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Introduzione

Negli ultimi 30 anni sono avvenuti grandi cambiamenti nell’approccio alla cura del
cancro del retto.

Il trattamento chirurgico si & evoluto dalla resezione addominoperineale con
confezionamento di colostomia definitiva alla resezione del retto con resezione
completa del mesoretto (TME) con ricostruzione della continuita intestinale grazie
ad anastomosi coloanali. Attualmente, con il progredire delle tecniche chirurgiche la
preservazione degli sfinteri con riscostruzione del transito intestinale & considerata
lo standard per | tumori del retto alto e del retto medio. Nei tumori del retto basso
ancora oggi c’'@ grande differenza sul numero di APR eseguite nei centri di
riferimento e nei centri periferici. E, infatti, evidenziato dalla letteratura
internazionale come il numero di APR sia significativamente inferiore nei centri di
riferimento (1).

E ormai scientificamente evidente che in pazienti selezionati la ricostruzione con
anastomosi coloanale non compromette I'outcome oncologico (2). L'introduzione
delle terapie neo-adiuvanti ha inoltre consentito un aumento del numero di
ricostruzioni coloanali a discapito del numero di colostomie definitive (3-4).

Il piu grande problema legato alle anastomosi coloanali € il rischio legato alle fistole
anastomotiche. La sua incidenza & stimata tra il 2.9% ed il 20 % (5,6). Per questa
ragione quando si realizza un’anastomosi coloanale & necessario eseguire sempre
una stomia derivativa di protezione(7) che a sua volta comporta un ulteriore rischio
di complicanze ed incide negativamente sulla qualita della vita dei pazienti (8-11).

Si presenta uno studio osservazionale prospettico su 15 pazienti affetti da
adenocarcinoma del retto basso operati di resezione completa del mesoretto (TME)
con ricostruzione coloanale secondo tecnica di Turnbull-Cutait (T-C) modificata (12).
L’utilizzo della tecnica di Turnbull-Cutait con anastomosi coloanale in due tempi (13)
consente di evitare il confezionamento di ileostomia di protezione e sembra essere
inoltre gravata da un minore tasso di complicanze rispetto alla anastomosi
coloanale convenzionale (14). Nei pazienti presi in esame la tecnica di Turnbull é
stata modificata realizzando una anastomosi coloanale “alta” (12).

Vengono di seguito riportati i dati iniziali relativi alla nostra esperienza.



Capitolo 1
IL CARCINOMA DEL COLON-RETTO

1.1 Epidemiologia

Il carcinoma colo-rettale rappresenta una delle principali cause di morbosita e
mortalita per neoplasia in tutti i paesi occidentali e ad alto sviluppo tecnologico.
L’ltalia si colloca tra i paesi ad intermedio tasso di incidenza con 28,6 casi ogni
100.000 uomini e 20 ogni 100.000 donne stimati nel periodo che va dal 1998 al
2002 (15).

Tale tumore rappresenta la quarta causa piu frequente di morte per cancro nel
mondo e con un’incidenza che aumenta a partire dai 50 anni di eta, senza
significative differenze tra i due generi relativamente alla localizzazione colica ma
con frequenza maggiore negli uomini nella localizzazione rettale (16, 17).

La sede piu frequentemente colpita dalla patologia € il colon prossimale (38,8%),
seguito dal colon distale (29,6%) e dal retto (28,5%), circa I'1% dei tumori presenta
localizzazione multipla (18,19). |l tipo istologico principale € I'adenocarcinoma, che
rappresenta il 90-95% di tutti i tumori del grande intestino (20). Gli adenocarcinomi
colloidi o mucinosi rappresentano circa il 17% dei tumori dell'intestino crasso. La
definizione di tali adenocarcinomi dipende dalla grande quantita di muco trattenuta
all'interno del tumore. Una classificazione a parte riguarda il carcinoma, raro, a
cellule ad anello con castone (2-4% dei carcinomi mucinosi), che contiene muco
intracellulare che spinge il nucleo in periferia. Alcuni tumori a cellule ad anello con
castone sembrano formare un tumore simile alla linite plastica, in quanto si diffonde
nel contesto della parete, solitamente senza coinvolgere la mucosa. Altre varianti
rare di tumori epiteliali includono carcinomi squamocellulari e carcinomi
adenosquamosi, a volte denominati adenoacantomi. Da ultimo, ci sono i carcinoma
indifferenziati, che non contengono strutture ghiandolari né hanno altre
caratteristiche, quali secrezioni mucose. Altri termini che definiscono carcinomi
indifferenziati sono carcinoma simplex, carcinoma medullare e carcinoma
trabecolare.

Se si considerano i dati relativi al solo tumore del retto (dove sono comunque inclusi

giunzione rettosigmoidea, ano e canale anale) il tumore del retto risulta al 7° posto
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fra le neoplasie piu frequentemente diagnosticate sia negli uomini rappresentando il
3,7% del totale dei tumori, sia nelle donne rappresentando il 3,3% del totale (15).
Per quanto riguarda gli andamenti nel tempo, il tumore del retto mostra un’incidenza
in lieve aumento nei maschi e sostanzialmente stabile nelle femmine, con mortalita
in riduzione in entrambi i sessi (15).



1.2 Diagnosi

Marcatori sierici

Molti sforzi sono stati compiuti nel campo della ricerca di marcatori sierologici in
grado di fornire una diagnosi precoce di tumore colo-rettale studiando una vasta
gamma di proteine, glicoproteine e sostanze cellulari e umorali come potenziali
marcatori tumorali, ma nessuna ha dimostrato una qualche specificita rispetto al
tumore colo-rettale (21).

Il marcatore piu estesamente studiato, il CEA, pud essere utile ai fini della
stadiazione preoperatoria e del follow-up postoperatorio dei pazienti con tumore del
grande intestino (22), ma ha un basso valore predittivo per la diagnosi precoce nei
pazienti asintomatici (22).

La sensibilita e la specificita relativamente basse di questo test concorrono a
determinarne l'inadeguatezza per un vasto screening di pazienti asintomatici. La
determinazione del CEA non € quindi da considerarsi un esame appropriato per lo
screening, a causa della mancanza di sensibilita nella diagnosi degli stadi precoci
del tumore colo-rettale.

Sangue occulto fecale (SOF) e screening

Lo screening mediante il test per la ricerca del sangue occulto fecale (SOF) & stato
dimostrato essere efficace nel ridurre la mortalita per cancro colo-rettale (23).

In Italia la maggior parte dei programmi di screening utilizza come test di screening
il SOF immunologico da effettuarsi su un unico campione e senza restrizioni
dietetiche. Il test & di tipo quantitativo; viene utilizzata generalmente la metodica
dell’agglutinazione su lattice con cut-off di positivita posto a 100 ng/ml di
emoglobina. Ai soggetti con test negativo viene consigliato di ripetere il test dopo
due anni. | soggetti che non rispondano al primo invito sono generalmente sollecitati
nuovamente entro 3-6 mesi. | soggetti con SOF positivo vengono invitati a
sottoporsi ad una pancolonscopia nei centri endoscopici di riferimento. | pazienti
affetti da neoplasia vengono sottoposti a terapie endoscopiche o chirurgiche ed
inseriti in un protocollo di sorveglianza. Negli ultiumi anni si si sono accumulate

evidenze a favore dei test immunochimici che presentano un migliore bilancio tra



sensibilita e specificita ed un miglior rapporto costo-beneficio rispetto al test
tradizionale al guaiaco (24- 26).

