74 X

ol

Ministerio
de Salud Direccién General | Programa Nacional
Publica de la Salud de Control del Cancer

Guia de Practica
Clinica de Prevencion
de Cancer Colorrectal

Actualizacion abril 2024

Orgamzaclon % Organi;
dar}arge{lccfna Q\,‘ ’ia.l de a alu




Autoridades
del Ministerio de Salud Publica

Ministra
Karina Rando

Subsecretario
José Luis Satdjian

Directora General de la Salud
Adriana Alfonso

Subdirectora General de Salud
Jacquelin Coronato

Presidente de la Junta Nacional de Salud
Alicia Rossi

Directora General de Coordinacion
Mariela Anchen

Directora General de Fiscalizacion
Carolina Rebagliati

Director General de Secretaria
Gustavo Cardoso Mufoz






AULOFIAUES.........ooiieeeeeeee e 1

EqUipo de trabajo..........ccoooiiiiiiii e 4
Siglas y abreviaturas...............cocoviviiiiniinin e 14
RESUMEN @JECULIVO.........oiiiieiiiiiie e 16
MELOAOIOGIA. . e veeireieieiieiertr et 18
Resumen de recomendaciones.......cceueieererenenienienienieeeesesie e 20
INErOAUCCION......c..eiii e s 30
Justificacion de la actualizaCion........cveeuveceecieciecceecece e 31
F N (o= [N e [ X = 1 T OSSOSO 31
OB EEIVO. ettt e et 31
PODIACION AIAaNQ. .. 32
PUDIICO ODJETIVO. ettt s 32
Epidemiologia del cancer colorrectal.............cccccocovinininineininee 32
Aspectos clinicos del cancer colorrectal...........ccccooovivieieecincniininens 44
Factores de riesgo del cancer colorrectal.............ccccocevevienieiecincinennnn, 46
Tamizaje del cancer colorrectal...............cooooiviiiiiiiniiiic 47
Metodologia para la actualizacion de la guia.............cccceovevrinincnennee 55
Grupo desarrollador de 1a Uia.....c.cevererenienininerseereee e 55
CoNfliCtOS @ INTEIES...uciieirieerere e 56
Preguntas de interés para 1a SUiad.....cccverererienieneeeeenesesese e 57
BUsqueda y evaluacion de [as GPC.......ccceveeveninienienieieeeeeesesesieees 58
Proceso de definicion de las recomendaciones........ccccecvvevenerrenieneene. 61
Bibliografia...........cooviiiiii e 72
ANEXOS......coiiiiiiiii e 20
Anexo |: Conflicto de INtEIreS.....ccvveireireeeeeeeeeeeeeeeeeens 91

Anexo Il Resumen de la bUsqueda de guias de practica clinica y
€ValUACION AGREE Il.....cuiiieiiieiiieiirieieiceieiee ettt 94



Equipo de trabajo

ooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooo



Marisa Fazzino
Directora del Programa Nacional
de Control del Cancer

Equipo de trabajo

Dra. Marisa Fazzino - Directora del Programa Nacional de Control del Cancer

Equipo de trabajo del Programa Nacional de Control de Cancer:

Dra. Virginia Suaya y Dra. Virginia Rodriguez

Dra. Ménica Castro - OPS Uruguay

Guia de practica clinica de prevencion de cancer colorrectal 5



Grupo de apoyo metodolégico

Nombre

Especialidad

...........................................................................................................................

Institucion que representa

Dra. Fazzino Marisa

Oncologia Médica

Programa Nacional de Control del
Cancer - Ministerio de Salud Publica

Dra. Castro Mdnica

Salud Publica

Organizacién Panamericana de la
Salud en Uruguay

Dra. Aleman Alicia

Salud Publica
Epidemiologia

Departamento Medicina Preventiva
y Social

Facultad de Medicina - Universidad
de la Republica

Dr. Pereyra David

Medicina Familiar

Catedra de Medicina Familiar -
Facultad de Medicina - Universidad
de la Republica

Dra. Rodriguez
Maria José

Epidemiologia

Programa de Enfermedades no
Transmisibles - Ministerio de Salud
Publica

Dra. Rodriguez
Virginia

Oncologia Médica

Programa Nacional de Control del
Cancer - Ministerio de Salud Publica

Dra. Suaya Virginia

Medicina

Programa Nacional de Control del
Cancer - Ministerio de Salud Publica

Dr. Gianneo Oscar

Administracion de
Servicios de Salud

Direccién General de la Salud -
Ministerio de Salud Publica

Guia de practica clinica de prevencion de cancer colorrectal



Revisores nacionales

...........................................................................................................................

Luis Ubillos MD PhD Oncodlogo Médico
Subdirector Instituto Nacional del Cancer

Revisores internacionales

...........................................................................................................................

Mauricio Maza MD Asesor Regional en Prevencion y Control del Cancer
MPH OPS (Washington D.C.)

André Carvalo MD, IARC Agencia Internacional para la Investigacion del
PhD, MPH Cancer (IARC: sigla en inglés de International Agency for

Research on Cancer)

Isabel Mosquera PhD IARC Agencia Internacional para la Investigacion del
Cancer (IARC: sigla en inglés de International Agency for
Research on Cancer)

Dr. Rodrigo Jover Jefe de Servicio de Medicina Digestiva
Profesor Titular de Medicina en Hospital General
Universitario Dr. Balmis
Instituto de Investigacidén Sanitaria y Biomédica de
Alicante ISABIAL

Sara Benitez Majano, OPS/OMS

MD PhD MSc Cancer Project Coordinator / International Professional
Consultant Department of Noncommunicable Diseases
and Mental Health

Guia de practica clinica de prevencion de cancer colorrectal 7



Instituciones invitadas (en orden alfabético)

......................................................................................................................... .

Asociacién Uruguaya de Gastroenterologia y Endoscopia

Catedra de Anatomia Patoldgica - Facultad de Medicina
Universidad de la Republica

Catedra de Oncologia Clinica - Facultad de Medicina - Universidad de la Republica

Centro de Cancer Digestivo - Instituto Nacional del Cancer - ASSE

Cinica de Gastroenterologia - Facultad de Medicina - Universidad de la Republica

Clinica Quirdrgica 1 - Hospital Pasteur - ASSE

Clinica Quirdrgica 2 - Hospital Maciel- ASSE

Clinica Quirurgica 3 - Hospital Maciel - ASSE

Clinica Quirdrgica A - Hospital de Clinicas - Facultad de Medicina
Universidad de la Republica

Clinica Quirurgica B - Hospital de Clinicas - Facultad de Medicina
Universidad de la Republica

Clinica Quirdrgica F - Hospital de Clinicas - Facultad de Medicina
Universidad de la Republica

Departamento de Laboratorio Clinico. Hospital de Clinicas
Facultad de Medicina - Universidad de la Republica

Departamento de Medicina Familiar y Comunitaria
Facultad de Medicina - Universidad de la Republica

Instituto Nacional del Cancer - ASSE

Laboratorio Clinico- Instituto Nacional del Cancer - ASSE

Programa de Enfermedades No Transmisibles - Ministerio de Salud Publica

8 Guia de practica clinica de prevencion de cancer colorrectal



Registro Nacional de Cancer - Comision Honoraria de Lucha Contra el Cancer

Sociedad de Anatomia Patoldgica del Uruguay

Sociedad de Cirugia del Uruguay

Sociedad de Gastroenterologia del Uruguay

Sociedad de Oncologia Médica y Pediatrica del Uruguay

Sociedad Uruguaya de Endoscopia Digestiva

Sociedad Uruguaya de Medicina Familiar y Comunitaria

Guia de practica clinica de prevencion de cancer colorrectal



Grupo de elaboracidén de la guia (en orden alfabético)

..................................................................................................................................

Nombre Formacién/Especialidad
Dr. Berrueta Joaquin Gastroenterologia

Dr. Bonilla Fernando Cirugia

Dra. Della Valle Adriana Oncologia Médica

Dr. De Simone Federico Gastroenterologia

Dra. Gaggero Patricia Gastroenterologia

Dra. Garau Mariela Epidemiologia

Dr. Gonzalez Daniel Cirugia

Dra. Liz Alejandra Cirugia

Dra. Lépez Virginia Gastroenterologia

Dr. Lyra Ivan Oncologia Médica

Dra. Molinari Melina Laboratorio Clinico

Dra. Moreira Gabriela Laboratorio Clinico

Dra. Olano Carolina Gastroenterologia

Dr. Pereyra David Medicina familiar y comunitaria

10 Guia de practica clinica de prevencion de cancer colorrectal



...................................................................................................................................

Institucion que representa

Clinica de Gastroenterologia - Facultad de Medicina
Universidad de la Republica

Clinica quirurgica B. Hospital de Clinicas - Facultad de Medicina
Universidad de la Republica

Sociedad de Oncologia Médica y Pediatrica del Uruguay

Sociedad Uruguaya de Endoscopia Digestiva

Centro de Cancer Digestivo - Instituto Nacional del Cancer - ASSE

Registro Nacional de Cancer- CHLCC

Clinica quirurgica 3- Hospital Maciel - ASSE
Facultad de Medicina - Universidad de la Republica

Clinica quirurgica 1- Hospital Pasteur- ASSE
Facultad de Medicina - Universidad de la Republica

Sociedad de Gastroenterologia del Uruguay

Servicio de Oncologia Clinica - Facultad de Medicina
Universidad de la Republica

Laboratorio Clinico - Instituto Nacional del Cancer- ASSE

Laboratorio Clinico - Instituto Nacional del Cadncer - ASSE

Clinica de Gastroenterologia - Facultad de Medicina
Universidad de la Republica

Departamento de Medicina Familiar y Comunitaria
Facultad de Medicina - Universidad de la Republica

Guia de practica clinica de prevencion de cancer colorrectal 1



Dr. Piazze Alvaro

Cirugia

Dra. Reyes Laura

Gastroenterologia

Dr. Rodriguez Robinson

Oncologia Médica

Dra. Rodriguez Ana Laura

Gastroenterologia

Dra. Silveyra Noelia

Oncologia Médica

Dr. Tchekmedyian Asadur

Gastroenterologia

Dr. Zeballos Justino

Cirugia

12

Guia de practica clinica de prevencion de cancer colorrectal



Asociacién Uruguaya de Gastroenterologia y Endoscopia

Sociedad de Gastroenterologia del Uruguay

Instituto Nacional del Cancer - ASSE

Sociedad Uruguaya de Endoscopia Digestiva

Servicio de Oncologia Clinica - Facultad de Medicina
Universidad de la Republica

Asociacién Uruguaya de Gastroenterologia y Endoscopia

Clinica quirurgica 3 - Hospital Maciel - ASSE
Facultad de Medicina - Universidad de la Republica

Agradecimientos ........ooeceiiimmiiiiiiiinneeiitieee e

Agradecemos a la Organizacién Panamericana de la Salud (OPS) por su
apoyo en la elaboracién de estas guias.

