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Resumen

Antecedentes. En los pacientes con cdncer de recto se-
ria 4til contar con un método por imdgenes que pudie-
ra determinar la presencia de tumor residual post-
neoadyuvancia con el fin de establecer el planteo qui-
ridrgico o la vigilancia. Objetivo. Describir el rol de la
resonancia magnética con técnica de difusion (RMD)
en la valoracion de tumor primario residual (TPR) o
respuesta patoldgica completa (RPC) post-neoadyuvan-
cia en pacientes con cincer rectal (CR). Material y
métodos. Entre junio de 2009 y septiembre de 2010
se incluyeron 18 pacientes, 13 hombres Y 5 mujeres,
promedio de edad 58 afios (rango 34-80 ajios), con
CR localizado en el tercio medio e inferior, con esta-
dio inicial T3-T4 o N positivo, definidos por examen
[isico (tacto rectal) y estudios por imdgenes, RMD o to-
mografia computada multidetector (TCMD). Todos
los pacientes recibieron neoadyuvancia previa a la ci-
rugia. Posteriormente fueron reevaluados con una
RMD utilizando una escala visual y otra cuantitativa
para la medicion del coeficiente de difusion aparente
(ADC). Los resultados fueron comparados con la ana-
tomia patolégica (AP) como gold standard. Los estu-
dios de RMD fueron realizados en un equipo Avanto,
Siemens, de 1.5 1. Resultados. En la AP 15 de 18 pa-
cientes presentaron TPR, mientras que 3 de 12 mostra-
ron RPC. Cuando se empled la RMD utilizando la es-
cala visual se detectaron 14 de 15 pacientes con TPR
mientras que al utilizar la escala cuantitativa rodos los
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casos fueron detectados. En los pacientes con RPC por
AP la RMD con escala visual permitié detectar 2 de 3
casos, mientras que al emplear la escala cuantitativa
en el ADC los 3 casos fueron detectados. Conclusio-
nes. La RMD permitié una valoracion adecuada de
TPR y RPC post-neoadyuvancia en pacientes con CR,
particularmente cuando se realizé la valoracion cuan-
titativa del ADC, permitiendo mejorar los resultados
obtenidos mediante el andlisis visual cualitativo.

Palabras claves. Cincer rectal, resonancia magnética
con difusion, respuesta tumoral.

Diffusion-weighted MR Imaging in
patients with rectal cancer:
our initial experience

Summary

Background. Pre-surgical characterization of post-
neoadjuvant residual tumor response in patients with
rectal cancer by means of an imaging technique could
be useful in order to determine the therapeutic strategy
or observation. Objective. 1o evaluate the role of the
diffusion magnetic resonance imaging (DWMR) in the
determination of residual primary tumor (RPT) or
post-neoadjuvant complete pathologic response (CPR)
in patients with rectal cancer (RC). Material and
methods. Eighteen patients (13 males and 5 females)
operated between June 2009 and September 2010 we-
re included. The inclusion criteria were medial and
low rectal tumors, with T3-T4- positive lymph nodes,
defined by physical examination (rectal tact) and stu-
dies by imaging techniques (DWMR and multidetec-
tor computed tomography (MDCT). All patients recei-
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ved neoadjuvant treatment before surgery. Patients we-
re later reevaluated with DWMR using visual and
quantitative scales in order to measure the apparent
diffusion coefficient (ADC). The results were compa-
red to pathological anatomy (PA) as gold standard.
DWMR was performed on a Siemens Avanto 1.5 1.
Results. In the PA 15 of 18 patients presented RPT,
whereas 3 patients showed a CPR. When the DWMR
was used with the visual scale, RPT was detected in 14
of 15 patients, whereas all patients with RPT were de-
tected using the quantitative scale. In those cases with
complete CPR by PA, the DWMR and visual scale de-
tected 2 of 3 patients whereas the quantitative scale in
ADC detected all three cases. Conclusion. DWMR
proved to be a usefil method in the determination of
post-neoadjuvant RPT and CPR in patients with rec-
tal cancer, especially when the quantitative assessment
of the ADC was performed, resulting in an improve-
ment of the results obtained by means of the qualitati-
ve visual analysis.

Key words. Rectal cancer, DWMR, tumor response.

El cdncer rectal (CR) representa aproximada-
mente el 35% de los tumores colorrectales, siendo
esta entidad potencialmente curable, si bien presen-
ta, al igual que muchos de los tumores, riesgo de re-
currencia local o diseminacién a distancia.'” Los fac-
tores que estdn estrechamente relacionados con el
pronoéstico del CR son el grado de invasién en la pa-
red rectal, la extensién en el mesorrecto, la presencia
o ausencia de compromiso ganglionar y la invasién
vascular extramural.* El empleo de quimio y radio-
terapia preoperatoria (QRT) en pacientes con CR
avanzado ha ganado aceptacién en los dltimos afios
permitiendo alcanzar una disminucién en el estadio
tumoral (downstaging) o una respuesta patolégica
completa (RPC), obteniéndose de esta manera co-
mo resultado una disminucién en el porcentaje de
recurrencia local y una mejorfa en el intervalo libre
de enfermedad.’

