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ESTUDIO DE 12 PACIENTES CON ADENOCARCINOMAS
COLONICOS SINCRONICOS

Adenocarcinomas sincronicos de colon (CCS):
Aquellos diagnosticados en el mismo organo simulta-
neamente o dentro de seis meses del diagnostico inicial.

» Cada uno de ellos debe tener su diagnostico histologico
independiente.

» Los CCS son infrecuentes, suponen el 2-11% de los
carcinomas de colon (CC).

> Su estudio es importante porque pueden ser debidos a
mutaciones de genes relacionados con la apoptosis, con la
proliferacion celular y/o reparacion del ADN, formas de
cancer hereditario colorrectal no poliposico de baja
penetrancia (CCHNP), PAF.




163 pacientes con CC intervenidos en el HUA en
los anos 2011 y 2012 encontrandose 12
pacientes con CCS :

1 paciente presento 6 CCS,

1 paciente presento 3CCS y
10 pacientes presentaron 2 CCS cada uno.

Con un total de 29 CCS.

En cada uno de los CC estudiamos:

> Las caracteristicas histologicas asociadas a IMS+.
> La expresion de proteinas MLH1 y MSH2 y en el
paciente con 6CCS hicimos ademas MSH6 y PMS2.
> Realizamos el estudio de IMS, utilizando los cinco
marcadores del panel de Bethesda.




ESTUDIO HISTOLOGICO:

Linfocitosis Intra y Peritumoral:
Leve Moderado Severo




Grado de diferenciacion histologica:
G1:Bien G2:Moderado G3: Pobre




Porcentaje del componente mucinoso:
0% 50-70% >del 70%




Expresion de Proteinas: 1Paciente _
Tumor N°1 : MLH1 ausente y MSH2 conservada




PMS2 conservada

MSHG6 ausente
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RESULTADOS:

> Los pacientes con CCS correspondieron al 7,7%
del total de CC revisado.

> De 12 pacientes con CCS, 9 fueron hombres y 3
mujeres, con edades entre los 48 y los 80 anos
(6419).

Las caracteristicas de los 29 CCS fueron:

» Localizacién: 35% en colon ascendente, 14% descendente.

» Infiltrado linfocitario: intratumoral severo 7%, peritumoral
severo 7/%.

» Tipo histolégico: adenocarcinoma 79,3%, adenocarcinoma
mucinoso 20,7%.

» Grado histolégico: moderado 65,5%, alto grado 27,6%.
» Porcentaje de mucina: (23%z* 33%).




> De 29 CCS, 7 presentaron IMS+ (24,1%), de estos
2 CCS de un mismo paciente fueron BRAF+.

» Los 7 tumores con IMS+: presentaron pérdida de expresion
en solo una de las proteinas

3CC fueron MLH1 negativos (BRAF+ en 2 de ellos)

4 CC fueron MSHG6 negativos (correspondientes al paciente
con 6 CCS).

> El resto de tumores no mostro pérdida de expresion.

> Los Tumores con IMS+ se asociaron significativamente con:
Linfocitosis peritumoral severa (28%)

Estadio pT4 (57%)
Localizacion en colon ascendente (43%)

Adenocarcinoma mucinoso (57%): siendo el porcentaje de
mucina 25-66 veces mayor en los tumores IMS+ que en los
IMS-.




CONCLUSIONES:

-La ubicacion mas frecuente de los CCS y los asociados con
IMS+ fue el colon ascendente.

-El componente mucinoso fue el marcador con asociacion
mas significativa a IMS+.

-En casos con sospecha de IMS+ es recomendable realizar

los 4 marcadores inmunohistoquimicos.

-Los CCS de un mismo paciente pueden presentan
diferentes caracteristicas histologicas y expresion de
proteinas por lo que debemos hacer estudio molecular en
cada tumor para detectar un CCHNP.

-IMS+ sugiere descartar CC de origen hereditario mientras
que BRAF+ sugiere descartarlo.




Overall contribution
to synchronous cancer

Cancer-phenotype:
CIN CIN positive CIN positive CIN negative CIN low
MsSI MSS MSS MSi-high Mostly MSI-high
CiMP CIMP negative CIMP negative CIMP negative CIMP positive

Colonoscopy Excessive Adenomas DALMs Adenomas Sessile serrated

findings: adenomas for age Flat dysplasia adenomas and
serrated adenomas
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Figure 1. Relative contributions of different pathwayes of colorectal carcinogenesis to the occurrence of synchronous cancer. Slook pnk to red
shading represents the relative genetic contribution and the red dots depict superimposed patchy environmental events and the typical distribution
of pathology. CIN, chrormosomal instability; MSI, microsatellite instabilty;, CINMP, CpG island methylator phenotype; MSS, microsatellite stable;

DaLM, dysplesia-associated lesion or mass.




» CCS ocurren generalmente en el mismo segmento.

» CCS de un mismo paciente pueden presentar discordancia
entre el estatus de IMS, la mutacion de P53 y la de K-Ras.

» El pronostico de los pacientes con CCS no es
significativamente diferente que el de los pacientes con un
solo tumor.
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