Guia de practica clinica de prevencion de cancer colorrectal 13



Siglas y abreviaturas .........cccooevviiiiiiiiiiiiiiiiiinieeeeeeeeeee,

ADAG Adenomas con displasia de alto grado
ADN Acido desoxirribonucleico
AGREEII Appraisal of guidelines research and evaluation
AT Adenomas tubulares
CCHNP Cancer Colorrectal Hereditario No Polipésico
CCR Cancer Colorrectal
CDC Center for disease control and prevention
CHLCC Comision Honoraria de Lucha contra el Cancer
DAG Displasia de alto grado
Ell Enfermedad Inflamatoria Intestinal
ESOMF Examen de sangre oculta en materia fecal
ESOMFi Examen de sangre oculta en materia fecal inmunoquimico.
GPC Guia de Practica Clinica
GRADE Grading of recommendations assessment, development and
evaluation
Hb Hemoglobina
IARC International Agency for Research on Cancer
IC Intervalo de confianza
IDH indice de desarrollo humano
mm Milimetros
MSP Ministerio de Salud Publica
14 Guia de practica clinica de prevencién de cancer colorrectal



ng/ml Nanogramos por mililitro

OoMS Organizacién Mundial de la Salud

PAF Poliposis Adenomatosa Familiar

PCAE Porcentaje de cambio anual estimado

PEEC Programa de Evaluacién Externa de la Calidad

PH Pélipo hiperplasico

PICO Poblacion (P), Intervencién (I), Comparador (C) y Resultados (O)

PRONACCAN  Programa Nacional de Control de Cancer

SNIS Sistema Nacional Integrado de Salud
SOH Sangre oculta en heces

VPN Valor predictivo negativo

VPP Valor predictivo positivo

VVvC Videocolonoscopia

pgHb/g Microgramos de hemoglobina por gramo

Guia de practica clinica de prevencion de cancer colorrectal 15
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La presente publicacién corresponde a la actualizacion de la guia de practica
clinica (GPC) de tamizaje del cancer colorrectal del afio 2018 y fue elaborada
por un equipo multidisciplinario e interinstitucional de referentes en el tema.
El objetivo de la GPC es proporcionar a los profesionales de la salud de todos
los niveles de atencién una herramienta precisa y actualizada para abordar
de manera efectiva la prevencién y deteccién temprana de esta enfermedad
altamente prevalente.

El cadncer colorrectal (CCR) es una de las principales causas de morbilidad y
mortalidad en el mundo, pero con la implementacién de practicas clinicas
basadas en la evidencia, es posible marcar una diferencia significativa en
su impacto. Esta guia ha sido elaborada considerando la ultima evidencia
cientifica y la experiencia clinica, para ofrecer recomendaciones con
fundamento en la prevencion del CCR.

En este resumen ejecutivo destacamos los principales puntos que abarca
esta guia:

e Tipo y caracteristicas del test inmunoquimico de deteccion de sangre
oculta en materia fecal recomendado para el tamizaje primario.

* Punto de corte del test de tamizaje que optimiza la relacién beneficio-
capacidad de servicios de colonoscopia.

* Buenas practicas de evaluacion de la preparacion para la colonoscopia.

* Recomendaciones para la vigilancia de polipos.

¢ Definicion de grupos especiales que requieren otras recomendaciones.
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Se enfatiza la importancia de un enfoque multidisciplinario en la prevencién
del CCR que involucre a profesionales de la salud de diversas especialidades,
para brindar una atencién integral y personalizada a cada individuo.

Metodologi
etodologia .....cceeeeiiiieieieee e

Para la actualizacién se utilizé el marco de la metodologia para la adopcién,
adaptacién y desarrollo de novo de recomendaciones confiables (GRADE
Evidence to Decision (EtD) frameworks for adoption, adaptation, and de novo
development of trustworthy recommendations: GRADE-ADOLOPMENT).?

El proceso se desarroll6é en cuatro pasos:

1. Revision de las GPC 2018 e identificacién de recomendaciones para
actualizar o desarrollar de novo.

2. Definicion de preguntas basadas en poblacion (P), intervencion
(), comparador (C) y resultados (O) (preguntas PICO) para las
recomendaciones.

3. Busqueda y evaluacion de las GPC desarrolladas en los dltimos cinco
anos.

4. Elaboracion de las recomendaciones con base en la certeza de la
evidencia y la realidad nacional.

Se evaluaron 6 GPC de tamizaje de CCR y se definio la adaptacién de aquellas
con mayor puntaje por AGREEII (el detalle de la evaluacién se encuentra en
el anexo Il)

1. Screening for Colorectal Cancer US Preventive Services Task Force
Recommendation Statement US Preventive Services Task Force 20213 con
su actualizacion del afio 2022 sobre la edad de inicio y finalizacién del
tamizaje, Updates on Age to Start and Stop Colorectal Cancer Screening:
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Recommendations from the U.S. Multi-Society Task Force on Colorectal
Cancer 20224

2. ACG Clinical Guidelines: Colorectal Cancer Screening 2021.°

La guia contempla ocho recomendaciones para la poblacion de riesgo
promedio, las recomendaciones de vigilancia de polipos y los algoritmos de
seguimiento para las diferentes situaciones.
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Resumen de recomendacCionNes .....coeeeeeieeeeieeeeeeneeeeacncenenns

00 000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000sessssssssssoss

Recomendacion para la poblacién de riesgo promedio (algoritmo I)

1. Serecomienda realizar tamizaje de rutina a la poblacién de riesgo
promedio entre los 50y los 74 afios.

2. Serecomienda utilizar para el tamizaje un test inmunoquimico
cuantitativo de sangre oculta en heces (ESOMFi).

3. Serecomienda utilizar 200 ng/ml como punto de corte en el test
inmunoquimico cuantitativo. Todo valor mayor o igual a 200 se considera
positivo y todo valor menor a 200 se considera negativo.

4. Serecomienda que las personas que tengan resultado del test de
tamizaje negativo (<200 ng/ml) se controlen cada 2 afios.

5. Las personas cuyo test de tamizaje resulte positivo (=200 ng/ml) deben
ser derivadas a colonoscopia.

6. Serecomienda que las personas cuya colonoscopia (con buena
preparacion) resulte normal se controlen nuevamente en 10 afios salvo
gue presenten sintomatologia.

7. Sesugiere utilizar para una adecuada evaluacién de la limpieza colénica,
una metodologia estandarizada con una escala validada (escala de
Boston).
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Nivel de evidencia

Recomendacioén fuerte, certeza de la evidencia moderada

Recomendacién condicional, certeza de la evidencia baja

Recomendacién condicional, certeza de la evidencia baja

Recomendacién fuerte, certeza de la evidencia baja

Recomendacién fuerte, certeza de la evidencia baja

Recomendacion fuerte, certeza de la evidencia baja

Buena practica, certeza de la evidencia baja
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8. Sesugiere repetir la colonoscopia antes del afio si la limpieza coldnica no
es adecuada.

9. Serecomienda la reseccién completa de las lesiones detectadas
durante la colonoscopia (siempre que sea posible) y su envio a estudio
histopatologico.

10. Se recomienda realizar la vigilancia de los pdlipos de acuerdo a la
siguiente clasificacién: (algoritmo Il)

Pélipos adenomatosos

1 a2 AT menores a 10 mm 7 a 10 afios
3 a4 AT menores a 10 mm 3 a5 afos
5a 10 AT menoresa 10 mm 3 afos
Adenomas vellosos 3 afos
Adenomas mayores o iguales a 10 mm 3 afos
ADAG 3 afos
Mas de 10 adenomas 1 afio + consejo genético

Pélipos serrados

1 a 2 serrados menores a 10 mm sin displasia 5a 10 afios
3 a 4 serrados menores a 10 mm sin displasia 3 a5 afios
5a 10 serrados menores a 10 mm sin displasia 3 afos
Serrados mayor a 10 mm 3 afos
Serrado con displasia 3 afios
Serrado tradicional 3 afios
PH mayores a 10 mm 3 a5 afos
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Buena practica, certeza de la evidencia baja

Recomendacion fuerte, certeza de la evidencia baja

Recomendacién fuerte, certeza de la evidencia baja
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Lesiones mayores a 20 mm

Con respecto a las lesiones mayores a 20 mm resecadas en forma
fragmentada (piecemeal), la posibilidad de recurrencia aumenta, por lo
tanto, se sugiere realizar un control endoscépico a los 6 meses, la segunda
vigilancia al afio y luego a los 3 afios.

AT: adenomas tubulares
ADAG: adenomas con displasia de alto grado
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Recomendacién fuerte, certeza de la evidencia baja
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Algoritmo I:
Recomendacién de tamizaje de CCR
para poblacién de riesgo promedio

©000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000:

Tamizaje con ESOMFi
cuantitativo de los 50
a los 74 ainos

Resultado del
ESOMFi cuantitativo
<200ng/ml

Control en 2 afios
con ESOMFi
cuantitativo

* Se recomienda la reseccion completa de las lesiones detectadas
durante la colonoscopia y su envio a estudio histopatolégico.