Actualmente el monitoreo de la respuesta tumo-
ral post-neoadyuvancia a través de los métodos por
imégenes se realiza principalmente con estudios de
tomograffa computada multidetector (TCMD) o
resonancia magnética (RM), evaluando los cambios
en cuanto al grado de engrosamiento parietal y vo-
lumen tumoral. Esta evaluacién presenta limitacio-
nes dado que los cambios metabdlicos preceden a
los morfolégicos.®”

El examen de resonancia magnética con técnica
de difusién (RMD) es un método no invasivo que
obtiene informacién de los tejidos valorando la ca-
pacidad de difusién de las moléculas de agua. El gra-
do de restriccién de la difusién en los tejidos biols-
gicos es inversamente proporcional a la densidad ce-
lular e integridad de las membranas celulares. De es-
ta forma la difusién de las moléculas de agua se en-
contrard restringida en tejidos con alta densidad ce-
lular e indemnidad de las membranas celulares, co-
mo ocurre por ejemplo en los tejidos tumorales.*
En los afios recientes se ha utilizado la RMD para
evaluar la eficacia terapéutica post- neoadyuvancia
en pacientes con diferentes tipos de tumores, como
por ejemplo tumores de mama, gliomas, tumores
hepiticos, cdncer de préstata y recientemente CR."

El objetivo de este trabajo es describir el rol de
la RMD en la valoracién de tumor primario resi-
dual (TPR) o RPC post-neoadyuvancia en pacien-
tes con CR.

Materiales y métodos

Se realizé un estudio retrospectivo en el que se
incluyeron 18 pacientes, 13 hombres y 5 mujeres,
con una edad promedio de 58 afos (rango 34-80
afos), operados en nuestra institucién entre junio
del 2009 y septiembre del 2010 por CR de tercio
medio e inferior localmente avanzado (T3-T4 o N
positivo), sin metdstasis a distancia. Todos los pa-
cientes recibieron previamente a la cirugfa un esque-
ma de neo-adyuvancia con 5 fluoracilo-leucovorina
+ 5.040 cGy.

La evaluacién pre-operatoria se realizé mediante
examen fisico (tacto rectal y rectoscopia) y estudios
por imdgenes (TCMD o RMD). Medido con rec-
toscopio rigido, se considerd recto inferior hasta los
7 cm desde el margen anal y recto medio desde los
7 hasta los 11 c¢m.

Luego de finalizada la QRT, se realiz6 una RMD
con evaluacién cualitativa (visual) y cuantitativa con
el objetivo de medir el coeficiente de difusién apa-
rente (ADC), tomdndose como valor de corte 1,2 x
10° mm?/seg a fin de diferenciar tejido tumoral re-
sidual de fibrosis post-neoadyuvancia. El tiempo
promedio entre el fin de la neoadyuvancia y la
RMD fue de 9,27 semanas (rango 1-52 semanas).
El tiempo promedio transcurrido entre la RMD y la
cirugfa fue de 2,78 semanas (rango 1-9 semanas).

Los resultados del test indice (RMD) fueron
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comparados con la anatomia patolégica (AP) como
prueba de referencia. El anélisis anatomopatolégico
de las piezas resecadas se basé en la clasificacién
TNM de acuerdo con el American Joint Commitee
on Cancer (AJCC, sexta edicién). La respuesta a la
QRT fue evaluada en la pieza quirtrgica con la cla-
sificacién de Dworak (Tabla 1). Se realizé un andli-
sis descriptivo de los hallazgos encontrados.

Tabla 1. Clasificacion de Dworak.

Grado

1 Tumor predominante.
2 Fibrosis predominante (pocas células tumorales faciles de hallar).
3 Muy pocas células neoplasicas (dificiles de encontrar).

4 Ausencia de células tumorales.

Preparacién del paciente

A fin de evitar restos de materia fecal en el recto
que pudieran dificultar la interpretacién de los re-
sultados, los pacientes realizaron una preparacién
con una enema evacuante con fosfato de sodio cua-
tro horas antes del estudio. Diez minutos antes de
iniciar el examen se les administré 40 mg de bromu-
ro de N-butilhioscina por via intramuscular con el
fin de disminuir la peristalsis intestinal. Una vez si-
tuado el paciente en la camilla del equipo se les ad-
ministré 70 cc de gel endorrectal a través de jeringas
con punta catéter de 50 cc con el fin de lograr una
adecuada distensién del recto.