Controverso €, invece, il dibattito nella comunita scientifica su quale sia la migliore
strategia per quanto concerne il numero dei campioni e la soglia di positivita (27,
28)

In Italia programmi di screening basati sull'offerta del SOF immunochimico si stanno
diffondendo sul territorio nazionale in ottemperanza alle disposizioni legislative del
Ministero della Salute (29).

Lo screening é rivolto alla popolazione di ambo i sessi di eta compresa tra i 50 ed i
70 anni e prevede il SOF con cadenza biennale oppure la rettosigmoidoscopia una
tantum ai soggetti di 58 o 60 anni di eta. L'efficacia di questa strategia nella
riduzione dell'incidenza del cancro del colon-retto & stata dimostrata dal trial inglese
SCORE (30).

| pazienti con familiarita e fattori di rischio legati a patologie genetiche devono

essere inseriti in programmi di sorveglianza personalizzati.

Endoscopia e biopsia

L’endoscopia € I'esame di scelta nella diagnosi dei tumori del retto. Essa, infatti,
consente di visualizzare il colon-retto nella sua interezza e di attuare procedure
operative che vanno dalle biopsie all’asportazione di lesioni sospette. Almeno 6
campioni devono essere prelevati da ogni lesione. Nel caso in cui si campionino
tumori proliferativi, & opportuno prelevare diversi campioni dalla stessa sede per
penetrare lo strato necrotico superficiale.

La colonscopia costituisce I'opzione standard quale esame di sorveglianza e nel

follow-up dei pazienti con tumore colo-rettale.



1.3 Classificazione in stadi

Le scelte terapeutiche fanno solitamente riferimento al vecchio sistema di Dukes o
alla classificazione Modificata di Aster-Coller (MAC) (31,32). Lo stadio del tumore
dovrebbe essere preferibilmente definito secondo la classificazione TNM
dell’american Joint Committee on Cancer (31). Il TNM €& un sistema duplice che
comprende una classificazione clinica (pretrattamento) ed una patologica
(istopatologica postoperatoria). La distinzione tra le due & fondamentale, poiché si
basano su tipi diversi di esami e perseguono scopi differenti. La classificazione
clinica € denominata cTNM, quella patologica pTNM. Quando il termine TNM é
impiegato senza suffisso, ci si riferisce alla classificazione clinica. In generale, la
classificazione cTNM costituisce la base per la scelta del trattamento, mentre la
classificazione pTNM é la base per la valutazione prognostica. Nel caso di pazienti
trattati con terapie neoadiuvanti nellambito di un trattamento multidisciplinari il
suffisso sara ypTNM.



1.4 Prognosi

Il tumore del retto é spesso curabile, nei casi in cui resti localizzato al grande
intestino. La resezione radicale rappresenta la prima opzione e risulta curativa in
circa il 60% dei pazienti; la sopravvivenza a 5 anni nei pazienti trattati con approccio
multidisciplinare aumenta fino al 79% (33). La recidiva post-chirurgica costituisce
un problema importante, spesso causa ultima di morte. La prognosi del tumore
rettale & chiaramente correlata al grado di infiltrazione del tumore attraverso la
parete intestinale, alla presenza o assenza di coinvolgimento linfonodale e alla
presenza o assenza di metastasi sistemiche. La procedura di stadiazione
comunemente utilizzata riflette tali parametri. Ulteriori parametri rilevanti sono il
grading, I'invasione vascolare e perineurale, la risposta inflammatoria linfonodale e
l'invasione tumorale dei margini di resezione che i sistemi di classificazione per
stadi di Dukes e TNM non tengono in considerazione. Anche il numero dei linfonodi
coinvolti € un dato rilevante, ma, nonostante la sua importanza sia generalmente
riconosciuta, il suo valore prognostico non & stato adeguatamente validato. Diversi
altri fattori prognostici, quali I'espressione di p53, ki-ras e bcl-2, TGF-alfa, EGF,
l'indice proliferativo e I'aneuplodia osservata nel tessuto tumorale, sono in fase di
sperimentazione in forza del loro valore predittivo rispetto all’alto rischio, sia presi
singolarmente, sia in combinazione tra loro (34). Nei tumori rettali, il coinvolgimento
dei margini radiali (laterali) e I'escissione totale del mesoretto nel terzo segmento
medio o inferiore sono fattori potenzialmente predittivi di recidiva di malattia (35).
L’ostruzione e la perforazione intestinale sono indicatori clinici di una prognosi
sfavorevole (36). Nella fase precedente al trattamento, livelli sierici elevati di
antigene carcinoembrionario (CEA) e di antigene carboidrato 19-9 (CA 19-9) hanno
una rilevanza prognostica negativa (37). Nei pazienti con un’eta superiore a 70 anni
all'esordio della malattia non sono controindicate le terapie standard; in questo
gruppo di pazienti si pud attendere una percentuale accettabile di morbilita e
mortalita, cosi come un numero accettabile di casi di lungo-sopravviventi (38).



1.5 Stadiazione e trattamento dell’adenocarcinoma del retto basso

La stadiazione ed il trattamento del carcinoma del retto vanno affrontate
classificando i tumori del retto in base alla loro localizzazione. | tumori del retto
intraperitoneale possono essere assimilati nella stadiazione e nel trattamento ai
tumori del colon mentre i tumori a sede extraperitoneale presentano peculiarita sia
dal punto di vista diagnostico che terapeutico. La riflessione peritoneale € in genere
situata ad 11-12 cm dal margine anale ma questa € una definizione generica per cui
nei tumori situati al limite tra retto medio e retto alto la sola definizione della distanza
dal margine anale non & dirimente. L’'unico esame diagnostico che consenta una
reale ed adeguata classificazione in base alla localizzazione della neoplasia € la
Risonanza Magnetica (RM) della pelvi che permette di definire con precisione la
posizione della massa tumorale in relazione alla riflessione peritoneale. Inoltre nei
tumori del terzo medio ed inferiore va sempre valutata la penetrazione del tumore
nel grasso mesorettale e l'integrita della fascia mesorettale. Per queste ragioni oltre
alla colonscopia con biopsia, necessarie per la diagnosi, ed alla Tomografia
Compiuterizzata (TC) di torace, addome e pelvi con mezzo di contrasto (m.d.c.) per
la ricerca delle metastasi a distanza, nei tumori del retto € necessario eseguire una
RM della pelvi (28).

La classificazione dei tumori del retto viene eseguita mediante la stadiazioneTNM
dell’American Joint Committee on Cancer (31).

Il sistema di classificazione & basato sullo spessore dell’invasione tumorale (T),
'estensione del coinvolgimento linfonodale (N) e la presenza di metastasi a
distanza (M). La classificazioneviene eseguita sia sulla base della stadiazione
clinica eseguita mediante gli esami diagnostici (indicata convenzionalmente con la
lettera “c”), sia sulla base del riscontro anatomopatologico sul pezzo operatorio
(indicata convenzionalmente dalla lettera “p”) (31).

Nei pazienti trattati con terapia neoadiuvante deve essere valutato sul referto
anatomopatologico il Tumour Regression Grade (TRG) che & misura dell’efficacia
del trattamento preoperatorio e il codice TNM verra fatto precedere dalla lettera “y”.
Nei tumori iniziali 'esame diagnostico piu appropriato per valutare l'invasione locale

e I'ecoendoscopia endorettale che consente la differenziazione tra tumori T1 e T2
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seppur con una bassa sensibilita sulla determinazione della diffusione linfonodale
del tumore.