) 0 000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000

Resultado del
ESOMFi cuantitativo
> 200ng/ml

Derivar
a colonoscopia

Colonoscopia
con buena
preparacién
y resultado
normal

Control con
colonoscopia
en 10 afios

Colonoscopia
con preparacion
inadecuada

Repetir
colonoscopia
antes del afio

Colonoscopia
con resultados
anormales *

Derivar
a especialista




Algoritmo II:
Recomendaciones para
la vigilancia de pélipos

©000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000:

Pélipos
adenomatosos

*5a10AT<10mm

» Adenomas vellosos
+ Adenomas =10 mm
* ADAG

Mas de
10 adenomas

1 afo

+
Consejo
genético

7 a 10 afios 3 a5 afos

AT: adenomas tubulares

ADAG: adenomas con displasia de alto grado

* Se recomienda la reseccion completa de las lesiones detectadas durante
la colonoscopiay su envio a estudio histopatolégico.

** Solo en aquellas lesiones resecadas completamente en fragmentos.



) 0 000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000

Hallazgos de pélipos en la colonoscopia *

Lesiones
Pélipos serrados mayores a 20 mm
en la colonoscopia

1 a2 serrados 3 a4 serrados *5a 10 serrados
<10mm <10mm < 10mm sin displasia
sin displasia sin displasia * Serrados > 10mm
* Serrados con displasia
* Serrado tradicional

5a 10 afios 3 a5 afios A Control
endoscopico
a los 6 meses,
la segunda
vigilancia al
afoy luego
a los 3 afios**




INErOAUCCION .oeeeieieeeeee et et eeeeeeeeeeeesnsnesnaens

En Uruguay, el CCR es el segundo cancer mas frecuente en las mujeres y
el tercero en los hombres. Cada afio ocurren mas de 1800 nuevos casos
y mas de 1000 pacientes mueren por esta enfermedad, lo que ubica al
CCR en el segundo lugar entre las causas de muerte por cancer. La edad
media de los casos en el pais es de 70 afios, la mitad de los casos son
diagnosticados entre los 50 y 74 afios (Registro Nacional del Cancer).

Es devitalimportancia su deteccion precoz o, mejor aun, hacer diagnostico
de las lesiones preneoplasicas en forma sistematica, en un grupo etario
determinado y con un método confiable, sensible y de buen desempefio.
El conocimiento de la historia natural (secuencia adenoma-carcinoma)
permite las intervenciones para la deteccién precoz y la terapéutica
oportuna. El tamizaje en sujetos asintomaticos esta mundialmente
recomendado y los resultados confirman la reduccién en la incidencia y
mortalidad del CCR. La colonoscopia constituye lamejor prueba disponible
para realizar el tamizaje del CCR, sin embargo, existen limitaciones para
su aplicabilidad a grandes poblaciones. Por dicho motivo, se plantea la
deteccién inmunoquimica de sangre oculta en materias fecales dado
que presenta una buena sensibilidad y especificidad y es mas factible de
utilizar como prueba de tamizaje poblacional. De obtener un resultado
positivo, se realizard la colonoscopia con la consiguiente remocion de
las lesiones preneoplasicas o la deteccién de CCR en un estadio lo mas
precoz posible.

La deteccién y el tratamiento del cancer en etapas precoces y localizadas
pueden prevenir muertes por CCR. Las tasas de supervivencia relativaa 5
afos en pacientes con CCR en etapas localizadas son de 92%, 87% y 63%
para las personas diagnosticadas en estadio |, IIAy IIB respectivamente.
Este documento resume el resultado del proceso de actualizacion y
presenta las recomendaciones basadas en la adaptacion de otras GPCy
en el consenso de los expertos.
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Justificacion de la actualizacién ...........ccouueevveuennnnnee.

La actualizacion de la guia obedece al tiempo transcurrido desde la
publicacion de la Ultima versiény a la necesidad de incorporar estrategias
de tamizaje y seguimiento que logren el mejor equilibrio entre la deteccion
precozdel CCRylacapacidad del pais para la realizacion de colonoscopias.
Esta guia deja sin efecto la “Guia de practica clinica de tamizaje del cancer
colorrectal” de 2018

Alcance de la guia ......ccceeeeeiiiiiiiiiiiiiiriiirceeeeee e

La presente guia se centra en recomendaciones actualizadas para el
tamizaje, deteccién precoz y diagnostico oportuno del CCR. Incluye
ademas recomendaciones para el manejo de los resultados del tamizajey
para el seguimiento de los polipos.

Esta guia no incluye el tratamiento del CCR, el cual sera motivo de otro
documento.

Objeti
JEEIVO eeeeiiiiieeeeeeeee e

Brindar informaciéon basada en evidencias para estandarizar la toma de
decisiones clinicas y mejorar las estrategias nacionales de prevencion y
deteccion del CCR.
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Poblacion diana .......coeeveieieeieieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeneenesnaens

Esta guia estd dirigida a todas las personas de la poblacién de riesgo
promedio, entre 50 y 74 afios. Se entiende por riesgo promedio a las
personas sin afecciones como la enfermedad inflamatoria intestinal (Ell),
poliposis adenomatosa familiar (PAF), cancer colorrectal hereditario no
polipésico (CCHNP), antecedentes personales y/o familiares de neoplasia
colorrectal (adenoma o CCR) y/o po6lipos. En estos casos se deben seguir
pautas especificas, por lo que se sugiere fuertemente la consulta con
especialista y el asesoramiento genético cuando corresponda.

PUblico objetivo ........cccoiiiiiiiiiiiiiiiiiiirreeeeeeeee

Este documento esta destinado a los profesionales del subsector publico
y privado que estan vinculados a la prevencién, deteccién temprana y
confirmacion diagnostica del CCR a nivel nacional.

Epidemiologia del cancer colorrectal .......................

De acuerdo con las estimaciones de la International Agency for Research on
Cdncer (IARC)® el CCR representaba el 10% del total de los casos incidentes
de cancer en 2020 (excluyendo el cancer de piel no melanoma), el tercer
tipo de cancer mas comun en hombres y el segundo en mujeres a nivel
global. EI CCR es la tercera causa mas frecuente de muerte por cancer en
el mundo, habiéndose estimado que mas de 930.000 personas murieron
por esta enfermedad en 2020.

Las tasas de incidencia de CCR varian ampliamente alrededor del
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mundo: son relativamente bajas en ambos sexos en muchos paises de
Africa, mientras que las mayores se han encontrado en paises de Europa
(Hungria, Eslovaquia, Paises Bajos, Dinamarca, Eslovenia, Portugal,
Letonia, Croacia, Espafia), asi como en Japdn. Este cancer presenta una
asociacién positiva con el nivel de desarrollo socioecondémico, el 40 % de
la carga mundial de la enfermedad se produce en regiones con indice
de Desarrollo Humano (IDH) muy alto, a pesar de que dichas regiones
comprenden solo el 15 % de la poblacién mundial.” Tanto en incidencia
como en mortalidad, las cifras son mas bajas en las mujeres, excepto en
algunos paises de la region del Caribe.®

Figura 1:
Mapa de estimaciones de incidencia y mortalidad por CCR en
ambos sexos en el mundo. Fuente: Globocan 2022 (IARC)
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La magnitud del problema del CCR en términos de su incidencia, asi como
las tendencias temporales, esta vinculada estrechamente a transiciones
en el grado de desarrollo humano. Actualmente, tanto la incidencia como
la mortalidad por esta causa estdan aumentando en muchos paises que
transitan hacia niveles mayores de IDH, posiblemente debido a factores
demograficos, pero también a la adquisicion de habitos occidentales de
vida.

Uruguay ocupa el vigésimo lugar en el ranking de 186 paises para los
que realiza estimaciones la IARC. En relacion a las tasas de incidencia y
mortalidad, ocupa el quintil mas alto (figura 1) e integra el grupo que
incluye mayoritariamente a los paises de alto o muy alto IDH, en linea con
lo expresado previamente.
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En nuestro pais, el CCR es el tercer cancer mas frecuente en hombres
y el segundo en mujeres, pero ocupa la segunda posicion cuando se
consideran ambos sexos juntos, dando cuenta de mas de 1800 casos
nuevos anuales y mas de mil muertes anuales. Si se observan las tasas
ajustadas, el CCR es la segunda causa de muerte por cancer en hombres
y la tercera en mujeres* (figura 2).

CANCER EN URUGUAY 2015-2019
Principales sitios de Incidencia con su respectiva Mortalidad
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HOMBRES INCIDENCIA MORTALIDAD
Préstata 58.7 17.52
Pulmén 45.69 40.86
Colo-recto* 37.05 18.64
Rifién
Vejiga
Estomago

Linfoma No Hodgkin

Pancreas
Cavidad Oral y Faringe 9.83 6.33
Leucemia 8.59 4.16

100 8 60 40 20 0 20 40 60 80 100

Tasa ajustada por edad a la poblacién mundial estandar expresada en casos por 100.000 habitantes.
* La categoria Colo-recto involucra los cédigos C18-C20 de la CIE-O 32Ed. IARC-OMS

(colon, unioén recto sigmoidea y recto).
Fuente: Registro Nacional de Cancer-CHLCC
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CANCER EN URUGUAY 2015-2019
Principales sitios de Incidencia con su respectiva Mortalidad
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MUJERES INCIDENCIA MORTALIDAD
Mama 75.3] 21.54
Colo-recto* 50
Pulmén .20

Cuello de Utero
Tiroides
Pancreas

Rifién

Cuerpo de Utero

Ovario

Linfoma No Hodgkin

100 80 60 40 20 0 20 40 60 80 100

Tasa ajustada por edad a la poblacién mundial estandar expresada en casos por 100.000 habitantes.
* La categoria Colo-recto involucra los cédigos C18-C20 de la CIE-O 32Ed. IARC-OMS

(colon, unién recto sigmoidea y recto).
Fuente: Registro Nacional de Cancer-CHLCC
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Tabla 1:
Incidencia y mortalidad de CCR en Uruguay 2015-2019.
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INCIDENCIA MORTALIDAD
Promedio Promedio
T.A anual de % T.A anual de %
Casos Casos
Hombres | 37.05 937 12.88 18.64 520 11.68
Mujeres 25.17 875 12.56 11.50 490 13.12

TA: Tasas ajustada por edad por 100.000 pacientes-afio (estandarizaciéon directa
usando la poblacién estandar mundial) (Segi M. Cancer Mortality for Selected Sites in
24 Countries (1950-57). Department of Public Health, Tohoku University of Medicine,
Sendai, Japan. 1960))

* Si se ordenan por el nimero de casos, el CCR es la tercera causa de
muerte por cancer en hombres luego del cancer de préstata, esto se debe
a que las muertes por cancer de prostata se dan a edades mas avanzadas
y tienen, por lo tanto, menor peso en la tasa ajustada. La misma situacion
se da en las mujeres en cuanto a la relacion entre muertes por cancer de
pulmoén y de colon.