Técnica del estudio

Todos los pacientes fueron examinados en posi-
cién supina en un equipo de resonancia magnética de
1.5 T (Magnetom Avanto, Siemens, Erlangen, Alema-
nia). Se realizaron secuencias con cortes finos ponde-
rados en T2 (TR/TE 4200/88, espesor de corte de
3mm, gap 0, matriz de 256x256, FOV de 150x150
mm) en los planos axial, sagital y coronal. Posterior-
mente se seleccionaron secuencias de RMD con 3 ad-
quisiciones en el plano axial utilizando en el modo b
valores de 50, 500 y 800 s/mm? y un mapa de coefi-
ciente de difusién aparente (ADC). Los exdmenes
fueron realizados utilizando bobina phase array de su-
perficie sin administracién de contraste endovenoso
(gadolinio). Una vez adquiridas las imdgenes, éstas
fueron trasladadas a una estacién de trabajo (Leonar-
do, Siemens) donde fueron evaluadas por dos médicos
radidlogos especializados en radiologia digestiva.

Se definié como engrosamiento parietal un gro-
sor de la pared rectal mayor a los 3 mm en las se-
cuencias T2. Las imdgenes obtenidas en el modo b
de la difusién fueron representadas en una escala de
grises a fin de su valoracién cualitativa, definiéndo-
se como respuesta completa tumoral (RCT) los ca-
sos donde se evidencié baja sefal (hipointensa) en
los sectores donde se encontraba la lesién tumoral.

La segunda etapa del andlisis consistié en la valo-
racién del ADC o mapa ADC expresado en
mm?/seg, obteniéndose este valor en forma automa-
tica en base a la intensidad de sefal obtenida en los
valores b de la difusién. Se seleccionaron mediante
un cursor las dreas de interés (ROI) a fin de determi-
nar el valor de ADC en las zonas donde existia pre-
viamente tejido tumoral, definiéndose como RCT
valores de ADC mayores de 1,2 x 10° mm?*/seg. Se
establecieron, por otro lado, como tumor residual
(TR) los sectores con sefal alta en la valoracién cua-
litativa en el modo b y valores de ADCmenores de
1,2 x 10° mm?*/seg en la escala cuantitativa.'*"!

Resultados

Once pacientes presentaron la lesién tumoral en
el recto inferior y 7 en el recto medio, medida tan-
to por rectoscopfa como por RMD. Las cirugfas rea-
lizadas en la totalidad de los pacientes correspondie-
ron a una reseccién total mesorectal (RTM). La AP
mostré TPR en 15 de las piezas quirdrgicas reseca-
das, mientras que no se evidenciaron vestigios de
tumor en las 3 restantes.

El andlisis histolégico revel6 adenocarcinomas
en todos los casos, correspondiendo a adenocarcino-
mas de bajo grado (G2 OMS, moderadamente dife-
renciados) 14 de los tumores encontrados y de alto
grado de diferenciacién el restante (G3 OMS). La
estadificacién oncoldgica postoperatoria por AP de
los 15 tumores correspondié a un estadio T3 en 11
pacientes, T2 en 3 y T1 en 1. De acuerdo a la clasi-
ficacién de Dworak para cuantificar el grado de res-
puesta tumoral, 4 fueron grado 1, 8 grado 2, 3 gra-
do 3y 3 grado 4.

Cuando se analizaron los datos obtenidos en la
RMD con valoracién visual cualitativa en el modo
b y los hallazgos de la AP, hubo coincidencia en 16
pacientes (88,88%) (Figuras 1y 2). La discordancia
hallada en los 2 casos restantes desaparecié al utili-
zar la evaluacién cuantitativa del ADC. Los hallaz-
gos son descriptos en la (Tabla 2). Uno de los casos
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Figura 1. Tumor primario residual.

A. Resonancia magnética T2: engrosamiento circunferencial de la pared rectal (flechas). B y C. Resonancia magnética con técnica de
difusién modo b: sefial hiperintensa en la zona tumoral con caida de la sefial en el coeficiente de difusion aparente (ADC) (flechas fi-
nas). D. Macroscopia: corte tranversal de la pieza quirtrgica con recuadro en la zona tumoral. E'y F. Microsocopia: nidos glandula-
res tumorales entre las fibras musculares (flechas).

Figura 2. Respuesta parcial.

A. Resonancia magnética T2: engrosamiento de la pared rectal con sefial hipointensa indicativo de fibrosis post-neoadyuvancia. B y
C. Resonancia magnética con técnica de difusion: Sefial hiperintensa en el modo b con caida en el coeficiente de difusién aparente
(ADC) (0,8 x 10°* mm?/seg) compatible con tumor primario residual (flechas). Obsérvese la adenopatia en el mesorrecto (flecha grue-
sa). D, Ey F. Anatomia patoldgica: persistencia tumoral.
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Tabla 2. Pacientes incluidos en el estudio: resultados por resonancia magnética con técnica de difusion y anatomia

patoldgica.