L'utilizzo della (PET) & invece da limitarsi ad i casi di sospetto di metastasi a
distanza.

La determinazione dell’ Antigene Carcino Embrionale (CEA) & raccomandata nella
stadiazione iniziale piu che a scopo diagnostico a scopo prognostico e come
definizione basale per il suo utilizzo nel follow-up (39).

Il gold standard terapeutico con intento curativo nelle neoplasie del retto medio e
basso resta attualmente la chirurgia resettiva maggiore con asportazione totale del
mesoretto (TME) (40, 41).

Nel 2003 Lee et al. hanno riportato la possibilita di trattamento con escissione locale
mediante TEM (Transanal Endoscopic Microsurgery) nei tumori T1 comparando in
un lavoro retrospettivo la sopravvivenza a 5 anni con i pazienti trattati con
escissione totale del mesoretto (42).

Il pit grande limite di questa tecnica & la mancata asportazione dei linfonodi del
grasso mesorettale. Per questo deve essere riservata a pazienti con un basso
rischio di coinvolgimento linfonodale. Il fattore che piu influenza la possibilita di
coinvolgimento linfonodale & la profondita di invasione della sottomucosa (43, 44). E
necessario quindi fare riferimento alle sottoclassificazioni di Haggitt (45) e Kikuchi
(46) per classificare i tumori T1. Si e visto infatti che la percentuale di
coinvolgimento linfonodale nei tumori Sm1 & del 2%, negli Sm2 dell’8% e negli Sm3
del 23 % (45). Per questo i tumori classificati come T1 Sm3 vanno indirizzati a
chirurgia radicale con TME. Oltre lla profondita di invasione della sottomucosa sono
stati individuati altri fattori che influenzano la percentuale di positivita linfonodale e
questi sono il grado di differenziaione tumorale, I'invasione vascolare, l'invasione
perineurale, il tumor budding,margini di resezione inferiori ad 1 mm che vengono
considerati fattori sfavorevoli. | pazienti che possono quindi beneficiare di un
trattamento con escissione locale sono solo i pazienti con tumori T1 Sm1 ed Sm2 in
assenza dei fattori sfavorevoli menzionati nei quali il rischio di recidiva € del 5%
(44).

Nei casi di tumori del retto extraperitoneale localmente avanzati (T3) deve essere
considerato un trattamento multidisciplinare neoadiuvante costituito da radioterapia

(RT) associata o meno a chemioterapia (CHT).

11



E infatti ampiamente dimostrato (47-52) che nei tumori cT3/T4 con o senza linfonodi
positivi il trattamento neoadiuvante riduce significativamente lincidenza delle
recidive locali e consente un piu alto numero di interventi chirurgici con risparmio
degli sfinteri.

La RT viene eseguita con schema LONG che prevede I'utilizzo di 50 Gy frazionati in
25 sedute con o senza I'associazione di CHT con funzione radiosensibilizzante. Nei
casi non candidabili ad RT LONG é possibile eseguire uno schema SHORT che
prevede l'utilizzo di 25Gy frazionati in 5 sedute (53,54).

L’associazione della RT con CHT riduce ulteriormente l'incidenza delle recidive
locali (565,56); la CHT & costituita da 5- Fluorouracile (5-FU) associata ad acido
folinico in bolo o con regime infusionale (57-61). In alternativa, [utilizzo
dicapecitabina per via orale € da considerarsi equivalente e con un profilo di
tossicita confrontabile (62).

L’intervallo tra radioterapia e chirurgia deve essere di almeno 6 settimane e non

superiore ad 8-10 settimane.
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Capitolo 2
CHIRURGIA DEL RETTO BASSO

2.1 Anatomia chirurgica del retto

Il retto & di forma cilindrica e presenta una lunghezza di circa 15 cm. Il limite
prossimale & definito convenzionalmente all’altezza del corpo della Ill vertebra
sacrale, mentre il limite distale & rappresentato dalla linea ano-rettale a livello del
margine superiore del complesso sfinteriale dell'ano (20). Anatomicamente & diviso
in prossimale (intraperitoneale) e distale (extraperitoneale), mentre dal punto di vista
anatomo- chirurgico si distinguono tre porzioni: superiore, medio ed inferiore (20).

Il retto & avvolto da tessuto linfovascolare che costituisce il mesoretto che a livello
sottoperitoneale risulta spesso sulla faccia posteriore e laterale e molto sottile sulla
faccia anteriore, circondato dalla Fascia Pelvica Perirettale. Posteriormente la
componente parietale €& definita fascia di Waldayer (63) o pre-sacrale ed
anteriormente fascia di Denonvilliers (64) o retto-prostatica nelluomo e retto-
vaginale nella donna.

Lateralmente € costituita dalle fasce dei muscoli piramidale, elevatore dell’ano,
otturatore interno.

Il retto superiore & irrorato vasi emorroidari superiori originanti dall’arteria
mesenterica inferiore, il retto medio ed inferore & irrorato dai vasi emorroidari medi
(incostanti) ed inferiori, entrambi rami delle arterie ipogastriche. Il drenaggio venoso
del tratto superiore afferisce al sistema portale tramite la vena mesenterica inferiore,
quello dei tratti medio e distale alla cava inferiore tramite i vasi iliaci (20).

Il drenaggio linfatico del retto & satellite delle arterie ed avviene essenzialmente
verso il peduncolo rettale superiore attraverso il mesoretto, mentre i linfatici che
drenano il retto perineale e la giunzione ano-rettale, possono dirigersi lateralmente
verso le strutture perineali e verso l'alto al di fuori della fascia recti, andando a
coinvolgere i linfonodi iliaci interni od esterni ed i linfonodi inguinali, seguendo la

rete linfatica pudenda o sottocutanea (65).
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2.2 Trattamento chirurgico

L’era moderna della chirurgia del retto inizia con la descrizione della resezione
addominoperineale (APR) da parte di Miles nel 1908. L’intervento di Miles riflette
una profonda comprensione dei meccanismi della storia naturale del cancro del
retto basate sugli studi autoptici eseguiti sui suoi pazienti. Egli aveva infatti
osservato linvasione tumorale del peritoneo pelvico, del mesoretto ed il
coinvolgimento linfonodale nei pazienti con malattia avanzata. Questo lo spinse a
sviluppare il concetto di invasione “cilindrica” del tumore delle strutture circostanti
(66). L'intervento originario comprendeva l'escissione del sigma, del retto, del
mesoretto, dei linfonodi iliaci e della zona perineale comprendente I'apparato
sfinteriale con una mortalita inizialmente molto alta ma con una recidiva locale che
passo dal 95 al 29% (67). In seguito i progressi nel campo dell’antisepsi,
dell’anestesia e nel trattamento post-operatorio hanno migliorato nettamente la
sopravvivenza portando 'APR a diventare il gold standard per il trattamento del
tumore del retto. Nel 1948 Claude Dixon pubblicod la descrizione dell'intervento di
resezione anteriore del retto per i tumori del retto alto e medio introducendo la
‘regola dei 5 cm” dalla linea dentata e relegando 'APR ad intervento di scelta per i
tumorial di sotto di tale livello (68).

La rivalutazione di tale regola & avvenuta solo negli anni '80 con l'introduzione della
terapia radiante e dei chemioterapici che hanno fatto focalizzare I'attenzione sul
margine circonferenziale (CRM e sullintroduzione dell’escissione totale del
mesoretto (TME) ad opera di Heald nel 1982 (40). Heald infatti proponeva un
intervento di asportazione del retto seguendo i piani embrionali lasciando intatto il
mesoretto.

