo adenomatoso
con invasion superficial (Haggitt 0-4), seran incluidos como varios pacientes en funcion

de dicho numero de polipos.

Se han recogido también, del informe de la consulta de cribado de alto riesgo de
CCR, si los pacientes fueron o no presentados a comité multidisciplinar para valorar la
actitud a seguir con los mismos. Este estudio es observacional descriptivo, por lo que
unicamente se ha recogido la informacién disponible en los informes, no influyendo en

la toma de decisiones ni en el seguimiento de los pacientes. También se ha obtenido de
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dicho informe si los pacientes fueron sometidos a estudio de extension y si finalmente se

opto por la cirugia colorrectal.

Para valorar si han existido complicaciones de la endoscopia, se han observado los
informes de las visitas al Servicio de Urgencias Hospitalario desde el dia de la
polipectomia hasta 7 dias tras la misma. Se buscaban complicaciones de tipo dolor

abdominal, perforacién o hemorragia.

Por ultimo, para objetivar la presencia o no de recidiva local del carcinoma
colorrectal, se ha obtenido la informacion de las endoscopias realizadas en el seguimiento
de estos pacientes. Las endoscopias de seguimiento suelen hacerse a los 3-6 meses de la
endoscopia indice, al afio, a los 3 afios y a los 5 afios de la colonoscopia indice. En estas
endoscopias, no solo se observa macroscopicamente la presencia de recidiva local
objetivando la aparicion de un nuevo pdélipo adenomatoso; sino que también se toman
biopsias de la escara de polipectomia/mucosectomia para objetivar microscopicamente la
presencia de células cancerigenas. Por tanto, esta informacion se ha recopilado tanto del
informe de la endoscopia de seguimiento, como de la anatomia patoldgica de la biopsia

de la escara.

La existencia de recidiva se consideraria como evento terminal, es decir, se

consideraria el final del seguimiento de dichos pacientes en nuestro estudio.

Tras la realizacion del estudio piloto cuyos resultados se exponen a continuacion,
se decide incorporar dos nuevas variables. Dichas variables consisten en recoger del
informe de la endoscopia indice si al realizar la reseccion endoscopica se ha empleado
suero salino fisiologico o adrenalina para separar la capa mucosa de la submucosa; y en
ese caso, si el polipo se ha elevado adecuadamente o no. También se agrupara el tamafio

de los pdlipos para describir la relacion del mismo con la recidiva tumoral.

4.3.Etica

Los datos de los pacientes se trataron de forma confidencial, sin salir en ningiin
momento del centro hospitalario y tras el proceso de recogida de variables se analizaron

andénimamente.
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A los pacientes se les aporté una hoja de informacién y un consentimiento
informado en el momento de la realizaciéon de la primera colonoscopia de seguimiento (a

los 3-6 meses de la colonoscopia indice), que se adjunta como “Anexo 1”.

El proyecto ha sido autorizado por parte del Comité de Etica del Hospital.

4.4.Analisis estadistico

El analisis de datos se realizo mediante el paquete estadistico SPSS 23.0. Se utilizd
un analisis descriptivo de las variables cuantitativas con distribuciéon normal (edad y
tamano del polipo en milimetros) en media + desviacion estdndar (DE) y cualitativas
(resto de variables) expresadas con valores absolutos y frecuencias relativas de la

totalidad de la muestra.

4.5.Limitaciones

En el momento actual, disponemos de una muestra muy limitada debido al reciente
inicio de la recogida de datos, no obstante, permite la realizacion del estudio preliminar

con el objetivo de detectar errores en el disefio y recogida de datos.

La reciente incorporacion de la consulta de Cribado de CCR en nuestro centro, hace
que algunos pacientes hayan sido introducidos en dicha consulta en mitad del proceso
asistencial, lo que contraindica la inclusién en nuestro estudio al tratarse de un disefio

prospectivo.

Por otro lado, en la fase de recogida de datos del informe de Anatomia Patologica
he podido observar que existe variabilidad interexplorador a la hora de expresar las
variables histologicas analizadas, como por ejemplo, la presencia de budding o nidos

celulares.