Tiempo entre Tiempo entre

Edad izacién fi irugia  Clasifiacion Tumor  Estadio  RMD valoracion ~ RMD valoracion
Sexo (afios) Localizacion fin ‘(’;’e?,,F;T,,XSF)‘MD R'}@Bn‘ﬂ;’,',ﬁ’s%'a de Dworak  por AP tumoral (T) cualitativa cuantitativa del ADC
F 55 Medio 5 3 2 Si 3 Si 1,2x 103 mm?/seg
M 52 Medio 7 3 3 Si 2 Si 1,1x 103 mm?/seg
M 55 Inferior 8 2 4 No 0 No 1,4 x 103 mm?/seg
M 55 Medio 7 1 3 Si 3 Si 1,1x 103 mm?/seg
M 34 Medio 5 4 3 Si 2 Si 0,9x 108 mm?/seg
M 60 Medio 8 2 2 Si 3 No 0,1x10% mm#seg
M 63 Inferior 7 1 4 No 0 No 2,0x 103 mm#/seg
M 44 Medio 2 6 4 No 0 Si 1,4x 103 mm¥/seg
F 61 Inferior 6 2 2 Si 2 Si 1,2x103 mm2/seg
M 61 Inferior 8 1 1 Si 3 Si 0,9x103 mm2/seg
F 75 Medio 1 7 2 Si 3 Si 1,0x 103 mm?/seg
F 76 Inferior 7 1 1 Si 3 Si 0,9x103 mm2/seg
F 65 Inferior 9 1 1 Si 3 Si 0,7x103 mm?/seg
M 70 Inferior 52 9 1 Si 1 Si 0,9x103 mm2/seg
M 38 Inferior 8 1 2 Si 3 Si 0,7x10% mm%seg
M 44 Inferior 16 1 2 Si 3 Si 0,7 x103 mm?/seg
M 62 Inferior 4 4 2 Si 3 Si 0,8x 103 mm?seg
M 80 Inferior 7 1 2 Si 3 S| 1,2x 103 mm?/seg

RMD: resonancia magnética con técnica de difusion, QRT: quimio y radioterapia preoperatoria, AP: anatomia patoldgica, ADC: coeficiente de difusion aparente,

F: femenimo, M: masculino.

Figura 3. Falso negativo: valor del andlisis cuantitativo en la RMD.

> gﬁ“ A8 \ “\ ;

A. Resonancia magnética T2: engrosamiento parietal con sefial heterogénea (flecha)

en los que no se encontré correlatividad en el ané-
lisis visual fue un falso negativo por RMD, donde
la AP informé tumor residual con infiltracién has-
ta el tejido adiposo mesorrectal, estadio T3, con ex-
tensa fibrosis y fendmenos desmoplisicos como

3 "

|

cambios reactivos a la radioterapia, con clasifica-
cién Dworack 2. La lesién se localizaba en el tercio
medio del recto. La RMD post-neoadyuvancia se
realizé a las 8 semanas de finalizada ésta y 3 sema-
nas antes de la cirugfa (Figura 3). El otro caso dis-

. By C. Resonancia magnética con técni-
ca de difusion: sefial baja en el modo b compatible con respuesta completa. D y E. Anatomia patoldgica: nidos microscopicos
tumorales entre las fibras musculares. F. Mapa de coeficiente de difusion aparente (ADC) con un valor de 0,1 x 10° mm?/seg
sugestivo de persistencia tumoral.
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cordante fue un falso positivo en el que la AP infor-
mé RPC, clasificacién Dworack 4 con lagos de mu-
cina sustituyendo el tejido tumoral en respuesta a la
neoadyuvancia. El tumor se encontraba originaria-
mente también en el recto medio. La RMD se rea-
lizé a las 2 semanas de finalizado el tratamiento
neoadyuvante y 6 semanas antes de la cirugfa (Figu-

ra 4). Los tres casos clasificados como Dworack 4
en la AP (ausencia de células tumorales, RPC) coin-
cidieron con los hallazgos de la RMD con medi-
cién cuantitativa del ADC, mientras que en el mo-
do b con evaluacién visual se hallé discordancia en
un caso que fue el falso positivo mencionado pre-
viamente.

Figura 4. Falso positivo: adenocarcinoma mucinoso.

A. Resonancia magnética T2: engrosamiento parietal del recto con focos hiperintensos (flechas) compatible con lagos de muci-
na. By C. Resonancia magnética con técnica de difusion: en el modo b presentan alta sefial compatible con persistencia tumo-
ral. En el andlisis de coeficiente de difusion aparente (ADC) se observan, no obstante, valores de 1,4 x 10° mm?#/seg sugesti-
vos de respuesta completa. D, E y F. Anatomia patoldgica: lagos de mucina entre las fibras musculares con ausencia de célu-

las tumorales (flechas).

Discusion

En la actualidad es imprescindible la toma de de-
cisiones en los pacientes con CR en un 4mbito in-
terdisciplinario, dado el desarrollo en los tltimos
afos de nuevos conocimientos en cuanto al diagnés-
tico, manejo y tratamiento de esta entidad. En si-
nergismo con esto, se hace imprescindible contar
con nuevas herramientas en el campo de las imdge-
nes que permitan establecer con mayor precisién la
estadificacién inicial de la enfermedad como asi
también los cambios producidos post-neoadyuvan-
cia. Esto permitirfa, por ejemplo, una conducta ex-
pectante en pacientes con lesiones distales y buena

respuesta a la neoadyuvancia, alcanzando de esta
forma una mejor calidad de vida debido a la preser-
vacién del aparato esfinteriano."