Uno studio retrospettivo di 334 pazienti sottoposti a resezione anteriore con
margine distale <2 cm, tra2 e5 cm o > di 5 cm non trovo differenze tra i tre gruppi in
termini di recidiva locale (7.3, 6.2 e 7.8% rispettivamente) e di sopravvivenza a 5
anni (69.1, 68.4, 69.6%) (69). Allo stesso modo Leo et al. trovarono differenze
statisticamente significative tra pazienti con margine distale di resezione infiltrato e
quelli con margdfine distale libero da malattia (70). Osservarono inoltre che la
sopravvivenza a 5 anni non differiva nei pazienti con margine libero inferiore o

superiore ad 1 cm (70). E presente in letteratura una revisione di 17 studi che
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supporta la preservazione degli sfinteri negli interventi per cancro del retto
ultrabasso evidenziando una uguale sopravvivenza e tasso di recidiva locale in
pazienti con margine distale inferore ad 1 cm o anche a 5 mm (71)

L’intervento di TME ha inoltr fatto diminuire drasticamente le percentuali di
invasione del margine circonferenziale diminuendo ulteriormente lincidenza di
recidiva locale e migliorando la sopravvivenza dei pazienti affetti da cancro del retto.
L’intervento chirurgico resta attualmente l'opzione di scelta nel trattamento dei
tumori del retto siano essi del retto intraperitoneale o extraperitoneale. Il diffondersi
della TME ha coinciso con la diminuzione dellAPR portando la dissezione lungo il
piano intersfinterico con il confezionamento di anastomosi molto basse (72). In
svezia l'introduzione della TME porto il tasso di APR dal 60 al 27% dimostrando la
validita della tecnica chirurgica (73).

Le anastomosi basse furono inoltre facilitate dall’introduzione delle suturatrici
circolari.

Questi progressi hanno portato allo sviluppo delle tecniche ricostruttive nel
tarttamento chirurgico del cancro del retto basso che consentono di mantenere la
continuita intestinale con ottimi risultati oncologici.

Escissione Totale del Mesoretto (TME)

La TME sfrutta un piano embriologico avascolare per I'asportazione in blocco del
retto e del mesoretto. La dissezione anatomoca viene eseguita seguendo
circonferenzialmente il piano avascolare con laiuto della trazione esercitata
dall'aiuto. Posterioremente la dissezione viene eseguita fino all’apice del coccige e
completata dalla sezione del legamento retrosacrale. Lateralmente viene condotta
attraverso il piano tra il plesso ipogastrico superiore ed il mesoretto. Procedendo
verso il basso il piano tende in senso leggermente mediale consentendo il risparmio
dei nervi. Anteriormente il piano segue la fascia di Denonvillier's o setto retto-
genitale tra il mesoretto e la prostata e le vescichette seminali nell'uomo o la parete
posteriore della vagina nella donna. Anche anteriormente bisogna seguire il piano
risparmiando i nervi del plesso ipogastrico. Continuando la dissezione lungo questo
piano si giunge al piano intersfinterico. Pur non essendo mai stata comparata con la
chirurgia “tradizionale” in un trial la TME si & subito dimostrata superiore. Nel 1998
Heald ha riportato 519 pazienti trattati con TME e con tasso di recidiva locale
dell'8% e sopravvivenza a 10 anni del 66% (74). La conferma di tali dati in altri
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centri (75) hanno decretato la TME come standard chirurgico nelo trattamento del

tumore del retto.
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2.3 Tecniche ricostruttive

Le tecniche ricostruttive dopo TME possono essere eseguite mediante suturatrici
meccaniche o manualmente.

I metodo ricostruttivo pit comunemente utilizzato & quello con suturatrice
meccanica circolare introdotta a livello transanale. Tale tecnica prevede la presenza
di un moncone rettale chiuso a monte dopo la sezione del pezzo operatorio.
L’utilizzo di suture manuali &€ da riservarsi al’'anastomosi ultra-basse o coloanali.
L’anastomosi tra colon e retto potra essere eseguita con modalita termino-terminale,
latero- terminale, con J-pouch, con coloplastica trasversale.

Nell’anastomosi termino-terminale dopo resezione anteriore € stata rilevata un’alta
incidenza di sindrome da resezione anteriore (LARS) con frequente emissione di
feci (fino a 14 scariche /die) o problemi legati alla defecazione come svuotamento
incompleto dellalvo ed urgenza defecatoria (76,77). Questo sembra legato
all'altezza dell’anastomosi effettuata (78,79) con evidenza di un peggior risultato
funzionale al di sotto del 4 cm (79).

L’anastomosi latero-terminale fu descritta per la prima volta da Baker nel 1950 (80)
viene eseguita anch’essa introducendo una suturatrice circolare attraverso I'ano ma
la “testina” della suturatrice viene fatta fuoriuscire dal colon sulla faccia laterale,
possibilmente in corrispondenza della tenia. Machadi et al (81) hanno comparato
questo tipo di anastomosi al J-pouch descrivendo i risultati funzionali come migliori
nel J-pouch nei primi 6 mesi dopo l'intervento e come sovrapponibili dopo sei mesi.
La LARS ha spinto all'utilizzo di tecniche ricostruttive che prevedessero il
confezionamento di un resevoir per migliorare la qualita di vita dei pazienti operati di
resezione anteriore. Per questa ragione & stata introdotta la tecnica del j-pouch. Le
dimensioni del pouch devono essere di 6 cm e risultano migliorare la frequenza
delle scariche (82, 83). Pouch piu grandi possono comportare una difficoltoso
svuotamento dell’alvo (84).

Dopo una resezione anteriore bassa la continenza fecale pud essere compromessa
in una percentuale di pazienti che oscilla in vari lavori tra il 13 edl'80% (85-87)
questo e dovuto ad un danno degli sfinteri avvenuto durante la resezione anteriore.
Horgan et al (88) hanno monitorato la pressione anale nei pazienti sopposti a

resezione anteriore ultrabassa ed hanno evidenziato che esse rimaneva costante
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durante tutta la durata dell’intervento ma diminuiva dopo introduzione della
suturatrice circolare attraverso I'ano suggerendo un danno diretto provocato dalla
suturatrice.

Nonostante I'iniziale beneficio sulla funzionalita dell’alvo apportato dalla tecnica del
J-pouch in trial prospettico e stato dimostrato che ad 1 anno dall’intervento in
pazienti con ricostruzione con J-pouch e pazienti con anastomosi diretta non vi era
differenza nella fisiologia del retto ma con una funzione migliore nei pazienti con J-
pouch (89). A due anni i pazienti con anastomosi diretta e quelli con J-pouch

risultano avere una funzione intestinale sovrapponibile (90).
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2.4 La tecnica del “Pull-through”

Pull-through significa letteralmente “portare attraverso” e viene utilizzata nella
tecnica chirurgica per indicare la trasposizione del colon attraverso il retto o il canale
anale. Da qui il nome della tecnica che prevede sostanzialmente, in seguito alla
resezione del retto, la trasposizione del colon attraverso l'orifizio anale ed il
confezionamento di una anastomosi coloanale manuale.