Existe dificultad a la hora de comparar los resultados obtenidos con algunos de los
estudios encontrados debido a la heterogeneidad en el seguimiento temporal, realizaindose

el mismo en diferentes momentos.
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5. PLAN DE TRABAJO

5.1. Equipo investigador

El equipo encargado tanto de la seleccion de los pacientes, como de recogida de
datos y del andlisis estadistico estd formado por médicos internos residentes y facultativos

especialistas, los cuales declaran no tener ningun tipo de conflicto de intereses.
5.2. Aplicabilidad y utilidad de los resultados.

Asi pues, con el tamafio muestral descrito anteriormente, se pretende extrapolar
los resultados a la poblacion de pacientes de otros centros de endoscopias que realicen
programa de cribado de cancer colorrectal y poder orientar a la hora de la toma de
decisiones. De este modo, se podrian evitar intervenciones quirdrgicas en un gran nimero
de pacientes con la morbilidad que presentan las mismas. La decision de optar por
tratamiento endoscopico o quirurgico puede ser compleja, ya que en algunas ocasiones
contamos Unicamente con uno o dos factores de mal prondstico. Es en esos casos en los
que resulta interesante contar con estudios que describan la ausencia de recidiva con el
tratamiento endoscoOpico; asi como la asociacion de cada uno de los factores de mal

prondstico con la recidiva tumoral.

Se presentan los resultados de un estudio piloto, que pretende identificar y

solventar posibles sesgos o limitaciones, de cara a la realizacion del estudio descriptivo.

Podria valorarse en un futuro, con los datos que se obtengan, la realizacién de un
anlalisis comparativo entre las tasas de recidiva en funcion de los niveles de Haggitt.
También podria realizarse un analisis de superviviencia, siendo el evento terminal la
recidiva y poder analizar el tiempo hasta la misma; pudiendo analizar si existen
diferencias significativas entre el grupo tratado endoscopicamente y el tratado mediante
reseccion quirdrgica.

5.3. Presupuesto

El gasto de personal en el presente estudio, se ha contado con médicos internos
residentes y facultativos especialistas adjuntos de Aparato Digestivo del Hospital General
Universitario Reina Sofia de Murcia. Dado que la actividad principal necesaria para llevar

a cabo el ensayo sera desarrollada en horario laboral, no serdn necesarios gastos extra por

esta parte. No serdn necesarios gastos para cubrir los gastos de estadistica por parte de un

15



especialista en esta area, puesto que los mismos médicos internos residentes realizaran

dicha labor.

En cuanto a los gastos asociados a infraestructura, el Hospital General
Universitario Reina Sofia cuenta con la infraestructura (consultas, ordenadores, sistemas
informaticos, etc.) necesaria para llevar a cabo el estudio, por lo que no serdn necesarios

gastos extra por esta parte.

Se necesitara presupuesto para la difusion de los resultados en congresos

nacionales y revistas indexadas, quedando supeditado a los resultados obtenidos.
5.4. Contribucion del alumno

Mi contribucién en la elaboracion del proyecto ha consistido en el disefio del
estudio, la seleccion de los pacientes y la inclusion de las variables en la base de datos.
Una vez elaborada la base de datos, he realizado el analisis estadistico con el programa
SPSS 23.0 y con los resultados obtenidos he elaborado la discusion y conclusiones de
acuerdo a los objetivos de este estudio. Con los resultados de este estudio piloto, pretendo
desarrollar el estudio propiamente dicho. Ademas, se recogeran pacientes hasta alcanzar
el tamafio muestral indicado previamente y seguiré a los pacientes a lo largo del tiempo

descrito para objetivar si existe recidiva tumoral o no.
5.5. Cronograma

El proyecto que planteamos a continuacion, surge de los resultados preliminares

del estudio piloto presentado.

Se iran recogiendo, cada tres meses, de los informes de la consulta de cribado de
CCR, los pacientes que cumplan los criterios de inclusiéon en nuestro estudio hasta

alcanzar el tamafno muestral deseado.