Con los nuevos esquemas de neoadyuvancia, la
tasa de RPC en pacientes con CR se sitda hoy entre
el 20% y el 30%, siendo el porcentaje de downsta-
ging aproximadamente del 60%.">"

Habr-Gama y col han reportado el seguimiento
de grupos de pacientes con CR con respuesta clini-
ca completa (RCC) post-neoadyuvancia mostrando
excelentes resultados a largo plazo. Por otro lado, va
ganando terreno en los dltimos afos la conducta ex-
pectante de ver y esperar (wait and see) en aquellos
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pacientes portadores de tumores del recto inferior
con RCC post-neoadyuvancia, obteniendo similares
resultados a los observados en pacientes con carci-
nomas anales.”

Durante afios el tacto digital ha sido el principal
método de evaluacién local en los pacientes con CR,
con una seguridad diagnéstica del 70%, existiendo
amplia variablilidad de acuerdo a la experiencia del
médico que realice este procedimiento.'® Dentro de
los métodos por imdgenes utilizados hoy en la eva-
luacién de pacientes con CR se encuentran la eco-
graffa trans-rectal (ETR), la TCMD, la tomografia
por emisién de positrones (PET-TC) y la RM.

La ETR muestra una seguridad diagndstica para
la estadificacién inicial de 75% a 94%, siendo me-
nor para los casos post-neoadyuvancia, relacionado
esto a los cambios producidos por la radioterapia.
Sus mayores desventajas son la de ser un método
operador dependiente, su escasa accesibilidad, sus li-
mitaciones en la evaluacién del mesorrecto y su uso
en aquellos pacientes con estenosis rectal.””" Si bien
hoy ha sido reemplazada por la RM, la TCMD de la
pelvis ha sido usada inicialmente para la estadifica-
cién local del CR, dado su menor poder de resolu-
cién espacial y su nivel de seguridad diagnéstica con
valores que se sitdan entre el 52% y el 77%.%

El PET-TC es un método utilizado en la evalua-
cién y seguimiento de pacientes con CR sometidos
a tratamientos neoadyuvantes, con el fin de deter-
minar cambios en la captacién del radiofirmaco
empleado, la fluordeoxiglucosa (FDG), en la regién
tumoral y descartar, por otro lado, la presencia de
metdstasis a distancia. Una reduccién del 66% en la
captacién del radiofdrmaco en la zona tumoral, de-
finido en términos de SUV (standard uptake value)
en el estudio realizado post-neoadyuvancia en com-
paracién con el estudio basal, ha sido reportado co-
mo valor de corte a fin de diferenciar pacientes que
han respondido al tratamiento de aquellos que no.”
Las principales limitaciones de este método radican
en su baja resolucién espacial, la incapacidad para
detectar tumor residual microscdpico, el incremen-
to en la capracién del radiofdrmaco que puede ob-
servarse en sectores con cambios inflamatorios post
radioterapia y su alto costo.”

En los dltimos afios, la RM se ha establecido co-
mo una herramienta fundamental en la evaluacién
prequirugica de los pacientes con CR, especialmen-
te en aquellos casos con tumores avanzados. Esto es
debido fundamentalmente a su alto poder de discri-
minacion tisular con el desarrollo de nuevas técnicas

de alta resolucién.” Si bien la RM permite recono-
cer las lesiones tumorales, evaluar su extensién al
mesorrecto y el compromiso de la fascia mesorrectal
presenta no obstante limitaciones en cuanto al po-
der de diferenciar tumor residual de fibrosis post-
neoadyuvancia.**® Existen algunas publicaciones
que avalan este concepto, por ejemplo, el trabajo
publicado por Maretto y col, quienes concluyen que
la RM convencional no deberfa ser utilizada como
predictor de respuesta tumoral post-neoadyuvancia
en pacientes con CR.*

En esta direccidén, y con el fin de suplir la debili-
dad de la RM, ha emergido en los dltimos afios la
RMD como una herramienta ttil dado que posibi-
litarfa monitorear la respuesta tumoral, permitiendo
asi diferenciar tumor viable de fibrosis en pacientes
con CR avanzado tratados con QRT.” Dentro de
sus ventajas mencionamos la de ser una técnica no
invasiva, que no emplea radiacién ionizante ni re-
quiere el uso de material de contraste endovenoso.
Otra ventaja de la RMD es que demanda un mini-
mo tiempo adicional al protocolo habitual de estu-
dio.” El principio en que se basa la RMD se centra
en su capacidad para evaluar los cambios en la difu-
sién de las moléculas de agua dentro del tejido tu-
moral, lo cual es un hecho dindmico que cambia du-
rante el transcurso de la neoadyuvancia. Al inicio
del tratamiento de QRT se produce edema intersti-
cial en el tejido tumoral, con translacién de las mo-
léculas de agua al espacio extracelular, lo que provo-
ca cambios en la sefal en las secuencias de RMD.*¥
La apoptosis celular suele ocurrir en forma inmedia-
ta al comienzo del tratamiento neoadyuvante en los
pacientes respondedores. Algunos autores han mos-
trado cambios en la RMD intra-tratamiento con au-
mento temprano de los valores de ADC en correla-
cién con la muerte celular observada en la AP*