Fuente: Registro Nacional de Cancer, CHLCC, 2023

Al igual que en la mayoria de los canceres, la incidencia de CCR aumenta

con la edad (figura 3). La edad promedio de los casos en Uruguay es de 70
afios, pero la mitad de los casos se diagnostica entre los 50 y los 74 afios.
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Figura 3:
Tasas de incidencia y mortalidad de CCR especificas por edad.
Uruguay, 2015-2019.
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Fuente: Registro Nacional de Cancer, CHLCC, 2023
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Las tasas ajustadas de incidencia de CCR se han mantenido estables en
el periodo 2002-2019 en hombres, en tanto que en mujeres se advierte
un descenso estadisticamente significativo a partir del 2013, de un 2.26%
anual. (Figura 4a). Las tasas crudas presentan valores muy préximos en
hombres y mujeres, divergiendo a partir de 2012 de manera similar a las
tasas ajustadas.

Figura 4 a.
Tendencia de la tasa ajustada de Incidencia de CCR 4 b. Tendencia de la tasa
cruda de incidencia de CCR. Uruguay 2002-2019.
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a. Incidencia. Tasa ajustada. Colorrecto (C18-C20)

50

Hombres PCAE: 0.47

40 - ° °

30 -

20 - PCAE: 0.76 (2002-2013)
Mujeres PCAE: -2.26* (2013-2019)

tasa Ajustada por Edad
(casos x 10°)
(o]
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0

2000 2002 2004 2006 2008 2010 2012 2014 2016 2018 2020

Afos

e T.A.observada - Hombres o T.A. observada - Mujeres

Regresion Joinpoint
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b. Incidencia TASA CRUDA Colorecto (C18-C20)

80
PCAE: 1.19* (2002-2019)
Hombres
[ ]

60 - [ ] [ ]
2 S PCAE: 1.40 (2002-2013)
5 x 40 - PCAE: -1.65* (2013-2019)
o 3 Mujeres
[%]
c 8

20 4

0 T T T T T T T T T

2000 2002 2004 2006 2008 2010 2012 2014 2016 2018 2020
Aflos
® T.A.observada - Hombres o T.A. observada - Mujeres —— Regresion Joinpoint

PCAE: Porcentaje de cambio anual estimado.

T.A.: Tasa ajustada por edad a la poblacién mundial
estandar expresada en casos por 100.000.

Fuente: Registro Nacional de Cancer, CHLCC, 2023
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Sin embargo, del analisis de la incidencia 2002-2017 por franjas etarias,
surge que en el grupo de 40 a 49 afios se observa un aumento en el
diagnostico de CCR en ambos sexos. En este grupo etario la incidencia
presenta un aumento del 3,1 % anual (IC95 %:1,21-5,03) en hombresy 2,1
% (1C95 %: 0,49-3,66) en mujeres.®

Las tendencias de las tasas ajustadas de mortalidad muestran desde 1990,
un comportamiento ligeramente divergente en hombres y en mujeres.
Mientras que en hombres estan estables (porcentaje de cambio anual
estimado (PCAE): 0.21, no significativamente distinto de 0), en mujeres se
observa un franco descenso (PCAE: - 0.76, significativamente distinto de
0). (Figura 5).
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Tasa estandarizada por edad

Figura 5:
Tendencias de la tasa ajustada de mortalidad por CCR por sexo.
Uruguay 1990-2020
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PCAE (o APC): Porcentaje de cambio anual estimado para el periodo (1990-2020).
(*) PCAE con asterisco es estadisticamente significativo.

T.A. - Tasa ajustada por edad a la poblacién mundial estandar expresada en casos
por 100.000.

Fuente: Registro Nacional de Cancer, CHLCC, 2023

42 Guia de practica clinica de prevencion de cancer colorrectal



En el andlisis por franjas etarias en el periodo 1990-2017 se encontr6 que
la mortalidad se mantuvo estable entre los menores de 50 afios, mientras
que disminuyd en las mujeres de 50 a 69 afios y mayores de 70 (PCAE:
-0.61% (-1.07—0.14) y -0.68% (-1.02—0.34) respectivamente) y aumentd

en hombres mayores de 70 afios (PCAE: 0,74 (0,47-1,01)).®

La distribucion de estadios del CCR en Uruguay es dificil de precisar con
exactitud pues solo en un 57% de los casos ha sido posible encontrar o
reconstruir esta informacion. En aquellos casos que ha sido posible, se
observa que casi un 60% se concentra en estadios avanzados (Tabla 2).

Tabla 2.

Distribucién de estadios de los casos de CCR
diagnosticados en el periodo 2015-2019.
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Hombres

Estadio Casos

| 380
Il 699
I 828
vV 809
Sindato 1970
Total 4686

%

8,11

14,92
17,67
17,26
46,02

% del total
con TNM

13,99
25,74
30,49
29,79

100,00 100,00

Mujeres
Casos %

334 7,64
663 15,16
719 16,44
726 16,60
1932 44,17
4374 100,00

Fuente: Registro Nacional de Cancer, CHLCC, 2023
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% del total
con TNM

13,68
2715

29,44
29,73

100,00

Todos

Casos

714

1362
1547
1535
3902
9060

%

7,88
15,03
17,08
16,94
43,07
100,00

% del total
con TNM

13,84
26,41
29,99
29,76

100,00
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Aspectos clinicos del cancer colorrectal ..................

Laslesionespreneoplasicasse puedendiagnosticar conlaimplementacion
de campafias de tamizaje en personas asintomaticas (en general se
corresponden con estadios precoces de la enfermedad) o ante la
aparicion de sintomas, que es la forma mas frecuente de diagndstico
(70-90 %).° En nuestro pais, el tamizaje de CCR forma parte de las metas
asistenciales que llevan adelante los prestadores de salud. La presencia
de un testeo de sangre oculta en materia fecal positivo tiene mayor valor
predictivo de CCR que la presencia de sintomas, por lo que deberia tener
prioridad al momento de realizarse una colonoscopia.’® La sensibilidad
de los sintomas para el diagnostico de CCR es baja y la especificidad es
mayor cuando el paciente presenta sangrado rectal o una tumoracion
abdominal palpable.”

Las manifestaciones clinicas se vinculan al crecimiento del tumor en la
luz intestinal y a estadios avanzados de la enfermedad, lo que determina
peor prondstico. Se han descrito como formas de presentacién la
alteracion del habito intestinal, enterorragia, melenas o rectorragia,
anemia ferropénica, dolor abdominal o presencia de tumoraciones o
masas abdominales o rectales.'

Los sintomas difieren de acuerdo a la topografia del tumor. Los tumores
de colon derecho en general se presentan en estadios mas avanzados
comparados con los de colon izquierdo.” En canceres de colon derecho
predomina la anemia microcitica y el adelgazamiento, y en los de colon
izquierdo y recto es mas frecuente el sangrado, el cambio del transito
intestinal y el sindrome anorectosigmoideo (en los de topografia rectal).
El dolor abdominal puede verse en tumores de cualquier localizaciény se
vincula a obstruccion o perforacion del colon, o diseminacién peritoneal.”
Aproximadamente el 20% de las personas en Estados Unidos tienen una
enfermedad diseminada al momento del diagndstico y las topografias
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mas frecuentes son ganglios loco-regionales, higado, pulmén vy
peritoneo.”*Los tumores de recto distal pueden dar metastasis pulmonar,
aln sin compromiso hepético, por drenaje de la vena rectal inferior en la
vena cava inferior. Otras formas de presentaciéon poco frecuentes son:
invasion local con formacion de fistulas o abscesos (intrabdominales,
retroperitoneales, intrahepaticos), fiebre de origen desconocido,
bacteriemias por Streptococcus bovis y sepsis por Clostridium septicum,
hallazgo de metdastasis hepaticas durante estudios de imagen.'>1®

El CCR también puede presentarse con cuadros agudos de abdomen
(perforacion, oclusion intestinal) que requieren el ingreso a emergencia
para resolucion quirurgica. En varias series se ha observado que la
poblacion que requirié cirugia era sobre todo mayor de 50 afios, con una
proporcion relativamente similar entre ambos sexos, y con localizacién de
las lesionesencolonizquierdoyrecto.Lamayoriaerantumoresvegetantes
y mas de la mitad de los pacientes se presentaban en estadios Il y IV en
su primer ingreso. Respecto a la histologia, 98% de los neoplasmas fueron
adenocarcinomas, principalmente moderadamente diferenciados."”

La preocupacién por un eventual aumento en la incidencia de CCR en
menores de 50 afios ha justificado un analisis particular de esta poblacion
para conocer si tiene un comportamiento diferente al observado en
los de mayor edad. El aumento de incidencia en adultos jévenes se ha
observado en varios paises y constituye un problema global.”® En nuestro
pais en los ultimos afios se ha evidenciado un aumento significativo de
los casos en el rango etario entre 40-49 afios pero dicha significancia se
pierde si tomamos en cuenta el total de los menores de 50 afios. Dada
la tendencia global se continuard monitoreando dicha incidencia con el
objetivo de evaluar en préximas actualizaciones cambios en la conducta
de screening para esta poblacion.’
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Factores de riesgo del cancer colorrectal .................