La tecnica del pull-through (PT) per il cancro del sigma.retto & stata descritta per la
prima volta da Babcock nel 1932 (91). Nel 1950 Swenson (92) ha descritto una
resezione addomino-perineale con pull-through con anastomosi coloanale
immediata per patologia sia benigna che maligna del colon sigma e del retto. A
causa dellalto numero di complicanze come sepsi e fistole legate al
confezionamento della coloanale Turnbull introdusse il concetto di anastomosi
coloanale in due tempi da lui descritta come trattamento chirurgico sia per bambini
con malattia di Hirschsprung sia nel cancro del retto. (93,94). Cutait in Brasile ha
descritto l'utilizzo dell’anastomosi coloanale in due tempi per il megacolon di
Chagasi (95).

Nelle varie descrizioni di tecnica molti autori inoltre descrivono, a completamento di
questo intervento, la realizzazione di una ileostomia derivativa di protezione (96).
Oggigiorno, con l'avvento delle suturatrici meccaniche lintervento di scelta nella
chirurgia del retto alto e nel retto medio & la resezione anteriore del retto con
anastomosi transanale meccanica secondo Knight-Griffen (97).

Il pullthrough & stato quasi completamente abbandonato ed utilizzato come
intervento di salvataggio in pazienti con deiscenza di anastomosi colo-rettali o con
situazioni pelviche complesse. La tecnica di Turnbull modificata utilizzata non
prevede confezionamento di stomie derivative ma un’anastomosi coloanale “alta” al
fine di migliorare la continenza e ridurre il fenomeno del soiling frequente nelle

anastomosi coloanali convenzionali (12).
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Capitolo 3

PAZIENTI E METODI

3.1 Selezione dei pazienti

Sono stati inclusi nello studio osservazionale prospettico i pazienti affetti da
adenocarcinoma del retto basso sottoposti,nel periodo tra Novembre 2011 e
Novembre 2014 presso la Struttura Complessa di Chirurgia Oncologica Addominale
ad Indirizzo Generale dell’lstituto Nazionale per lo studio e la cura dei Tumori di
Napoli,ad intervento chirurgico di resezione ultrabassa del retto con escissione
totale del mesoretto (TME) ed anastomosi coloanale in due tempi secondo tecnica
di Turnbull- Cutait modificata.l criteri di inclusione sono riportati in tabella 1.

Tabella 1: Selezione dei pazienti, criteri di inclusione e di esclusione.

Eta > 18 anni Eta < 18 anni

Adenoca retto basso Adeno Ca retto medio e
alto, tumore dell’ano

Intento di chirurgia Adeno Ca T4

radicale

Continenza nella norma Incontinenza fecale di

(Wexner<5) qualsiasi grado

Sfinteri integri, liberi da Infiltrazione degli sfinteri

malattia

Capacita a firmare un Mancata firma del

consenso informato consenso informato

Sono stati registrati i dati anagrafici, le comorbidita, gli esami diagnostici e stadiativi
preoperatori, gli eventuali trattamenti neoadiuvanti, 'ASA score, le complicanze
postoperatorie indicate secondo la classificanzione di DINDO, la mortalita post-
operatoria ed il fallimento della tecnica inteso come necessita di confezionamento di

stomia derivativa temporanea o definitiva.
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In tutti i pazienti la diagnosi & stata effettuata mediante colonscopia completa e
biopsia. Tutti i pazienti sono stati sottoposti a determinazione dei markers oncologici
(CEA e CA19.9), ecografia trans-anale, TC torace, addome e pelvi con m.d.c. e RM
della pelvi.

| pazienti con tumori del retto localmente avanzati classificati come cT3/T4 con o
senza positivita linfonodale sono stati trattati con terapia neoadiuvante.

Nei pazienti sottoposti a terapia neoadiuvante é stata eseguita una re-stadiazione 6
settimane dopo la fine del trattamento con TC torace, addome e pelvi con m.d.c.,
RM pelvi e rettoscopia. L'intervento & stato eseguito con un intervallo di 8-10
settimane dal termine della radioterapia.

Tutti i pazienti sono stati sottoposti a questionari sulla valutazione dell’incontinenza
fecale (Wexner score e LARS score) che hanno consentito di escludere la presenza

di disfunzioni dell'alvo preesistenti.
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3.2 Tecnica chirurgica

| pazienti hanno ricevuto profilassi antibiotica preoperatoria per via endovenosa 30
minuti prima del taglio cute con 2 gr di Ceftazidima ed 1gr di Metronidazolo. Nei
pazienti allergici alle Cefalosporine é stata utilizzata in sostituzione Ciprofloxacina.
La tecnica chirurgica & da suddividersi in due tempi.

PRIMO TEMPO

Paziente in posizione ginecologica secondo Lloyd-Davis per approccio
addominoperineale. La procedura inizia con la fase addominale e quindi la legatura
e sezione dei vasi mesenterici inferiori. La flessura splenica del colon viene sempre
mobilizzata mediante scollamento coloepiploico fino alla meta del colon trasverso. Il
colon sinistro viene completamente mobilizzato e vengono legati e sezionati i vasi
colici di sinistra per consentire un ulteriore allungamento del colon da poter
trasporre. Il colon sinistro viene sezionato a livello del sigma. La dissezione pelvica
viene eseguita nel rispetto dell’escissione totale del mesoretto seguendo piani
avascolari fino ai muscoli elevatori dell’lano. Si approccia quindi il piano perineale
posizionando un divaricatore anale di Lone Star® per una migliore esposizione del
canale anale. Si inietta adrenalina diluita al 10% nel piano sottomucoso. Si procede
incidendo la mucosa a livello della linea dentata ed eseguendo una mucosectomia e
quindi una dissezione lungo il piano perineale fino a ricongiungersi con la

dissezione effettuata dall’interno delladdome. Viene quindi trasposto il retto

resecato attraverso il canale anale (Fig1).
Fig. 1




Vengono quindi posti 4 punti di acido poliglicolico ai punti cardinali, a livello dello

sfintere anale interno (fig. 2).

Solo a questo punto il colon viene trasposto con una pinza ad anelli attraverso |l
canale anale ponendo il mesocolon posteriormente ed evitando traumi per non

inficiare la vascolarizzazione (Fig. 3).
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Il moncone colicoesterno all’ano deve essere di circa 8-10 cm e viene fissato con i

punti precedentemente posti ai punti cardinali. | capi di tali punti vengono tenuti

lunghi per agevolare la sezione del moncone colico (Fig.4).
Fig. 4

Viene posto un drenaggio aspirativo in pelvi che viene fatto fuoriuscire attraverso
'addome per ridurre il rischio di raccolte pelviche che viene lasciato in sede per
circa 5 giorni. Non viene eseguita alcuna stomia derivativa.

Durante la prima settimana il paziente viene invitato a non sedere o giacere sul
moncone per non traumatizzarne la vascolarizzazione ed a lavaggi frequenti della
zona perineale. La vitalita del moncone colico e la sua integrita vengono controllate
quotidianamente. Il paziente viene generalmente dimesso con prescrizione di
frequenti lavaggi perineali, profilassi antitrombotica e protezione gastrica tra la sesta
e l'ottava giornata post-operatoria e controllato ogni due giorni fino al momento del

secondo intervento.

SECONDO TEMPO

Il secondo tempo dellintervento viene di norma eseguito 7-14 giorni dopo il primo
per consentire I'adesione e la parziale solidarizzazione del moncone colico con il
piano perineale. Il paziente viene posto sempre in posizione litotomica e I'intervento
viene condotto in anestesia spinale. Si posiziona il divaricatore di Lone Star® e si

repertano i capi dei punti cardinali, posti precedentemente, scollando cautamente le
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aderenze che si formano tra cute e moncone facendo attenzione a non entrare in

cavita pelvica (Fig. 5).