Luego de las 2 semanas de iniciado el tratamien-
to los valores de difusién en el ADC aumentan pau-
latinamente, vinculdndose esto al dafio y necrosis
celular con produccién de edema por fallas en la
bomba ATP N+ K+, produciéndose una translacién
de las moléculas de agua desde el espacio intracelu-
lar al extracelular con el consiguiente aumento en la
sefial de ADC en la RMD en comparacién con el
estudio basal. Es por este motivo que algunos auto-
res recomiendan el uso de la RMD intra-tratamien-
to a fin de establecer cambios en la difusién y sepa-
rar aquellos pacientes respondedores de los no res-
pondedores.” Algunos trabajos sugieren, por otro
lado, que la RMD podria también ser efectiva para
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predecir, antes de iniciada la QRT, qué pacientes
tendrdn mayores posibilidades de respuesta, dado
que el valor inicial tumoral en el ADC se correlacio-
narfa con el grado de respuesta porque se ha obser-
vado que los pacientes que responden a la neoadyu-
vancia muestran en el diagndstico inicial valores me-
nores en el ADC en comparacién con los no respon-
dedores."?

En nuestra serie de 18 pacientes, 15 presentaron
TPR en la AP y 3 mostraron RPC. Cuando se em-
pleé la RMD utilizando la escala visual se detecta-
ron 14 de 15 pacientes (93,33%) con TPR mientras
que al utilizar el ADC con escala cuantitativa todos
los pacientes con TPR fueron detectados. Por otro
lado, en los casos con RPC por AP, la RMD con es-
cala visual permiti6 detectar 2 de 3 casos mientras
que con la escala cuantitativa en el ADC los 3 casos
fueron detectados. Es por este motivo, de acuerdo a
nuestros resultados y al de otros trabajos publicados,
que consideramos necesario un andlisis detallado de
los valores del ADC por sobre los resultados del ana-
lisis visual a la hora de juzgar la presencia o no de tu-
mor residual.?

Al igual que datos reportados en la literatura
mundial, el caso observado en nuestro trabajo co-
mo falso positivo en el andlisis visual fue un pacien-
te con RPC que mostraba lagos de mucina post-
neoadyuvancia en los sectores donde previamente
existia componente tumoral, lo cual puede llevar a
falsas interpretaciones tanto en la RM convencional
como en la RMD, dado que la mucina muestra al-
ta sefial, simulando restos de tumor tanto en la RM
convencional como en las secuencias de difu-
si6n.*”*! En este caso el valor obtenido en la escala
cuantitativa del ADC fue de 1,42 x 10° mm?/seg,
valor que nos permitié catalogarlo en la segunda
lectura como RCT.

Si bien la presencia de restos tumorales micros-
cépicos puede ser causa de falsos negativos en la
RMD, como en el caso registrado en nuestra serie
en la lectura visual, un anilisis detallado y minucio-
so en el ADC de la zona donde se encontraba la le-
sién tumoral observada en el estudio basal permitié
establecer la presencia de TR en el segundo examen.
Es por este motivo que creemos conveniente la rea-
lizacién de un estudio de RMD basal en todo pa-
ciente con CR pasible de tratamiento neoadyuvante
con el fin de poder comparar los cambios produci-
dos luego de la neoadyuvancia.

En nuestros resultados el valor médximo del ADC

fue de 2,02 x 10° mm?/seg en los pacientes con
RPC, mientras que el valor menor correspondié a
0,1 x 10° mm?/seg en los pacientes con TPR. Estos
valores se correlacionarfan con los cambios produci-
dos en el tejido tumoral, particularmente en los pa-
cientes respondedores, relacionados con la apoptosis
celular y el edema por efecto de la neoadyuvancia.”!

Dentro de las ventajas y aporte de esta nueva téc-
nica al conocimiento y préictica médica diaria, se
menciona su potencial capacidad de predecir la res-
puesta tumoral en forma no invasiva, hecho que evi-
tarfa la realizacién de biopsias u otros procedimien-
tos invasivos innecesarios. Por este motivo creemos
que su mayor utilidad radicarfa en el seguimiento de
aquellos pacientes con CR con respuesta clinica
completa post-neoadyuvancia, dado que un examen
de RMD orientativo de RPC permitirfa mantener
una conducta expectante. Por otro lado, brindaria la
posibilidad de realizar biopsias dirigidas y mds pre-
cisas, a fin de confirmar el diagnéstico en aquellos
casos en los que la RMD pusiera en evidencia secto-
res sugestivos de una posible persistencia tumoral.