Existen factores genéticos y ambientales vinculados al desarrollo del CCR,
algunos de ellos determinan un riesgo mas elevado y condicionan el inicio
de tamizaje a edades mas tempranas. Todo paciente con diagnostico de
cancer de colon o recto menor a los 50 afios o que presente antecedentes
familiares en primer grado de cancer de colon, recto, endometrio, ovario,
estdbmago o intestino delgado, a cualquier edad, no estadn incluidos en
estas pautas generales y se sugiere fuertemente la derivacién a consulta
con especialista y de asesoramiento genético cuando corresponda.
Aquellas personas en las que se haya constatado la presencia de una
mutacién genética hereditaria deben seguir pautas de prevencion
especificas, a edades mas tempranas y, como presentan diferente
respuesta a los tratamientos, se sugiere fuertemente que sean derivadas
a consulta de asesoramiento genético, también a todo su nucleo
familiar.26-2°

En Uruguay se estima que 8.2% de los CCR diagnosticados son de etiologia
hereditaria.*

La edad, la presencia de acromegalia y haber recibido radioterapia en la
infancia son otros factores de riesgo para el CCR.

Otros factores que pueden aumentar el riesgo de CCR incluyen: obesidad,
diabetes mellitus, probablemente el consumo frecuente y a largo plazo de
carne roja o carnes procesadas, tabaquismo, consumo de alcohol, terapia
a largo plazo de deprivacion de andrégenos, colecistectomia (predispone
al desarrollo de cancer de colon derecho), enfermedad coronaria,
anastomosis ureterocélicas luego de extensas resecciones de vejiga,
cancer de endometrio en mujeres jovenes. Estas entidades no tienen
una relacion causal con el desarrollo de CCR y por eso no justificaria un
tamizaje diferente del de la poblacion de riesgo promedio.3'-*7

También se han descriptos factores protectores para el desarrollo de CCR:
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la actividad fisica regular, laingesta de vitamina B6, la suplementacién con
calcio (recomendado en la prevencion primariay secundaria de adenomas
de colon por la American College of Gastroenterology), el uso de acido acetil
salicilico y antiinflamatorios no esteroideos. Sin embargo, estas no son
recomendaciones de esta guia, ya que no se han abordado estos temas.
En cuanto a la dieta existen datos discordantes sobre el efecto protector
del consumo de frutas, verduras y alta ingesta de fibras.34

Tamizaje del cancer colorrectal .......ccccoevvvvveeeennnnnnns

Se describen varios métodos para detectar las lesiones premalignas
(polipos) o el CCR en estadios precoces, cada uno con sus fortalezas y
debilidades.*

No existe en la actualidad una estrategia de tamizaje superior a la otra,
pues todas ellas tienen sus pros y sus contras. Se encuentran en marcha
ensayos aleatorizados que comparan el test de sangre oculta en materia
fecal con respecto a otras estrategias de tamizaje.*3

Entre los métodos que contamos se destacan:

1. Estudio de sangre oculta en materia fecal (ESOMF) de tipo quimicos
(basados en guayaco), y de tipo inmunoquimicos (métodos cualitativo
y cuantitativo)

2. Estudios endoscopicos.

3. Otros estudios: estudio de ADN fecal, colonoscopia virtual o
colonografia por TAC, capsula endoscépica de colon.

Todas estas opciones tienen fortalezas y debilidades que las alejan del

test ideal. En efecto, ninguna es mejor que otra en todas las dimensiones
que deben tomarse en cuenta, es decir, alta sensibilidad y especificidad,
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costo-efectividad, conveniencia, seguridad, preferentemente no invasivo
y aceptado por los usuarios.

Entre los estudios de tamizaje para los que existe evidencia razonable a
favor de suimpacto en la reduccién de la mortalidad por esta enfermedad
en poblacion de riesgo promedio, se encuentran los estudios de sangre
oculta en materia fecal y estudios endoscépicos.*

1. Estudio de sangre oculta en materia fecal

En caso de sangrado digestivo bajo, la materia contendra combinacion de
hemoglobina intacta, hemy derivados porfirinicos del hem en cantidades
variables, depende del sitio, la cantidad del sangrado y del tiempo de
transito intestinal; pueden ser detectados en diferentes formas por los
distintos test con los que cuenta hoy el laboratorio.

a) Test quimicos basados en guayaco

Se basan en la actividad peroxidasa simil de la hemoglobina y del hem
para oxidar material cromogénico en presencia de peréxido de hidrégeno.
Reaccionan con la hemoglobina humana, pero también con la de otras
especies animales, asi como con otras sustancias con actividad peroxidasa
contenidas en alimentos (carne, pescado, vegetales verdes y amarillos), y
con preparaciones con hierro. Para obtener un resultado lo mas confiable
posible se hace necesario que la persona cumpla con restricciones
dietéticas severas por varios dias y no reciba ciertos medicamentos
previo al estudio, precauciones no siempre tomadas en cuenta por los
pacientes.

Ademéas de los problemas de especificidad, estos test tienen baja
sensibilidad. Por ejemplo, varia con la cantidad de materia fecal en la
muestray con el tiempo transcurrido entre la recoleccion de la muestray
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la realizacion del test.*
Por todo lo antes expuesto, los test quimicos basados en guayaco fueron
sustituidos por los test inmunoquimicos.

b) Test Inmunoquimicos (ESOMFi)

Se basan en una reaccién de aglutinacién antigeno-anticuerpo entre
la hemoglobina humana de la muestra y los anticuerpos policlonales
antihemoglobina humana recubiertos con particulas de latex.

No reaccionan con hemoglobinas de ninguna otra especie ni tienen
actividad peroxidasa, por lo que no se modifican con comidas ni
medicamentos, de alli su alta especificidad. Tampoco reaccionan con
hemoglobina digerida.

Tienen una elevada sensibilidad, mayor que los de guayaco, con limites de
deteccidon <0.2 mg Hb/g de material fecal.

Son especificamente disefiados para el estudio del sangrado oculto de
origen colorrectal.

Estudios clinicos y revisiones sistematicas que compararon los test
inmunoquimicos con los test quimicos basado en guayaco muestran
que el test inmunoquimico tiene mayor sensibilidad para la deteccion
de adenomas avanzados y CCR (sensibilidad global del 79%), mayor
especificidad (94%), y una exactitud diagnoéstica global de 95%4->° todo lo
cual ha derivado a que en la actualidad, los test inmunoquimicos hayan
reemplazado a los quimicos con guayaco.>'

A fin de detectar los complejos antigeno-anticuerpo se han desarrollado
métodos cualitativos y cuantitativos, ambos disponibles en el mercado.

l. Cualitativos
Corresponden a inmunoensayos de tipo cromatografico para la deteccion

de sangre oculta en heces. El dispositivo consta de una membrana de
nitrocelulosa fijada previamente con anticuerpos monoclonales frente a
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hemoglobina humana, de material absorbente para dispensar la muestra
y los anticuerpos conjugados con latex coloreados para hacer visible la
reaccion. También posee anticuerpos control.

Son de lectura visual, en general entre los 5y 10 minutos de producida la
reaccion dependiendo del proveedor. Deben ser leidos por un operador
entrenado, respetando los tiempos indicados. Su resultado se informa
como positivo o negativo.

Actualmente se encuentran en el mercado kits comerciales con dos
valores de corte: 25 ng/ml (2,5 pgHb/g heces) y 50 ng/ml (5 pgHb/g heces).

. Cuantitativos

Permiten medir la cantidad de hemoglobina presente en una suspensién
formada por la materia fecal y buffer estabilizador de la muestra. Su
sensibilidad para la detecciéon de CCR va a depender del punto de corte
que se adopte.>?

Estos inmunoensayos poseen las fortalezas de las técnicas
inmunocromatograficas y suman la posibilidad de ser automatizables, lo
que permite escalar el nUmero de test/hora a realizar y no es observador
dependiente. Se debe priorizar la indicacién de colonoscopia a los
pacientes con test mas elevados, asi como suscribirse a programas de
control externo de calidad.

Punto de corte:

El punto de corte utilizado hoy en nuestro pais es 100 ng/ml, sin embargo,
en el mundo y también en Uruguay, se esta en continua revisién del tema
para establecer el punto de corte ideal.®®* Un grupo de Paises Bajos en
2016, trabajando con dos plataformas comerciales diferentes, establecié
su punto de corte en 10pg/g (50ng/ml)>*al igual que un grupo de trabajo
noruego en 2022.%Un trabajo aleman en 2017 utilizé 17pg/g (100ng/ml)>®
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y uno espafiol en 2020 utilizé el mismo punto de corte.*” Los tailandeses
en 2017 utilizaron 150ng/ml.>® En un estudio de Li-Sheng Chen y cols.
publicado en journal of Medicine Screening en 2007, utilizando un test
inmunoquimico para investigacién de sangre oculta en materia fecal, se
demuestra que la sensibilidad se mantiene cuando se utilizan valores de
corteentre 50y 100 ng/mly disminuye por encima de ese valor.>Respecto
a los falsos positivos, disminuyen aproximadamente a la mitad cuando se
pasa de 50 a 100 ng/ml.

En cuanto a las unidades, el resultado puede expresarse en ng/ml o pg/g.
En nuestro pais, en general se expresa en ng/ml, pero en varios estudios
internacionales es de preferencia utilizar pg/g.>°66°

Se detalla a continuacién la férmula a utilizar en caso de conversion de
unidades. Como se puede apreciar, incluye ademas la variable ml de
buffer del contenedor de muestra por ser este volumen diferente en los
distintos proveedores.

pg Hb/ g heces = (ng Hb/ ml buffer) /(mg heces recogidas).
Recoleccion de la muestra
Se puede realizar de dos formas:

I. En frasco limpio, seco, de boca ancha y tapa de rosca.
Presentalaventaja de ser mas practico para el paciente pero la desventaja
de la poca estabilidad de la muestra ya que la hemoglobina se degrada
con el paso de las horas, generando como consecuencia el aumento de
falsos negativos.

Il. En un vial que contiene buffer.

Esta es la opcion mas indicada ya que se logra una mayor estabilidad
de la muestra (suspension materia fecal-buffer), que va de 14 a 28 dias
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(dependiendo del proveedor) cuando se la conserva en la heladera (de
2 a 8 °C) hasta el momento de su entrega. Ofrece ademas, la ventaja de
reducir la manipulacién por parte del personal de laboratorio.