De cada uno de los pacientes recogidos, se realizard un seguimiento prospectivo,
revisando la endoscopia de control realizada y el resultado de la anatomia patoldgica de
las muestras recogidas en la misma para objetivar la presencia o no de recidiva tumoral
(evento terminal). Este seguimiento se realizara, de acuerdo al protocolo de seguimiento
de los polipos con carcinoma colorrectal sobre polipo adenomatoso con invasion
superficial (Haggitt 0-4), que se realiza a los 3-6 meses, al afo, a los tres afios y a los

cinco afios.
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6. RESULTADOS ESTUDIO PILOTO

Del total de 1300 colonoscopias realizadas desde el 1 de enero de 2021 al 1 de
enero de 2022, se selecciona un total de 23 pacientes que cumplen los criterios de
inclusion. Los pacientes que presentaban mas de un poélipo con carcinoma colorrectal
superficial Haggitt 0-4 en la colonoscopia, se incluyeron como varios pacientes en

funcion del namero de dichos pélipos, obteniendo asi, un total de 27 pacientes.

La muestra se caracteriza por la presencia de 15 hombres (55,6%) y 12 mujeres
(44,4%), con un rango de edad desde los 51 a los 69 (media 64,14 y desviacion estandar
6,89) (Figura 1). La variable edad sigue una distribucion normal (p valor Kolmogorov-

Smirnov: 0,19).

Histograma

Media =64,19

Desviacion estandar = 6,895
N =27

4

Frecuencia

2' \

. A\

0 T T T T T T
40 50 60 70 80 90

EDAD

Figura 1. Histograma que representa la variable edad de nuestra muestra. Asocia curva de

normalidad. N: tamafio muestral.
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En cuanto a la distribucion de los pélipos con carcinoma colorrectal superficial
Haggitt 0-4, la mayoria, 17 de ellos (63%), se localizaban en sigma. En colon descendente

6 (22,2%), dos en colon ascendente (7,4%) y dos en recto (7,4%) (figura 2).

M Recto

[ sigma

[ Colon descendente
M Colon ascendente

Figura 2. Grafico circular que representa la distribucion de polipos con carcinoma colorrectal

superficial Haggitt 0-4.

Macroscopicamente, segun la clasificacion de Paris, 18 polipos eran pediculados
o polipos “0-Ip” (66,7%), 7 semipeculados o pdlipos “0-Isp” (25,9%) y dos sésiles o “O-
Is” (7,4%) (figura 3). Microscopicamente, segun la clasificacion de Haggitt, en orden de
frecuencia, encontramos 10 poélipos Haggitt 0 (37%), 6 pdlipos Haggitt 3 (22,2%), 5
polipos Haggitt 2 (18,5%), cuatro polipos Haggitt 1 (14,8%) y, por ultimo, dos polipos
Haggitt 4 (7,4%) (figura 4).
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Figura 3. Grafico circular que representa la proporcion de polipos segun la clasificacion de Paris.

W Haggitt 0
[ Haggitt 1
[ Haggitt 2
M Haggitt 3
= Haggitt 4

Figura 4. Grafico circular que representa la proporcion de polipos segln la clasificacion

de Haggitt.

19



Se recogid el grado de diferenciacion histologica, observando que, 10 de los
polipos (37%) eran bien diferenciados, 16 (59,3%) eran moderadamente diferenciados y

tan solo un polipo, poco diferenciado (3,7%).

El tamafio de los pdlipos se recogié en milimetros y se observo que seguia una

distribucién normal, con una media de 26 mm y una desviacion estandar de 15,82.

En cuanto al estudio anatomopatologico de los pdlipos, se observé que dos polipos
(7,4%) presentaban infiltracion vascular y linfatica. También se recogi6 la presencia de
células tumorales aisladas o en pequefos grupos situadas en el frente de invasion del
tumor, lo que se conoce como budding, observando que estaba presente en 8 de los 27

polipos (29,6%).