Dentro de las limitaciones de nuestro trabajo
mencionamos el andlisis retrospectivo, la variabili-
dad del tiempo transcurrido entre la finalizacién de
la neoadyuvancia y la realizacién de la RMD vy del
tiempo entre lal RMD vy la cirugfa, y el bajo nime-
ro de pacientes examinados, por lo que creemos ne-
cesario realizar futuros trabajos con mayor nimero
de casos a fin de establecer su verdadero valor y rol
en pacientes con CR.

Concluimos que la RMD permitié una valora-
cién adecuada de TPR y RPC post-neoadyuvancia
en pacientes con CR, particularmente cuando se
realiz6 la valoracién cuantitativa del ADC, permi-
tiendo asi mejorar los resultados obtenidos median-
te el andlisis visual cualitativo.

Referencias

1. Winawer SJ, Fletcher RH, Miller L, Godlee E, Stolar MH,
Mulrow CD, Woolf SH, Glick SN, Ganiats TG, Bond JH,
Rosen L, Zapka JG, Olsen S, Giardiello FM, Sisk JE, Van
Antwerp R, Brown-Davis C, Marciniak DA, Mayer R]J.
Colorectal cancer screening: clinical guidelines and rationa-
le. Gastroenterology 1997;112:594-642.

2. Barbaro B, Fiorucci C, Tebala C, Valentini V, Gambacorta
MA, Vecchio FM, Rizzo G, Coco C, Crucitti A, Ratto C,
Bonomo L. Locally advanced rectal cancer: MR imaging in
prediction of response after preoperative chemotherapy and
radiation therapy. Radiology 2009;250:730-739.

Acta Gastroenteroldgica Latinoamericana — Vol 41 / N° 3 / Septiembre 2011

.



Seehaus

9/15/11

00:45 PM Pagina 207

Resonancia magnética con difusién en pacientes con cdncer de recto: experiencia inicial

——

Alberto Sechaus y col

3. Wieder HA, Rosenberg R, Lordick F, Geinitz H, Beer A,
Becker K, Woertler K, Dobritz M, Siewert JR, Rummeny

preoperative chemoradiation therapy. Dis Colon Rectum
2005;48:23-28.

falls and sources of error in staging rectal cancer with endo-

rectal US. Radiographics 1997;17:609-626.

EJ, Stollfuss JC. Rectal cancer: MR imaging before neoad- 18. Akasu T, Sugihara K, Moriya Y, Fujita S. Limitations and
juvant chemotherapy and radiation therapy for prediction pitfalls of transrectal ultrasonography for staging of rectal
of tumor-free circumferential resection margins and long- cancer. Dis Colon Rectum 1997;40 (Suppl 10):S10-S15.
term survival. Radiology 2007;243:744-751. 19. Beynon J, Mortensen NJ, Foy DM, Channer JL, Virjee ],

4. Nelson H, Petrelli N, Carlin A, Couture J, Fleshman J, Goddard P Pre-operative assessment of local invasion in
Guillem J, Miedema B, Ota D, Sargent D. Guidelines rectal cancer: digital examination, endoluminal sonography
2000 for colon and rectal cancer surgery. ] Natl Cancer Inst or computed tomography? Br J Surg 1986;73:1015-1017.
2001;93:583-596. 20. Heriot AG, Grundy A, Kumar D. Preoperative staging of

5. Sebag-Montefiore D, Stephens R]J, Steele R, Monson J, rectal carcinoma. Br J Surg 1999;86:17-28.

Grieve R, Khanna S, Quirke P, Couture J, de Metz C, 21. Capirci C, Rampin L, Erba PA, Galeotti E Crepaldi G, Ban-
Myint AS, Bessell E, Griffiths G, Thompson LC, Parmar ti E, Gava M, Fanti S, Mariani G, Muzzio PC, Rubello D.
M. Preoperative radiotherapy versus selective postoperative Secuential FDG-PET CT reliably predicts response of locally
chemoradiotherapy in patients with rectal cancer: a muld- advanced rectal cancer to neo-adyuvant chemo-radiation the-
centre, randomized trial. Lancet 2009;373:811-820. rapy. Eur ] Nucl Med Mol Imaging 2007;34: 1583-1593.

6. Kim YH, Kim DY, Kim TH, Jung KH, Chang H]J, Jeong 22. Capirci C, Rubello D, Chierichetti E Crepaldi G, Carpi A,
SY, Sohn DK, Choi HS, Ahn JB, Kim DH, Lim SB, Lee Nicolini A, Mandoliti G, Polico C. Restaging after neoadju-
JS, Park JG. Usefulness of magnetic resonance volumetric vant chemoradiotherapy for rectal adenocarcinoma: role of
evaluation in predicting response to preoperative concu- F18-FDG PET. Biomed Pharmacother 2004;58:451-457.
rrent chemoradiotherapy in patients with resectable rectal 23. Akasu T, linuma G, Fujita T, Muramatsu Y, Tateishi U, Mi-
cancer. Int J Radiat Oncol Phys 2005;62:761-768. yakawa K, Murakami T, Moriyama N. Thin-section MRI

7. Allen SD, Padhani AR, Dzik Jurasz AS. Rectal carcinoma: with a phased-array coil for preoperative evaluation of pel-
MRI with histologic correlation before and after chemora- vic anatomy and tumor extent in patients with rectal can-
diation therapy. AJR Am ] Roentgenol 2007;188:442-451. cer. AJR Am ] Roentgenol 2005;184:531-538.