Las dificultades que pueden presentarse con esta opcion refieren a la
no comprensién del procedimiento por parte del paciente, que lo lleve a
colocar materia fecal en mayor cantidad que la necesaria y/o a descartar
el buffer.

Procedimiento: obtenida la muestra, desenroscar y quitar la tapa que
incluye un bastén para la recogida de materia fecal. Este se debera
mantener en posicién vertical para pinchar la materia en 4 lugares
diferentes asegurandose que los surcos del bastén queden cubiertos por
materia fecal. El excedente debera quitarse a efectos de garantizar una
estandarizacion de la cantidad de muestra (10 mg de materia fecal).

A continuacién, se debe tapar el vial y conservarlo en la heladera hasta su
entrega en el laboratorio.

Independientemente del tipo de contenedor que se utilice (frasco o
vial), se debe realizar el siguiente procedimiento para su recoleccion: el
paciente debera colocar papel higiénico en la taza del inodoro y defecar
directamente sobre él, de esa forma se evitard que las heces entren en
contacto con el agua.

2. Estudios endoscépicos

Los estudios randomizados que investigan el impacto del uso de la
colonoscopia sobre la mortalidad e incidencia de CCR estan en curso, por
lo que la informacion disponible procede de estudios de casos controles
y corresponde a la tasa de deteccién de adenomas avanzados y CCR en
etapa temprana.

La colonoscopia esun estudioideal para el tamizaje de CCRya que permite
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detectar lesiones proximales, la visualizacién directa de la mucosa y la
posibilidad de realizar polipectomia. Sin embargo, requiere contar con
mayor cantidad de recursos humanos calificados, tiene un costo elevado
y mayor riesgo de complicaciones como perforacion y sangrado que la
rectosigmoidoscopia.®! Para los pacientes implica realizar una limpieza
coldnicay en la mayoria de los casos, recibir sedacion.

En consecuencia, para considerar su uso para el tamizaje en poblacion
de riesgo promedio, los estudios randomizados en curso tendran que
demostrar una mayor eficacia que los otros test, en particular el ESOMFi.
Uno de los estudios enumerados en la guia anterior®? demostré que el
riesgo de cancer colorrectal a 10 afios era menor en los pacientes que se
realizaron colonoscopia comparados con la poblacién que no se sometio
a tamizaje. Otros dos estudios contintian en curso.5364

En estos casos, cuando la colonoscopia es de calidad, es decir, completa,
con una preparacién adecuada, realizada por un técnico entrenado vy
no se encuentran lesiones, permite extender el proximo control a 10
afios. Cuando se detectan lesiones y son resecadas correctamente, ese
individuo ingresa en un programa de vigilancia con el fin de evitar el CCR.
En algunos pacientes la colonoscopia puede ser dificil de realizar, resultar
incompleta o ser rechazada.

3. Otros estudios

a) Test DNA fecal
Consiste en una prueba cuantitativa, no invasiva, que detecta la presencia
de marcadores de ADN de las células tumorales desprendidas del epitelio
de polipos adenomatosos precancerosos, adenoma avanzado y/o CCR,
hacia el lumen del intestino grueso por técnicas de biologia molecular.
Ademads, combina un testinmunoquimico para deteccion de sangre oculta
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en heces.

Se identifican tres familias de marcadores:

* Metilaciones aberrantes de BMP3 y NDRG4.

* Siete mutaciones puntuales en el gen KRAS.

* Hemoglobina humana oculta detectada mediante test inmunolégico
cuantitativo.

Adicionalmente detecta [B-actina como confirmacién y estimacién

cuantitativa de la cantidad total de ADN humano. Un valor de corteigual o

superior a 138 se considera positivo. La recogida de la muestra se realiza

en domicilio y su envio a laboratorio debe ser dentro de las 72 horas de

recogida la muestra. Se requieren al menos 36 gr de materia fecal.

Este test DNA fecal que incluye un componente inmunoquimico, es el

Unico aprobado por la US Food and Drug Administration. Actualmente, no

se encuentra disponible en nuestro medio.

b) Colonografia por tomografia computarizada (TC)

La colonografia por TC o colonoscopia virtual (CTC) y la capsula de
colon (CCE) han surgido como una prueba de diagndstico por imagen
alternativa a la colonoscopia convencional.®®* La CTC es una técnica de
imagen minimamente invasiva capaz de examinar la totalidad del colon.®®
Esta tecnologia utiliza la TC helicoidal para obtener imagenes de alta
resolucion en 2 y 3 dimensiones que son posteriormente analizadas por
personal especializado. El paciente debe realizar la preparacion de colon,
luego el colon es insuflado y se obtienen las imagenes que se procesan e
interpretan. No requiere sedacion y es un procedimiento de bajo riesgo
con pocas complicaciones en personas asintomaticas.

La sensibilidad para p6lipos mayores a 10 mm varia entre el 67 y 94% y
disminuye al 76% en pdélipos menores a 10 mm (6 a 9 mm). A4n menor es
para los polipos planos de colon derecho.

Como contrapartida, el paciente se expone a radiacion. No existen
estudios controlados a largo plazo que demuestren un impacto de la CTC
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en la deteccién o en la mortalidad por CCR y los costos son elevados.5®

¢) Cdpsula endoscépica de colon (CCE)
La CCE esunaalternativaindolora, libre de radiacién, que permite explorar
el colon sin sedacion o insuflacién de gas, mediante un dispositivo que es
ingerido y desechado. No permite la toma de biopsias y si se identifica un
polipo, se requiere una colonoscopia para reseccion. El costo es elevado.

Ambas técnicas (b y ¢) no se utilizan como primera linea en el tamizaje del
CCR pero pueden ser tenidas en cuenta para casos especiales.

Metodologia para la actualizacion de la guia ...........

Laguiaseactualizédeacuerdoalmarcodelametodologiaparalaadopcion,
adaptacion y desarrollo de novo de recomendaciones confiables (GRADE
Evidence to Decision (EtD) frameworks for adoption, adaptation, and de novo
development of trustworthy recommendations: GRADE-ADOLOPMENT).?

Grupo desarrollador de la guia ........ccccceeeveeennnnnnee.

El grupo desarrollador de la guia estuvo conformado por expertos de
diversas areas como gastroenterologia, laboratorio clinico, oncologia,
endoscopistas digestivos, atenciéon primaria, epidemiologia y estadistica.
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ConflictosS A INTEIES . ....eneeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeneaans

Todos los participantes completaron la declaracion de conflictos de
interés (anexo I) y las mismas fueron evaluadas por el grupo coordinador
de la guia, no identificandose conflictos que requirieran la separacién de
integrantes del grupo.
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Preguntas de interés para la guia

©0000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000

1. ¢Cual es la estrategia de tamizaje 6ptima para la
prevencion del CCR?

2. ;Cual es la prueba de deteccion de sangre en
materia fecal mas efectiva?

3. ¢Cual es la edad recomendada de inicio y
finalizacién del tamizaje?

4. ;Cual es el punto de corte recomendado en la
prueba de deteccion de sangre en materia fecal?

5. ¢Cual es la frecuencia de tamizaje luego de
resultados negativos/normales?

6. ¢Cual es la frecuencia de control luego de test de
tamizaje positivo y triage (colonoscopia) negativo?

7. ¢Cual es la conducta a seguir de acuerdo a los
resultados de los test de tamizaje?

8. ¢Cual es la recomendacién 6ptima de preparacion
para la colonoscopia y su evaluaciéon?

9. (Cudl es la estrategia recomendada de vigilancia
de pélipos y su frecuencia?




Resultados

Los resultados finales en la mayoria de los estudios revisados en las guias
adaptadas fueron:

e Cancer colorrectal

* Mortalidad

e Pdlipos

* Desempefio de las pruebas de tamizaje (sensibilidad, especificidad,
VPP, VPN)

* Efectos adversos de los estudios

* Colonoscopias innecesarias

* Aceptabilidad de técnicas (preparacién, dolor, exposicion a la
anestesia)

* Costos

* Factibilidad

Busqueda y evaluacion de las GPC ..............cccceeeeeee

Se realiz6 una busqueda amplia en bases de datos generalesy en sitios de
elaboraciony recopilacion de GPC. En el anexo Il se presentan los detalles
de los sitios y documentos identificados.

Los criterios de busqueda:

* Periodo de busqueda 2018-2022

* |dioma: espafiol e inglés

* Guias basadas en evidencia evaluada con el sistema GRADE
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Criterios de inclusion para el primer tamizaje de los documentos
encontrados en la busqueda:

* Describir metodologia utilizada para la elaboracién

* Haber realizado una busqueda sistematica amplia de la evidencia
* Recomendaciones basadas en la evidencia encontrada.

¢ Cumplan el periodo de tiempo establecido

¢ Destinados a similar poblacién objetivo

¢ Contesten las preguntas de interés para esta guia

Se identificaron 19 guias, de las cuales se incluyeron seis para la evaluacién
con el instrumento AGREEII.

Las guias con mayor puntaje global en el AGREE fueron las que se utilizaron
para la elaboracion de las recomendaciones, ademas de otras referencias
aportadas por los expertos.

En orden decreciente las guias con mayor puntaje fueron:

1. Screening for Colorectal Cancer US Preventive Services Task Force
Recommendation Statement US Preventive Services Task Force 2021.3

2. Updates on Age to Start and Stop Colorectal Cancer Screening:
Recommendations From the U.S. Multi-Society Task Force on
Colorectal Cancer 2022.4

3. ACG Clinical Guidelines: Colorectal Cancer Screening 2021.5

Los resultados de la evaluacién se detallan en el anexo Il
Niveles de evidencia GRADE
GRADE define la calidad de la evidencia como el grado de confianza que

tenemos en que la estimacion de un efecto sea la adecuada para realizar
una recomendacién. En la clasificacion del nivel de calidad de la evidencia,
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el sistema GRADE establece 4 categorias: alta, moderada, baja y muy
baja. En una primera etapa el sistema GRADE considera de calidad alta
los estudios experimentales (ensayos clinicos aleatorizados) y de calidad
baja los estudios observacionales (casos y controles, cohortes) y luego
se consideran otros items que pueden modificar la evaluacién inicial.
La fuerza de las recomendaciones se apoya, no solo en la calidad de la
evidencia, sino en una serie de factores como el balance entre riesgos y
beneficios, los valores y preferencias de pacientes y profesionales, y el
consumo de recursos o costos.

https://www.gradeworkinggroup.org/
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Proceso de definicion de las recomendaciones .......