La distancia del carcinoma colorrectal al borde de la pieza resecada o margen libre
de enfermedad se recogié en milimetros. Se ha convertido esta variable en una variable
cualitativa agrupando en funcion de la distancia al borde la pieza. Tras la agrupacion,
obtenemos que tan solo un pdlipo (3,7%) presentaba una distancia al borde menor de 1
milimetro (mm); 17 p6lipos presentaban una distancia al borde mayor o iguala 1 mm 'y
menor de 2 mm (63%); dos polipos presentaban una distancia mayor o igual a 2 mm y
menores de 3 mm (7,4%); 7 polipos presentaban una distancia al borde mayor o igual a 3

mm (25,9%).

En cuanto a las complicaciones de la polipectomia, tan solo se registr6 un paciente

con rectorragia (3,7%).

Para decidir el tratamiento de estos pacientes, polipectomia o reseccion quirdrgica,
13 pacientes (48,1%) fueron presentados en un comité multidisciplinar, los 14 restantes
(51,9%), fueron los propios médicos endoscopistas o médicos responsables en el
seguimiento en las consultas los que optaron por un tratamiento u otro. Finalmente se
optd por tratamiento quirtirgico en cuatro de ellos (12,8%), realizandose polipectomia en

los 23 restantes (85,2%).

En el estudio de extension, tan solo un paciente presentaba enfermedad

metastasica (3,7%).
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En ninguno de los pacientes, se observo recidiva tumoral a los 3-6 meses de la
endoscopia indica. Tampoco se observo recidiva en ninguno de los pacientes que fueron

sometidos a reseccion quirtrgica.

En la tabla 1 aparece reflejado el resumen de los hallazgos de este estudio piloto.
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Tabla 1. Tabla descriptiva de la muestra seleccionada de pacientes con carcinoma colorrectal

superficial Haggitt 0-4 en la colonoscopia.

n=27
Sexo varones 15 (55,6%)
Sexo mujeres 12 (44,4%)
Edad afios, media (DE) 64,14 (6,89)
Distribucion de los polipos
Recto 2 (7,4%)
Sigma 17 (63%)
Colon ascendente 2 (7,4%)
Colon descendente 6 (22,2%)
Clasificacion macroscopica
Paris 0-Is (sésil) 2 (7,4%)
Paris 0-Isp (semipediculado) 7 (25,9%)
Paris 0-Ip (pediculado) 17 (63%)
Clasificacion microscopica
Haggitt 0 10 (37%)
Haggitt 1 4 (14,8%)
Haggitt 2 5(18,5%)
Haggitt 3 6 (22,2%)
Haggitt 4 2 (7,4%)
Diferenciacion histologica
Bien diferenciado 10 37%)
Moderadamente diferenciado 16 (59,3%)
Poco diferenciado 1 (3,7%)
Indiferenciado 0 (0%)
Tamatio del polipo, media en mm (DE) 26 (15,82)
Infiltracion vascular y linfatica 2 (7,4%)
Budding 8 (29.6%)
Distancia agrupada al borde de la pieza
<1mm 1 (3,7%)
>/=1mm - <2 mm 17 (63%)
>/=2 mm - <3 mm 2 (7,4%)
>/=3 mm 7 (25,9%)
Complicacion polipectomia 1 (3,7%)
Comité multidisciplinar 13 (48,1%)
Tratamiento quirtirgico 4 (14,8%)
Enfermedad metastésica 1 (3,7%)
Recidiva a los 3-6 meses 0 (0%)

Budding: presencia de nidos celulares; CCR: carcinoma colorrectal; DE: desviacion estandar; Haggitt:

clasificacion de Haggitt; mm: milimetros; Paris: clasificacion de Paris.
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7. DISCUSION

El papel de la resecciéon endoscdpica en el tratamiento del cdncer colorrectal
temprano ha ido definiéndose en los ultimos afios. Inicialmente se consideraban sélo
candidatos a este tratamiento los pélipos malignos de bajo riesgo, que debian cumplir
los siguientes criterios: reseccion completa del pdlipo (no fragmentados), < 20 mm de

tamafio, bien diferenciados y ausencia de invasién linfatica o vascular (5).