I monocone viene resecato a livello dei punti posti al precedente step con uno
strumento a dissezione ad ultrasuoni per ottenere un buona vascolarizzazione a

livello del mesocolon (Fig.6).
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Viene quindi confezionata un anastomosi coloanale con ulteriori 4 punti posti a

livello di quelli posti precedentemente (Fig.7).

Fig.7

Il paziente si alimenta in prima giornata e viene generalmente dimesso nella

seconda giornata post-operatoria.
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3.3 Follow-up

Nei pazienti operati secondo la tecnica di Turnbull modificata & stato pianificato un
follow-up funzionale oltre al follow-up oncologico. Questo ha previsto un controllo
dopo 30 giorni, poi ogni 6 mesi per tre anni. Il follow-up comprendeva oltra
all’esame clinico ed alle esplorazione digitale la compilazione del Wexner score e
del LARS score. Lo schema del follow-up oncologico & stato quello standard
dell’istituto con dosaggio dei markers oncologici, ecografia del’addome ed rx del
torace a 3 mesi, dosaggio dei markers oncologici e TC torace, addome e pelvi con
m.d.c. a 6 mesi, dosaggio dei markers oncologici, colonscopia, TC torace addome e
pelvi ed RM pelvi ad 1 anno. Il follow up prosegue come da linee guida.
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Capitolo 4

RISULTATI

Tra il mese di Novembre 2011 ed il mese di Novembre 2014 sono stati operati 15
pazienti affetti da adenocarcinoma del retto basso con ricostruzione coloanale
manuale differita secondo la tecnica di Turnbull- Cutait modificata.

| pazienti (11 M e 4 F) avevano un eta media di 63 anni (range 51- 74). | valori del
Wexner score e del LARS score somministrati prima dell'intervento risultavano in
tutti i casi nel range della normale continenza. In tutti i casi & stata eseguita una
stadiazione preoperatoria completa secondo le linee guida del’AIOM, esclusa la
presenza di metastasi a distanza mediante TC con m.d.c. e documentata tramite

RM la possibilita di eseguire intervento con risparmio degli sfinteri a scopo curativo.

Tabella 2: dati preoperatori

Distance From Anal Verge

Age | Sex | BMI | ASA Comorbidity (cm) c STAGE preop RT (y/n) Preop Wexner score
Pt1 71 M 25 111 IRC 2 cT3 cN1cMO Y 1
Pt 2 59 M 23 11 0 1 cT3cN1cM1 Y 1
Pt3 52 M 28 11 0 1 cT3cN1cM2 Y 1
Pt4 72 F 20 111 Emphysema 2 cT3cN1cM3 Y 1
Pt5 68 | M | 26 | m | TYPUITISOM 4 T3 cN1cM4 v 2
Pt6 47 [ m [ 35 | G 3 T3cN1cMs v 2
Pt7 66 F 38 111 Obesity, Diabetes 5 cT3cN1cM6 Y 1
Pt8 67 | F | 26 | m [ Seremmemear 5 T3 cN1cM7 Y 1
Cerebral
Pt9 74 M 27 111 ischemia,
Hypertension 4 cT3cN1cM8 Y 1
Pt 10 73 M 24 111 Hypertension 2 cT3cN1cM9 Y 1
Pt11 51 M 27 11 0 4 cT3cN1cM10 Y 1
Obesity,
pe12 | 69 | M | 30 | m | Hypertension,
Ischemic heart
disease 3 cT3cN1cM1l Y 1
Pt 13 55 M 29 11 0 3 cT3cN1cM12 Y 2
Pt 14 65 F 23 11 0 5 cT3cN1cM13 Y 1
Pt 15 65 M 23 11 Hypertension 4 cT3cN1cM14 \ 1

by

In due casi l'intervento €& stato eseguito come radicalizzazione dopo escissione
transanale (TEM) con istologico sfavorevole (pT2); negli altri 13 casi é stato
eseguito per adenocarcinomi localmente avanzati del retto trattati con
radiochemioterapianeoadiuvante secondo lo schema LONG associato a
Capecitabina per via orale.
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L’approccio chirurgico utilizzato & stato quello tradizionale in 10 pazienti, video-

laparoscopico in 4 e robotico in 1 caso.

Tabella 3: dati operatori e mortalita

Periop

Surgery | Ileostomy p STAGE Mortality
Pt1 mPT NO ypT2 ypNO ypV0ypRO G2 NO
Pt 2 mPT NO ypT1ypNOypVOypRO G2 NO
Pt3 mPT NO ypTOypNO ypVOypRO G2 NO
Pt 4 mPT NO pT2 pNO pVO pRO G2 NO
Pt5 |[mPT VLS NO ypTis ypNO ypV0 ypRO G2 NO
Pté6 mPT NO ypT2 ypNO ypVOypRO G2 NO
Pt7 |mPT VLS NO pT2 pNO pVO pRO G2 NO
Pt8 mPT NO ypT3 ypNOypV0OypRO G2 NO
Pt9 [mPT VLS NO ypT2 ypNOypV0OypRO G2 NO
pr1o| ™FT NO  |ypT1pNOpVOpROG2 NO

robotic
Pt 11 mPT NO ypT1pNO pVO pRO G2 NO
Pt 12 mPT NO ypT2ypNOypVOypRO G2 NO
Pt 13 mPT NO ypT1ypNOypVOypRO G2 NO
Pt 14 | mPT VLS NO NO

ypT1pNOpVOpRO G2

Pt 15| mPT NO ypT2 ypNOypV0OypRO G2 NO

Abbreviazioni:

mPT: Pull-though modificato open;

mPT VLS: Pull-through modificato videolaparoscopico;
mPT robotic: Pull-Through modificato robotico

La durata media del primo step € stata di circa280 minuti,. La determinazione della
durata dell’intervento & stata eseguita escludendo il paziente operato con tecnica
robotica che ha richiesto un tempo operatorio di circa 410 minuti.

La durata media del secondo step € stata stimata in 36 minuti.

L’ospedalizzazione media & stata di 12 giorni. E da tenere in considerazione che i

primi tre pazienti non sono stati dimessi tra uno step e I'altro.
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Nei casi successivi, invece, si € deciso di dimettere i pazienti in 6° -7° giornata
postoperatoria per poi ricoverarli in 13° giornata post-operatoria per sottoporli alla
resezione del moncone. Dopo il secondo tempo dell’intervento i pazienti sono stati
dimessi in seconda giornata postoperatoria.

Il follow up medio é stato di 13 mesi (range 3- 40 mesi). Attualmente abbiamo 7
pazienti con follow up completo ad un anno. La valutazione della continenza é stata
considerata come obbiettivo secondario e da effettuarsi con un follow-up minimo di
24 mesi.

Complicanze a 30 giorni si sono verificate in 3 pazienti. Le complicanze riportate

secondo la classificazione di Clavien- Dindo sono in tabella 4.