8. Herneth AM, Guccione S, Bednarski M. Apparent diffu- 24. Brown G, Radcliffe AG, Newcombe RG, Dallimore NS,
sion coefficient: a quantitative parameter for in vivo tumor Bourne MW, Williams GT. Preoperative assessment of
characterization. Eur ] Radiol 2003;45:208-213. prognostic factors in rectal cancer using high-resolution

9. Brunella B, Vitale R, Lecciosotti L, Bonomo L. Restaging magnetic resonance imaging. Br ] Surg 2003;90:355-364.
locally advanced rectal cancer with MRI after chemoradia- 25. Beets-Tan RG, Beets GL. Rectal cancer: review with emp-
tion therapy. RadioGraphics 2010;30:699-721. hasis on MR imaging. Radiology 2004;232:335-346.

10. Patterson DM, Padhani AR, Collins D]J. Technology insigt: 26. Maretto I, Pomerri E Pucciarelli S, Mescoli C, Belluco E,
water diffusion MRI- a potential new biomarker of respon- Burzi S, Rugge M, Muzzio PC, Nittii D. The potential of
se to cancer therapy. Nat Clin Pract Oncol 2008;5:220-233. restaging in the prediction of pathologic response after

11. Dzik-Jurasz A, Domenig C, George M, Wolber J, Padhani preoperative chemoradiotherapy for rectal cancer. Ann Surg
A, Brown G, Doran S. Diffusion MRI for prediction of res- Oncol 2007;14:455-461.
ponse of rectal cancer to chemoradiation. Lancet 2002; 27. Hein PA, Kremser C, Judmaier W, Griebel ], Pfeiffer KB,
360:307-308. Kreczy A, Hug EB, Lukas P, DeVries AE Diffusion-weigh-

12. Valentini V, Beets-Tan R, Borras JM, Krivokapi_ Z, Leer ted magnetic resonance imaging for monitoring diffusion
JW, Pdhlman L, Rédel C, Schmoll HJ, Scott N, Velde CV, changes in rectal carcinoma during combined, preoperative
Verfaillie C. Evidence and research in rectal cancer. Radiot- chemoradiation: preliminary results of a prospective study.
her Oncol 2008;87:449-474. Eur J Radiol 2003;45:214-222.

13. Hardey A, HO KE McConkey C, Geh JI. Pathological 28. Chinnaiyan AM, Prasad U, Shankar S, Hamstra DA, Sha-
complete response following pre operative chemoradiothe- naiah M, Chenevert TL, Ross BD, Rehemtulla A. Combi-
rapy in rectal cdncer: analysis of phase II/III trials. Br J Ra- ned effect of tumor factor-related apoptosis-inducing li-
diol 2005;78:934-938. gand and ionizing radiation in breast cancer therapy. Proc

14. O'Neill BD, Brown G, Heald R], Cunningham D, Tait Natl Acad Sci USA 2000;97:1754-1759.

DM. Non-operative treatment after neoadjuvant chemora- 29. Kim SH, Lee JM, Hong SH, Kim GH, Lee JY, Han JK,
diotherapy for rectal cancer. Lancet Oncol 2007;8:625-633. Choi BI. Locally advanced rectal cancer: added value of dif-

15. Habr-Gama A, Perez RO, Nadalin W, Sabbaga ], Ribeiro U fusion-weighted MR imaging in the evaluation of tumor
Jr, Silva e Sousa AH Jr, Campos FG, Kiss DR, Gama-Ro- response to neoadjuvant chemo-and radiation therapy. Ra-
drigues J. Operative versus nonoperative treatment for sta- diology 2009;253:116-125.
ge 0 distal rectal cancer following chemoradiation therapy: 30. Rullier A, Laurent C, Vendrely V, Le Bail B, Bioulac Sage P,
long-term results. Ann Surg 2004;240:711-717. Rullier E. Impact of colloid response on survival after preo-

16. Kuo L], Chern MC, Tsou MH, Liu MC, Jian JJ, Chen perative radiation therapy in locally advance rectal cancer.
CM, Chung YL, Fang WT. Interpretation of magnetic re- Am J Surg Path 2005;29:602-606.
sonance imaging for locally advanced rectal carcinoma after 31. Allen SD, Padhani AR, Dzik-Jurasz AS, Glynne-Jones R.

Rectal carcinoma: MRI with histologic correlation before
and after chemoradiation therapy. AJR Am ] Roentgenol

17. Kruskal JB, Kane RA, Sentovich SM, Longmaid HE. Pit- 2007;188:442-451.

»207

Acta Gastroenterolégica Latinoamericana — Vol 41 / N° 3 / Septiembre 2011

.