Hoy en dia, las pautas de la National Comprehensive Cancer Network (NCCN)
consideran las cuatro siguientes caracteristicas como alto riesgo de invasion metastasica
a distancia y subsidiarias de tratamiento quirurgico: presencia de margenes positivos (<
1mm o indeterminados), grados histoldgicos 3 o 4, invasién linfovascular y presencia de
budding (9). Para resecciones en bloque de tumores completamente resecados
mediante endoscopia sin factores de mal prondstico, la supervivencia a 5 afios es
equivalente a la que se obtiene tras la reseccidn quirurgica (5). Con los datos de los que
disponemos en nuestro estudio, tras la reseccidon endoscdpica en ningln caso hemos

objetivado recidiva del cancer colorrectal a los 3-6 meses de la endoscopia indice.

A nivel mundial, el CCR es el tercer cancer mas diagnosticado en hombres y el
segundo en mujeres segun la base de datos de GLOBOCAN de la Organizacion Mundial
de la Salud. La incidencia es aproximadamente un 25% mas alta en hombres que en
mujeres (1), concordando estos datos con nuestros resultados en el estudio preliminar

en el que existe un predominio masculino.

La mayoria de los pdlipos (88,9%) se trataban de pdlipos pediculados o
semipediculados (Paris O-lp y Paris 0-Isp). Tan solo dos pélipos eran sésiles (Paris 0-Is),
los cuales fueron intervenidos quirdrgicamente. Tal y como se puede apreciar en la
figura 2, los pélipos sésiles al no presentar tallo, son por definicion Haggitt 4 y por tanto,
estaria indicada la intervencién quirurgica en estos pdlipos por ser factor de mal
prondstico (10). Haggitt describié que los pdlipos con afectaciéon de los niveles 1, 2y 3
tienen un riesgo bajo de desarrollar metastasis ganglionares (< 3%), y por tanto, son
susceptibles de tratamiento endoscépico definitivo. Por otro lado, la afectacidn del nivel
4 precisara reseccion quirurgica, ya que el riesgo aumenta sustancialmente (entre un

12-25%) (11).
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En cuanto a la localizacién de estos pdlipos adenomatosos con CCR temprano,
encontramos un predominio de sigma (63%), seguido de colon descendente (22,2%).
Segln las fuentes consultadas, se ha observado un cambio gradual hacia los cdnceres de
colon del lado derecho o proximal. Este camio en la distribucién anatédmica puede estar
relacionado, en parte, con la menor tasa de deteccién y extirpacion de pdlipos
adenomatosos en el colon proximal. Es probable que parte de la diferencia se deba a
aspectos de calidad relacionados con la colonoscopia (preparaciones deficientes del
lado derecho, colonoscopia incompleta, dificultad para reseccion en bloque de pdlipos

localizados en colon derecho y ciego, etc.)(12).

Analizando los margenes de reseccion, la mayoria presentaba un margen >1 mm.
Tan solo un podlipo presentaba un margen de reseccidon < 1 mm, el cual fue intervenido
quirurgicamente. La tasa de recurrencia de CCR o la diseminacidn a distancia oscila entre
en 0-2% en los pdlipos malignos con margenes >1 mm, pero aumenta del 21-33% ante
un margen de reseccién <1mm en pacientes con CCR sobre pélipo adenomatoso que se
someten a reseccion endoscépica (13). Con estos datos podemos interpretar que el
margen de reseccion <1 mm se considera un factor de mal prondstico de gran

importancia.

Encontramos un unico pélipo con CCR mal diferenciado, el cual fue intervenido
quirurgicamente. Destaca que de los 16 pdlipos moderadamente diferenciados, tan solo
se optd por reseccién quirdrgica en 3 de ellos, tomdndose dicha decisidn en comité
multidisciplinar. Un metaanalisis que incluye 31 estudios muestra una asociacion entre
histologia mal diferenciada y enfermedad residual (OR 2.2 con un IC 95% 1.01-4.08) y
diseminacion a distancia (OR 3.9 con un IC al 95% 2-7.9) (14).