Tabella 4: Complicanze a 30 giorni

30 days complications sec Clavien- Dindo
Pt1 Ilb

Pt 2 Illa

Pt3 N

Pt4
Pt5
Pt6
Pt7
Pt8
Pt9
Pt 10
Pt 11
Pt 12
Pt 13
Pt 14
Pt 15

222|222

2|12 |2 |22

In un paziente si & verificata deiscenza della fascia addominale in 15 giornata
postoperatoria trattata con re-laparotomia e contemporanea sezione del moncone
colico. Tale complicanza é stata evidenzianta pur non correlando direttamente con
la modalita ricostruttiva. Nel paziente numero 2 é stato evidenziato un ascesso
pelvico in 25 giornata postoperatoria trattato con drenaggio percutaneo e terapia

antibiotica. Nel paziente numero 10 si e verificato un leak con parziale perforazione
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del moncone colico in 14 giornata postoperatoria risolto con I'amputazione dello
stesso previo controllo dell'integrita della mucosa in corrispondenza della rima da
anastomizzare.

In nessun paziente si e verificato fallimento della tecnica con necessita di ricorrere
al confezionamento di una stomia temporanea né, tantomeno, definitiva.

La mortalita a 30 giorni é stata zero.
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Capitolo 5

DISCUSSIONE

La tecnica del pull-through (PT) per il cancro del sigma-retto & stata descritta per la
prima volta da Babcock nel 1932 (91). Swenson nel 1950(92) ha descritto una
resezione addomino-perineale con pull-through con anastomosi coloanale
immediata eseguita per patologie del colon retto sia di origine benigna che maligna
riportando perd un alto numero di complicanze legate al confezionamento
dell’anastomosi coloanale come sepsi e fistole. Fu questo a spingere Turnbull ad
introdurre il concetto di anastomosi coloanale in due tempi da lui descritta come
trattamento chirurgico sia per bambini con malattia di Hirschsprung sia nel cancro
del retto. (93,94). La stessa tecnica fu utilizzata da Cutait in Brasile per |l
trattamento del megacolon di Chagasi (95).

Negli studi di Turnbull e Cutait & riportato un minor tasso di incidenza di gravi
complicanze rispetto alla coloanale immediata (94, 95). Questo é stato confermato
in ulteriori studi che riportano un’incidenza di fistola tra lo 0 ed il 7% e di ascessi
pelvici tra il 2 ed il 7% (98).

Dopo essere stata abbandonata con lo sviluppo delle suturatrici meccaniche
circolari ed essere stata utilizzata solo come seconda scelta o intervento di
salvataggio per ripristinare la continuita intestinale evitando una colostomia
definitiva, I'anastomosi coloanale differita di Turnbull- Cutait (T-C) viene di nuovo
utilizzata da alcuni anni come tecnica di prima scelta nei tumori del retto medio-
basso (98,99).

| primi lavori pubblicati risalgono infatti al 1979 ed al 1985 descrivendo pazienti non
ancora trattati secondo la moderna concezione della TME nel cancro del retto
tantomeno sottoposti a radioterapia. Nuovi lavori sulla tecnica del pullthrough sono
poi presenti in letteratura dal 2000 quando Olagne et al. pubblicano un lavoro su 35
pazienti con adenocarcinoma del retto basso trattati con radioterapia ed operati
secondo la tecnica di T-C riportando una bassa morbilita e risultati funzionali
soddisfacenti (100).

Remzi et al. in uno studio retrospettivo di comparazione tra coloanale sec. T-C e
CAA riportano una significativa riduzione del tasso di deiscenza anastomotica e di
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ascessi pelvici nei pazienti operati con la tecnica di T-C rispetto all’anastomosi
coloanale tradizionale e indici di continenza comparabili tra le due tecniche (96).
Non va tralasciato che i pazienti analizzati erano stati comunque derivati con
ileostomia laterale in ogni caso, anche quelli operati con anastomosi secondo T-C.
Questo rende a maggior ragione paragonabili le due tecniche ricostruttive. Infatti il
minor tasso di deiscenze e di sepsi pelviche potrebbe essere legato al vantaggio
fornito dalla solidarizzazione tra il moncone colico e il canale anale prima
dell’esecuzione dell’anastomosi definitiva.

Simili risultati sono riportati in letteratura anche da Jarry et al.; in questo lavoro
vengono analizzati retrospettivamente 100 casi consecutivi di anastomosi secondo
T-C senza ileostomia laterale derivativa eseguita in pazienti con cancro del retto
medio e basso evidenziando un tasso di fistole del 3% e di ascessi pelvici del 6%
(98). Gli indici di Wexner dopo un anno sono riportati con un valore medio di 10 ma
risultano migliorare nel tempo fino ad arrivare ad una media di 7.8 con un follow-up
di due anni (98).

Risultati di questo tipo sono decisamente migliori rispetto a quelli riportati nelle
coloanali con ileostomia di protezione che comportano un tasso di deiscenze
anastomotiche tra il 3 ed il 20% e di ascessi pelvicitrail 3 e '11% (7,11).

E stata inoltre pubblicata nel 2014 una review della letteratura che riporta migliori
risultati in termini di fistole anastomotiche, ascessi pelvici e sepsi pelviche rispetto
all’anastomosi coloanale immediata (100).

Bisogna inoltre tener conto che, oltre al minor tasso di complicanze, I'intervento di
pullthrought secondo T-C evita il ricorso ad ileostomia di protezione che & associata
ad una morbilita post-operatoria del 17% con una mortalita dello 0.4% (101). La
deiscenza anastomotica € inoltre correlata nei pazienti con cancro del retto ad
un’aumentata incidenza di recidiva locale (102, 103).

Limitazioni dello studio presentato sono il numero esiguo di pazienti ed il limitato
follow-up.

Nonostante cido & stato possibile riportare la morbilita e la mortalita di una tecnica
che e stata recuperata dal passato e modificata in base alle conoscenze attuali in
materia di carcinoma del retto ed anatomia funzionale del pavimento pelvico.

Alcuni lavori riportano un certo numero di fallimenti della tecnica per ischemia o

retrazione del moncone colico (96), con la tecnica da noi utilizzata questo non si &
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verificato in nessuno dei 15 pazienti probabilmente grazie alla completa
mobilizzazione del colon, al confezionamento di anastomosi “morbide”, evitando
trazioni sui vasi del meso. E inoltre da sottolineare come & sempre stato
anastomizzato il colon sinistro che presenta un meso meno spesso. Questo,
secondo la nostra esperienza, incide sull’effetto “ghigliottina” esercitato dallo sfintere
esterno su un meso troppo spesso come puo essere quello del sigma o del retto-
sigma che comunque non risulterebbero sufficientemente irrorati dopo legatutra dei
vasi mesenterici inferiori all’origine.

Se infatti viene riportata da alcuni autori un’anastomosi coloanale differita con
ileostomia di protezione, la tecnica presentata in questo studio ha il grande
vantaggio di non prevedere una stomia derivativa neanche nei pazienti irradiati.