Para la definicién de las recomendaciones se tuvo en cuenta la evidencia
de las guias adoptadas, la experiencia en el uso de los test de tamizaje en
el pais, el conocimiento y experiencia de los expertos y la disponibilidad
de recursos del sistema nacional de salud.

Las reuniones del GEG para la adopcion o adaptacion de las
recomendaciones se llevaron a cabo de manera virtual. Para facilitar la
toma de decisiones de cada recomendacién, se presentd la sintesis de
la evidencia descrita en la guia de referencia y se consideraron datos
nacionales para contextualizar las recomendaciones. En las reuniones
se discutieron la calidad de la evidencia, los costos y la factibilidad de
implementar la recomendacién en el pais. Luego de las reuniones fueron
distribuidas a todo el GEG las minutas con los consensos alcanzados,
dando la posibilidad a cada participante de realizar preguntas, manifestar
desacuerdos o agregar aportes. El acuerdo en todas las recomendaciones
se alcanzé por consenso.

Las recomendaciones se describen de acuerdo a las preguntas PICO
definidas por los expertos.
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Preguntas PICO 1y 2: estrategia de tamizaje
Se recomienda realizar el tamizaje con test
inmunoquimico cuantitativo de sangre oculta
en heces.

La técnica de eleccion para el tamizaje primario es el test de sangre
oculta en materia fecal (ESOMF). Existe evidencia procedente de
estudios aleatorizados que demuestra una importante reduccion en la
morbimortalidad por CCR en la poblacién de riesgo promedio cuando se
lo utiliza.®’-7°. A su vez, no presenta complicaciones en el procedimientoy
tiene una mayor aceptacién del usuario ya que no es invasivo y se puede
realizar en domicilio. Los dafios de las pruebas de deteccion basadas en
heces son consecuencia de resultados falsos positivos y falsos negativos.”
Con respecto al tipo de test de ESOMF, el grupo de expertos recomienda
el testinmunoquimico (ESOMFi) y desaconseja el uso del test de guayaco.
El ESOMFi tiene como ventajas una mayor sensibilidad, se realiza con una
sola muestra fecal y no requiere modificaciones dietéticas o restricciones
de medicamentos.46-485072 Dentro de los test inmunoquimicos se
recomienda utilizar el cuantitativo, ya que permite fijar un punto de corte
adecuado para el pais.
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Pregunta PICO 3: edad de inicio y finalizacion del tamizaje
Se recomienda realizar tamizaje de rutina a la poblacién
de riesgo promedio entre los 50 y los 74 afios.

Esta recomendacion se mantiene de la guia de 2018 y est4 alineada con
la recomendacion de la ACG Clinical Guidelines® basada en la evidencia ya
analizada del impacto que el tamizaje rutinario tiene sobre la incidencia
global de CCR y la mortalidad por esta causa.”>7¢ Los expertos evaluaron
el inicio del tamizaje a edades mas tempranas, como lo recomienda la
actualizaciéon de la U.S. Multi-Society Task Force de 2022* (45 afios), no
obstante, se considerd que el aumento en este grupo etario en el pais,
hasta el momento es minimo como para modificar una recomendacion
de tamizaje a nivel poblacional. Un estudio de costo efectividad realizado
en EEUU consistente en iniciar el tamizaje rutinario a los 45 afios con
colonoscopia encontré que, aunque puede ser rentable comenzar mas
joven, elevar la tasa de deteccion en personas de 50 a 75 afios evitaria 3
veces mas muertes atribuidas al CCR con un menor costo.”” Por otro lado,
se considerd que la evidencia para el inicio a los 45 afios aun es baja y
basada en modelos, por lo que se propone mantener el inicio del tamizaje
alos 50 afios y continuar el monitoreo de la tendencia y las caracteristicas
de los casos en menores de esta edad.
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Pregunta PICO 4: punto de corte recomendado
Se recomienda utilizar un punto de corte del
test inmunoquimico de sangre oculta en heces
de 200 ng/ml

Enrelacion al punto de corte, ninguna de las guias revisadas profundiz6 en
este tema, por lo tanto, se realizé una revision de la evidencia disponible.
Para la recomendacion se tuvo en cuenta el desempefio de los test
(sensibilidad, especificidad, VPP, VPN) en diferentes puntos de corte y la
capacidad del pais para realizar una colonoscopia en las personas con
test positivo en un tiempo adecuado.

El punto de corte del ESOMFi tiene implicancias en el tamizaje del CCR
y puede variar segun las distintas poblaciones basado en la prevalencia
de CCR y del adenoma avanzado y de la capacidad para la realizacion
de colonoscopias. Si se usan valores bajos, aumenta la sensibilidad
pero disminuye la especificidad, lo que lleva a un mayor nimero de
colonoscopias en pacientes que tendran lesiones no relevantes. El punto
de corte mas utilizado es de 100 ng Hb/ml que determina una tasa de
positividad que oscila entre 3% y 6%. Estudios anteriores al inicio de la
pandemia en los Paises Bajos han demostrado que manejar el punto
de corte del ESOMFi permite evitar la sobrecarga de las unidades de
endoscopia. Un trabajo holandés de 2017 comprobd que al cambiar el
punto de corte de 75 a 235 ng Hb/ml se lograba descender la tasa de
positividad de 10,6 a 6% y aumentar el VPP para CCRy adenoma avanzado
(de 42 a 49%), y descender la demanda para colonoscopia un 37%.787° En
el afio 2019 se publicaron los resultados de la segunda ronda de tamizaje
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con punto de corte de 235 ng Hb/ml, observandose una disminucién en
el niumero de colonoscopias y de falsos positivos.®® Lo que resulta muy
interesante es que se observoé que lesiones que no se habian identificado
enlaprimerarondadebido al aumento en el punto de corte, se detectaron
en la siguiente ronda.®°

En Uruguay, el Centro de Cancer Digestivo basado en 63292 ESOMFi
cuantitativos con alta especificidad (96-98%) y sensibilidad (91-95%)
obtuvo una tasa de positividad de 9%. En 62% de ellos se logré realizar
la colonoscopia, la que evidencidé 15% de adenomas avanzados y 9% de
CCR. El valor de corte donde se encontraron la mayoria de los adenomas
avanzados fue de 400 ng Hb/ml (datos no publicados).

Con base en la evidencia antes expuesta, se recomienda el uso de un
punto de corte mas alto, el cual generara menores tasas de positividad
y evitarad la realizacién de endoscopias sin hallazgos relevantes, con
la consecuente disminuciéon de las complicaciones (endoscoépicas y/o
anestésicas) y de los gastos médicos. La sobreindicacién de estudios lleva
a una gran recarga de las unidades de endoscopia y retrasa estudios en
pacientes con tamizaje positivo, pacientes con sintomasy en vigilancia de
polipos, con escasos beneficios para los pacientes.

De acuerdo a estos criterios, los expertos consensuaron que un punto
de corte de 200 ng Hb/ml permitiria con seguridad el diagnéstico de los
adenomas avanzadosy del CCR, y disminuiria el nUmero de colonoscopias
innecesarias. Los resultados en los diagnosticos y en la demanda de
colonoscopias con este nuevo punto de corte sera evaluada en los
siguientes dos afios luego de la implementacién de la guia.
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Preguntas PICO 5, 6 y 7: frecuencia del tamizaje

y conducta a seguir segun los resultados

Las recomendaciones referentes a estas preguntas no han
sufrido modificaciones, se mantienen de la guia 2018 y se
encuentran alineadas con las guias analizadas. de 200 ng/ml

* Laspersonasdelapoblacionderiesgo promedio que tenganresultado
del test de tamizaje con ESOMFi cuantitativo negativo se controlaran
cada 2 afios.

* Las personas cuyo test resulte positivo (2200 ng Hb/ml) deberan
estudiarse con colonoscopia.

* Los individuos cuya colonoscopia (con buena preparacion) resulte

normal se controlaran nuevamente a los 10 afios salvo que presenten
sintomatologia.
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Pregunta PICO 8 y 9: Preparacion para la
colonoscopia y vigilancia de pdélipos

90 00000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000

El objetivo de la reseccion y vigilancia de pélipos es disminuir la incidencia
y mortalidad por CCR. En el 20 a 50% de la poblacién entre 50y 75 afios se
detectaranpodliposenlacolonoscopia, peroséloun5%deellosdesarrollara
un CCR. Aproximadamente entre el 20y 25% de las colonoscopias que se
realizan en una unidad de endoscopia digestiva en individuos en edad de
tamizaje, corresponde a vigilancia, lo que supone un numero importante
de procedimientos.?' La sobreindicaciéon de estudios lleva a una gran
recarga de las unidades de endoscopia con escasos beneficios para los
pacientes, retrasando estudios en pacientes con tamizaje positivo, asi
como en pacientes con sintomas y bajo vigilancia por poélipos. Cuando
se retrasa la correcta indicacidon puede surgir el cancer de intervalo, que
es aquel que aparece luego de una colonoscopia pero antes de que se
cumpla el intervalo de vigilancia estipulado por las guias. Por lo tanto, es
fundamental dirigir la vigilancia a aquellos pacientes que realmente se
benefician de ella unificando criterios de seguimiento.8?

Es importante destacar que la evidencia con la que se cuenta es limitada
y no proviene de ensayos clinicos aleatorizados, sino de estudios
observacionales.8384

En el afio 2020 se actualizaron las guias de vigilancia europea, americana
y britanica®-® que presentan algunas diferencias en la propuesta de
seguimiento, pero todas coinciden en la importancia de la calidad de la
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colonoscopia de inicio.®®
Para poder establecer un intervalo de vigilancia, la colonoscopia debe
cumplir ciertos requisitos de calidad que se detallan a continuacién.®®

1-Inspeccién completa de todo el colon y el ciego, incluyendo la valvula
ileo cecal y el orificio apendicular; se sugiere la foto documentacion.