El riesgo de neoplasia avanzada aumenta con el tamafio del pdlipo adenomatoso
(15). Destaca que la media de tamano de los pdlipos extirpados es de 26 mm, con una
desviacién estandar de 15,82 mm (16). En un estudio que incluyé a 1287 pacientes, se
observd que aquellos pacientes que presentaban adenomas grandes (>10mm) tenian
una probabilidad significativamente mayor de presentar recidiva durante un periodo de

seguimiento medio de 37 meses (OR 2.69, con un IC al 95% de 1.3-5.4) (17).

Bosch et at (18), realizaron una revision sistematica con un total de 17 estudios

y concluyeron que la invasion linfatica y vascular supone uno de los predictores
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independientes mas potentes de la diseminacion a distancia, con un RR de 5,2 (IC 95%
4.0-6.8). Por tanto, ante la presencia de la misma, es recomendable realizar cirugia (8).
En nuestros pacientes, dos de los pélipos presentaban afectacidn linfatica y vascular y
en ambos casos se ha optado por intervencion quirdrgica. Coincide que uno de los
pacientes que presentaba afectacion linfatica y vascular, presentaba ya enfermedad

metastasica en el estudio de extension.

El budding o implantacion de nidos celulares se define como la implantacién de
células cancerigenas aisladas o en grupo de 5 o menos células aisladas del tumor, es sus
margenes invasivos. Se considera una caracteristica histoldgica adversa en el
tratamiento de los pdélipos malignos. A pesar de esto, histoldgicamente, hasta la fecha,
no existe un consenso sobre un valor de corte a partir del cual existe un mayor riesgo de
enfermedad metastasica, por lo que muchos patélogos ni siquiera lo reflejan en el
informe anatomopatolégico (19)(20). Destaca que 8 de los pdlipos presentaban
budding, de los cuales cuatro fueron intervenidos quirurgicamente. Los cuatro pacientes
restantes, fueron comentados en comité multidisciplinar y se optd por tratamiento
endoscdpico puesto que a pesar de la presencia de nidos celulares, no contaban con
otros factores de mal prondstico. Se necesitaria un sistema de clasificacion del budding
validado para poder utilizarlo como marcador prondstico. Por el momento, no existen
estudios que evallen el grado de budding y su asociacion con la recidiva o la enfermedad

metastdsica (21).

La reseccién endoscépica es una técnica segura, pero no exenta de
complicaciones. Las dos mayores complicaciones de la resecciéon endoscépica son la
hemorragia post-polipectomia y la perforaciéon. La tasa de hemorragia post-
polipectomia es de 2.6 por cada 1000 polipectomias realizadas; mientras que la tasa de
perforacién es de 0.8 por cada 1000 (22). Ante una hemorragia puede ser necesaria la
realizacion de una nueva endoscopia para controlar el sangrado; mientras que ante una
perforacidn, suele ser necesario el tratamiento quirdrgico urgente. Los factores de
riesgo de complicacion de la polipectomia pueden estar relacionados con el pdlipo
(pdlipos grandes, situados en colon derecho...), con el paciente (pacientes afiosos, en
tratamiento con farmacos anticoagulantes o antiagregantes...) o relacionados con la

técnica (poca experiencia, no uso de adrenalina...). En nuestros pacientes, tan solo uno
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de los pacientes presentd rectorragia autolimitada que no precisé de nueva técnica

endoscdpica para controlar el sangrado.

En cuatro pacientes se ha optado por la reseccion quirurgica, no habiéndose
objetivado recidiva tumoral al cabo de 3-6 meses de la intervencidn. En estos pacientes
se optd por la reseccidn quirdrgica en comité multidisciplinar porque contaban con mas
de un factor de mal prondstico. Estos factores determinantes han sido Haggitt 4, CCR

mal diferenciados, margen de reseccion <1lmm y afectacion linfatica y vascular.
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8. CONSIDERACIONES FINALES Y
CONCLUSIONES DEL ESTUDIO
PILOTO

Tan solo disponemos de datos a los 3-6 meses de la endoscopia indice, pero en
ningiin caso se ha objetivado recidiva del CCR tras la polipectomia/mucosectomia
endoscopica. Tampoco han presentado recidiva aquellos en los que se optd por

tratamiento quirurgico.

Los resultados obtenidos en este estudio piloto observacional concuerdan con los
encontrados en la bibliografia. Hemos podido observar que se ha optado por tratamiento
quirargico en aquellos pélipos que presentaban factores anatomopatologicos de mal
pronostico. Estos factores han sido el hallazgo de Haggitt 4, CCR mal diferenciado,
distancia al margen de reseccion menor de 1 mm, presencia de budding y presencia de

afectacion linfatica y vascular.

Harian falta mas estudios para valorar la asociacion de cada factor de mal
pronostico con el riesgo de recidiva tumoral, para asi ayudar en la toma de decisiones

cuando tan solo esté presente alguno de los mismos.

Tan solo en uno de los pacientes hemos objetivado una complicacién de la
reseccion endoscopica, la cual no ha precisado tratamiento posterior. Son muchos los
factores que pueden influir en la existencia de complicaciones post-polipectomia, como
pueden ser la experiencia del endoscopista, las caracteristicas del paciente y del propio
polipo. Dichos datos no han sido recogidos en este estudio, por lo que podria valorarse la
realizacion de un nuevo estudio para asociar dichos factores con las complicaciones post-
polipectomia, y asi contar con una herramienta mas a la hora de la toma de decisiones

entre tratamiento endoscopico o quirdrgico.
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10.  ANEXO I. CONSENSITMIENTO
INFORMADO.

CONSENTIMIENTO INFORMADO DE PARTICIPACION VOLUNTARIA EN ESTUDIO DE
INVESTIGACION

Titulo del estudio: “Estudio observacional descriptivo del tratamiento endoscépico en el

carcinoma sobre pdlipo adenomatoso con invasion superficial (Haggitt 0-4)”

Responsable de la investigacién: Maria Angeles Nieto Vitoria

Centro donde se realiza el estudio: Hospital General Universitario Reina Sofia de Murcia

INTRODUCCION

Nos dirigimos a usted para informarle sobre un estudio de investigacion en el que se le
invita a participar. Nuestra intencidn es tan solo que usted reciba la informacién correcta y
suficiente para que pueda evaluar y juzgar si quiere o no participar en este estudio. Para ello lea
esta hoja informativa con atencidn y nosotros le aclararemos las dudas que le puedan surgir
después de la explicacion. Ademas, puede consultar con las personas que considere oportuno.

PARTICIPACION VOLUNTARIA

Debe saber que su participacion en este estudio es voluntaria y que puede decidir no
participar o cambiar su decisién y retirar el consentimiento en cualquier momento, sin que por
ello se altere la relacién con su médico ni se produzca perjuicio alguno en su tratamiento.

DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

El objetivo principal del estudio es describir |a tasa de recidiva del carcinoma colorrectal
(CCR) superficial sobre pdlipo pediculado o sésil en los pacientes tratados mediante
polipectomia/mucosectomia endoscdpica. Ademds, como objetivos secundarios, se realizara
una caracterizacién epidemioldgica de la poblacion afecta, los factores endoscopicos y
anatomopatoldgicos de los pdlipos y las complicaciones de la técnica.

Se trata de un estudio observacional descriptivo realizado en el Hospital General
Universitario Reina Sofia de Murcia. Se incluiradn en el estudio aquellos pacientes que durante la
colonoscopia de cribado de CCR, se haya realizado un tratamiento endoscdpico de un carcinoma
sobre polipo adenomatoso con invasion superficial (Haggitt 0-4).

El estudio se va a realizar durante 5 afios. No se procedera a un aumento del nimero de
visitas ni de pruebas complementarias para los pacientes participantes en el estudio. Se incluiran
en el estudio un total de 226 pacientes.