2 -Limpieza colénica adecuada: la calidad de la preparacion intestinal
debe ser evaluada con una herramienta estandarizada y registrada en
el informe. Para ello se sugiere utilizar una escala validada, en nuestro
medio la mas utilizada es la de Boston.®°

En esta escala, el colon se divide en tres segmentos: colon derecho,
colon transverso y colon izquierdo. Cada segmento se clasifica de 0 a 3
dependiendo del grado de residuos.

Es una escala estandarizada de 9 puntos y evalla por segmentos. La suma
de los tres segmentos representa la calidad de la preparacion.

Score O: segmento no preparado. La mucosa no es visible por la presencia
de materia sélida y residuos sélidos que no pueden ser removidos.

Score 1: se puede visualizar parte de la mucosa pero otras areas no
pueden ser visualizadas debido a la presencia de heces sélidas o liquido
opaco.

Score 2: la mucosa se puede observar con facilidad, con pequefas
cantidades de heces residuales, fragmentos pequefios de heces y/o
liquido opaco.

Score 3:lamucosa completa se puede visualizar con ausencia de residuos.

Sumando el puntaje obtenido podemos informar la calidad de la
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preparacion:

* Menoroigual a5: pobre preparacién

* Entre 6y 7: buena preparacion

* Mayor oigual a 8: excelente preparacion

Se deben cumplir dos condiciones para que la preparacién se considere
adecuada para recomendar un intervalo de seguimiento: el total del
score es = 6y ningln segmento tiene score 0 ni 1. Esta buena preparacion
permite detectar lesiones mayores a 5 mm.

Si el paciente no tiene una limpieza colbnica adecuada, es necesario
repetir la colonoscopia antes del afio, sugiriendo las mejoras posibles a la
hora de la preparacion.

3- Resecciéon completa de las lesiones detectadas

Enelinforme debe constar:elnimerode péliposresecadosy recuperados,
el tamafio, la localizacion, la morfologia, el método de reseccién, si la
lesion se reseca “en bloque” o en fragmentos (piecemeal).

Vigilancia de los pélipos

Las caracteristicas de los pélipos que definen mayor riesgo de desarrollar
lesion colorrectal avanzada son: para los adenomas, el tamafio mayor a
10 mm, el componente velloso y la displasia de alto grado (DAG); y para
los pélipos serrados, el tamafio mayor o igual a 10 mm y la presencia
de displasia (polipos serrados con displasia o adenomas serrados
tradicionales).832°

Cuando el numero de adenomas es mayor a 10, segun los antecedentes
personales y familiares, se sugiere una consulta genética para descartar
una enfermedad hereditaria.
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Los pacientes portadores de sindromes hereditarios (poliposis
adenomatosa familiar, sindrome de Lynch, Peutz-Jeghers, sindrome de
poliposis serrada, etc.) deben vigilarse con especialistas de acuerdo a las
pautas de cada patologia.?*

En esta guia consideramos las recomendaciones de la Sociedad Americana
de Endoscopia Digestiva, ya que es la primera vez que se introducen
recomendaciones sobre este tema y se optéd por utilizar las mas
conservadoras. Los resultados de su implementacion seran evaluados y
se definira la posibilidad de utilizar periodos de vigilancia mas extensos
como lo recomiendan, por ejemplo, las guias europeas.®

Luego de lo expuesto con respecto a la importancia de evaluar la calidad
dela colonoscopiadeinicio para poder establecer un periodo de vigilancia,
las recomendaciones son las siguientes:

AT: adenomas tubulares
ADAG: adenomas con displasia de alto grado
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PH: pélipo hiperplasico

Con respecto a las lesiones mayores a 20 mm resecadas en forma
fragmentada (piecemeal), la posibilidad de recurrencia aumenta, por lo
tanto, se sugiere realizar un control endoscopico a los 6 meses la segunda
vigilancia al afio y luego a los 3 afios.

La vigilancia esta recomendada hasta los 75-80 afios de edad o antes si
las comorbilidades del paciente sugieren una expectativa de vida menor
a 10 afos.

Actualmente estan en curso estudios como EPoS en Europa y FORTE
en EEUU que en los préoximos afios nos brindaran mas evidencia para
adecuar los periodos de vigilancia.”"*?
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Anexo I:

90 00000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000

Conflicto de interés

Ministerio
de Salud Programa Nacional
Publica de Control del Cancer

Actualizacién de la guia de préctica clinica
de tamizaje del cancer de colo-rectal

Declaracién de conflictos de interés
(Posee Ud. ahora o en los cinco Ultimos afios algln interés econdmico personal o no
personal (por ejemplo, de un servicio en el que Ud. trabaja) no econémico o de otra indole
en el tema a tratar, que pueda constituir un conflicto de interés real, potencial o aparente?
Marque la opcion que corresponda:

Si su respuesta fue SI, por favor complete la siguiente tabla.
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Tipo de interés

Nombre de
la entidad
comercial

Describala
actividad

¢Interés actual?
(o fecha de cese
de interés?)

Recibi apoyo para asistir a reuniones, congresos u
otras actividades educativas.

Recibi honorarios como ponente en una reunién
organizada por la industria de la salud.

Recibi apoyo y financiacién para investigacién por
parte de la industria de la salud.

Ha sido o estoy empleado como consultor en una
empresa de la industria de la salud.

Tengo o ha tenido intereses econémicos en una
compafiia relacionada a la salud o tecnologia
sanitaria.

Tengo responsabilidad directiva de un
departamento u organizacién que recibe pago u
otro beneficio de la industria de la salud que me
favorece sin que yo la reciba personalmente.

Otro (detalle)
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Ministerio
de Salud
Publica

Programa Nacional
de Control del Cancer

¢(Existe alguna otra situacién no mencionada anteriormente que pudiere afectar su
objetividad e independencia en la tarea a desempefiar o que pudiera afectar la percepcion
que otros tienen de su objetividad e independencia?

Declaro que la informacién expuesta es correcta y que no estoy en conocimiento de
ninguna situaciéon de conflicto de interés real, potencial o aparente. Me comprometo a
informar cualquier cambio en estas circunstancias, incluyendo si el mismo se produjera

durante las actividades del presente trabajo.

FIRMA

ACLARACION

FECHA

El analisis de su declaracién puede resultar en una limitacion parcial o total en la

participacion del grupo.
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Anexo lI:

90 00000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000

Resumen de la busqueda de guias de
practica clinica y evaluacion AGREE Il

Estrategias de busqueda

La busqueda de GPC se realiz6 en bases de datos generales y en sitios de
elaboracion y recopilacion de GPC.

Los criterios de busqueda:
* Periodo de busqueda 2018-2022
* Idioma: espafiol e inglés

* Guias basadas en evidencia evaluada con el sistema GRADE

En la siguiente tabla se presentan los sitios de busqueda, los documentos
identificados y los evaluados para la actualizacion de la presente guia.
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Sitio de Busqueda

Términos de busqueda

N° documentos
encontrados revisados

Documentos

(("Practice Guideline"
[Publication Type])
AND "Colorectal

Pubmed Neoplasms"[Mesh]) 25 >
AND "Early Detection of
Cancer"[Mesh]"2018,2022
colorectal cancer screening

Epistemonikos and clinical practice guideline 64 0
[2018, 2022]

Biblioteca de Guias

de Practica Clinica Cancer colorrectal, cancer de 0 0

del Sistema Nacional | colon screening, 2018-2022

en Salud (Espafia)

. colorectal cancer screening

Comité revisor de s . A

GPC OMS and clinical practice guideline 0 0
[2018, 2022]
colorectal cancer screening

TripDatabase and clinical practice guideline 942 7
[2018, 2022]
colorectal cancer screening

. AND ( db:("BIGG") AND type_

Ipaoggg Regional de of_study:("guideline") AND 7 3
la:("en" OR "es")) AND (year_
cluster:[2018 TO 2022])

Guidelines colorectal cancer screening

International and clinical practice guideline 2 2

Network (GIN) [2018, 2022]

M|n|s§er|o de Salud Cancer colorrectal 1 1

de Chile

Centro Nacional

de Excelencia Cancer colorrectal, cancer de 0 0

Tecnologica en colon

Salud (CENETEC)
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National Institute
for Clinical
Excellence (NICE)

colorrectal cancer, colorrectal
neoplasm, colon neoplam

American College of
Physicians Clinical
Practice

colorrectal cancer 1

The New Zealand
Guideline Group

colorrectal cancer 0

Australia Cancer
Council

colorrectal cancer 0

Instituto de
Evaluacion de
Tecnologias en
Salud (IETS)

cancer de colony recto 0

IETSI Peru

Criterios de inclusion para el primer tamizaje de los documentos
encontrados en la busqueda:

e Describir metodologia utilizada para la elaboracién

* Haber realizado una busqueda sistematica amplia de la evidencia
* Lasrecomendaciones basadas en la evidencia encontrada.

* Cumplan el periodo de tiempo establecido

* Destinadas a similar poblacién objetivo

* Contesten las preguntas de interés para esta guia

Luego del tamizaje primario se evaluaron con el instrumento AGREE II, 6
guias. Los resultados del mismo se muestran en el siguiente grafico:
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Resultados de la evaluacién AGREE Il por GPC

NCCN 2022 Task Force 21/22 ACP 2019 ACG 2021 ACC 2018 ASCO 2019
GPC

H Alcance y Objetivo M Participacién de los Implicados M Rigor en la Elaboracién

M Claridad de Presentacién M Aplicabilidad M Independencia Editorial

Las guias con mayor puntaje global serdn utilizadas para la elaboracion
de las recomendaciones, sin perjuicio de poder incluir otras referencias
que los expertos consideren. En orden decreciente las guias con mayor
puntaje fueron:

1. US Preventive Services Task Force Recommendation Statement US
Preventive Services Task Force 2021% con su actualizacion del afio
2022 sobre la edad de inicio y finalizacién del tamizaje Updates on
Age to Start and Stop Colorectal Cancer Screening: Recommendations
From the U.S. Multi-Society Task Force on Colorectal Cancer 2022*

2. ACG Clinical Guidelines: Colorectal Cancer Screening 2021.°
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