BENEFICIOS Y RIESGOS DE SU PARTICIPACION EN EL ESTUDIO

Al tratarse de un estudio observacional en el que no se cambia la practica clinica habitual
no existen riesgos afiadidos a este estudio.
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CONFIDENCIALIDAD

El tratamiento, la comunicacion y la cesion de los datos de caracter personal de todos
los participantes se ajustara al cumplimiento del Reglamento UE 2016/679 del Parlamento
Europeo y del Consejo de 27 de abril de 2016 relativo a la proteccidn de las personas fisicas en
cuanto al tratamiento de datos personales y la libre circulacidon de datos y a la Ley Organica
3/2018 de 5 de diciembre de Proteccion de Datos Personales y Garantia de los derechos
digitales.

Los datos recogidos para estos estudios se recogeran identificados Unicamente
mediante un cédigo, por lo que no se incluird ningun tipo de informacién que permita identificar
a los participantes. Sélo el médico del estudio y sus colaboradores con un permiso especifico
podran relacionar sus datos recogidos en el estudio con su historia clinica.

Su identidad no estara al alcance de ninguna otra persona a excepcién de una urgencia
médica o requerimiento legal. Podran tener acceso a su informacién personal identificada, las
autoridades sanitarias, el Comité de Etica de Investigacién y personal autorizado por el promotor
del estudio, cuando sea necesario para comprobar datos y procedimientos del estudio, pero
siempre manteniendo la confidencialidad de acuerdo a la legislacion vigente.

COMPENSACION ECONOMICA

Su participacion en el estudio no le supondra ningln gasto. Usted no tendra que pagar
por los materiales utilizados ni por los analisis complementarios de las muestras del estudio.

OBTENCION Y UTILIZACION DE MUESTRAS BIOLOGICAS

La participacidn en este estudio no conlleva la obtencién de muestras de mucosa
coldnica adicionales. De acuerdo al criterio médico se le realizardn biopsias siguiendo la practica
clinica habitual.

OTRA INFORMACION RELEVANTE

Si usted decide retirar el consentimiento para participar en este estudio, ningin dato
nuevo sera afadido a la base de datos y, puede exigir la destruccién de todas las muestras
identificables previamente retenidas para evitar la realizacion de nuevos analisis.

También debe saber que puede ser excluido del estudio si el promotor y/o los
investigadores del estudio lo consideran oportuno, ya sea por motivos de seguridad, por
cualquier acontecimiento adverso que se produzca y se considere relacionado con su
participacion en el estudio o porque consideren que no estd cumpliendo con los procedimientos
establecidos. En cualquiera de los casos, usted recibird una explicacion adecuada del motivo que
ha ocasionado su retirada del estudio

Al firmar la hoja de consentimiento adjunta, se compromete a cumplir con los
procedimientos del estudio que se le han expuesto.

Cuando acabe su participacidén recibird el mejor tratamiento disponible y que su médico
considere el mas adecuado para su enfermedad.

32



YO, (NOMDBIE Y QPEIHIAOS) ..ottt ettt et ettt s et aeb et e s eaeebe st sbe s neabenserans

He leido detenidamente la hoja de informacién sobre el estudio: “Estudio observacional
descriptivo del tratamiento endoscdpico en el carcinoma sobre pdlipo adenomatoso con
invasion superficial (Haggitt 0-4)”. He sido informado/a del estudio por el médico. He podido
hacer preguntas sobre el mismo, recibiendo suficiente informacidon. Comprendo que mi
participacién es voluntaria

He sido informado/a de que puedo retirarme del estudio:

- Cuando quiera
- Sin tener que dar explicaciones
- Sin que esto repercuta en mi atencion médica

Entiendo que, al acceder a participar en este estudio, consiento en la recogida, tratamiento y
cesion (si procede) de mis datos personales, con respeto al anonimato, para fines de atencién
sanitaria y/o investigacién médica.

Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio y que mis datos puedan ser
utilizados con fines de investigacién

Murcia, a de de 202

Fdo. Fdo.

Nombre y apellidos y DNI participante Nombre y apellidos y DNI investigador

REVOCACION DEL CONSENTIMIENTO

REVOCO el consentimiento anteriormente dado para la inclusion de mis datos en el estudio de
investigacion, sin haber recibido ningun tipo de oposicidn.

Murcia, a de de 202

Fdo. El participante

El formulario ha de ser completado POR EL/LA PARTICIPANTE de su pufio y letra
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