Cio che differenzia la tecnica da noi presentata dalla tecnica di Turnbull- Cutait
inoltre il confezionamento di un’anastomosi coloanale “alta”. Nel lavoro di Jarry et al.
nel secondo step & descritta una anastomosi coloanale eseguita senza scollare le
aderenze tra canale anale e moncone colico, senza posizionamento di divaricatori e
sezionando il moncone colico a livello del margine anale. Nella tecnica proposta in
questo lavoro I'anastomosi coloanale viene eseguita al limite dello sfintere esterno,
senza posizionare punti muco-cutanei, dopo scollamento delle aderenze tra canale
anale e moncone colico fino ai punti posizionati al primo intervento, posizionando
nuovamente il divaricatore di Lone Starr® e resecando il moncone colico piu in alto

possibile.
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Capitolo 6

CONCLUSIONI

Lo studio presentato € da considerarsi come preliminare all’esecuzione di uno
studio prospettico randomizzato che compari I'anastomosi coloanale secondo
Turnbull modificata con I'anastomosi coloanale manuale con confezionamento di
ileostomia derivativa di protezione.

| dati sono promettenti ma il numero dei pazienti &€ ancora insufficienze per poter
indicare forti evidenze in favore della tecnica presa in esame.

| dati relativi alle complicanze a 30 giorni sono incoraggianti. Infatti la mortalita &
stata nulla come anche il fallimento della tecnica. Si pud ragionevolmente affermare
che la tecnica di Turnbull modificata € comparabile alla coloanale manuale con
anastomosi immediata offrendo il vantaggio di evitare il confezionamento di
ileostomia di protezione. Questo significa che il paziente evitera una nuova
anestesia generale e lintervento di ricanalizzazione con gli annessi rischi di
morbilita e mortalita.

L’intervento proposto inoltre mostra un piu basso gradi di fistole anastomotiche
rispetto alla coloanale standard con un presumibile miglior risultato a distanza
soprattutto in termini di stenosi anastomotiche.

Molto interessante sara inoltre lo sviluppo dei dati funzionali con un follow-up
minimo di due anni. | dati iniziali indicano la presenza di un grado di incontinenza
soprattutto nei primi mesi successivi all'intervento che tende a diminuire col passare
del tempo. Questo & da imputarsi probabilmente al progressivo adattamento del
paziente alla mancanza dell’ampolla rettale ed ad un regime dietetico adeguato. Si
e infatti notata una buona continenza delle feci solide, mentre per le feci liquide
bisogna attendere circa 18 mesi. E inoltre da sottolineare che i peggiori dati in
termini di continenza sono stati rilevati nei pazienti di sesso femminile e nei pazienti
precedentemente sottoposti a TEM che potrebbe aver determinato un ulteriore
stress dello sfintere esterno seppur non rilevabile in condizioni anatomiche normali
con il retto in sede. Pertanto in questi pazienti dovrebbe essere valutata la necessita
di uno studio manometrico pre operatorio.

In conclusione oltre all'innegabile abbattimento della morbilita e mortalita legata

allintervento di ricanalizzazione questo tipo di intervento potrebbe essere
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inizialmente indicato come prima scelta in pazienti con numerose comorbidita e
resta sicuramente una valida opzione nei casi di fallimento della tecnica coloanale
standard. E quindi auspicabile I'esecuzione di un trial prospettico randomizzato per
la validazione della tecnica ricostruttiva proposta.
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Allegati

ALLEGATO 1: CLASSIFICAZIONE TNM

Tumore primitivo (T)

TX: Tumore primitivo non valutabile

TO: Tumore primitivo non evidenziabile

Tis: Carcinoma in situ: intraepiteliale o invasione della lamina propria*
T1: Tumore che invade la sottomucosa

T2: Tumore che invade la muscolare propria

T3: Tumore con invasione attraverso la muscolare propria nella sottosierosa o nei
tessuti pericolici o perirettali non ricoperti dal peritoneo

T4: Tumore che invade direttamente altri organi o strutture **, *** e/o perfora |l
peritoneo viscerale

Note: * Tis include cellule neoplastiche confinate entro la membrana basale
ghiandolare (intraepiteliale) o la lamina propria (intramucosa) senza estensione
attraverso la muscularis mucosae nella sottomucosa. ** L’invasione diretta in T4
comprende l'invasione di altri segmenti del colon-retto attraverso la sierosa: per
esempio invasione del sigma da un carcinoma del cieco.*** Un tumore che
macroscopicamente aderisce ad altre strutture o organi viene classificato come T4.
Tuttavia, se non vi € evidenza istologica di tumore a livello della zona di adesione,
la classificazione deve essere pT3. La V o L come sottostadiazione possono essere
usate per identificare la presenza o la assenza di invasione vascolare o linfatica.

Linfonodi regionali (N)

NX: Linfonodi regionali non valutabili

NO: Linfonodi regionali liberi da metastasi
N1: Metastasi in 1-3 linfonodi regionali
N2: Metastasi in 4 o piu linfonodi regionali

Nota: Un nodulo neoplastico nel tessuto adiposo o perirettale, senza evidenza
istologica di tessuto linfatico residuo, viene classificato nella categoria pN come
metastasi linfatica regionale se il nodulo ha la forma e i margini netti di un linfonodo.
Se il nodulo ha margini irregolari, deve essere classificato nella categoria T e anche
come V1 (invasione venosa microscopica) o V2, se il nodulo era microscopicamente
evidente, in quanto vi & alta probabilita che vi possa essere invasione venosa.

Metastasi a distanza (M)

MX: Metastasi a distanza non accertabili

37



MO: Metastasi a distanza assenti
M1: Metastasi a distanza presenti

Stadio 0: Lo Stadio 0 é definito secondo il seguente raggruppamento TNM: Tis, NO,
MO: (carcinoma in situ)

Stadio I: Lo Stadio 1 é definito secondo il seguente raggruppamento TNM: T1, NO,
MO T2, NO, MO

Lo Stadio | pud essere equivalente ad A nella classificazione di Dukes o ad A o B1
in quella MAC. Il tumore é limitato alla parete intestinale (mucosa, muscularis
mucosae e muscolare propria)

Stadio IlA: Lo Stadio IIA é definito secondo il seguente raggruppamento TNM: T3,
NO, MO

Stadio IIB: Lo Stadio IIB é definito secondo il seguente raggruppamento TNM: T4,
NO, MO

Lo Stadio Il pud essere equivalente a B nella classificazione di Dukes o0 a B2 o B3
in quella MAC. Il tumore si & diffuso al tessuto extramurale.

Stadio Ill: Lo Stadio Il (A, B, C) & definito secondo il seguente raggruppamento
TNM: ogni T1-2, N1, MO (IllIA) ogni T3-4, N1, MO (IlIB) ogni T, N2, MO (llIC)

Lo Stadio Ill pud essere equivalente a C nella classificazione di Dukes o a C1-C3 in
quella MAC. | linfonodi regionali sono coinvolti.

Stadio IV: Lo Stadio IV é definito secondo il seguente raggruppamento TNM: ogni T,
ogni N, M1

Nota: lo stadio B nella classificazione di Dukes &€ composto da gruppi con prognosi

piu favorevole (T3, NO, MO) e gruppi con prognosi meno favorevole (T4, NO, MO),
cosi come lo stadio C di Dukes (ogni T, N1, MO e ogni T, N2, MO).
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ALLEGATO 2: ASA SCORE

ASA score

Classe  Condizioni del paziente

ASAT  paziente sano

presenza di una lieve malattia sistemica senza nessuna limitazione funzionale:
bronchite cronica:

obesita moderata;

diabete ben controllato:

infarto miocardico di vecchia data;

ipertensione moderata

ASAI

presenza di una malattia sistemica grave con limitazione funzionale di grado moderato:
angina pectonis ben controllata dalla terapia:
ASATIl diabete msulinodipendente:
obesita patologica:
insufficienza respiratoria moderata

presenza di una malattia sistemica grave che costituisce un pencolo costante per la
sopravvivenza;

ASAIV nsufficienza cardiaca severa:
angina pectonis "mstabile” poco sensibile al trattamento:

nsufficienza respiratoria, renale, cpatica od endocnina di grado avanzato

paziente monbondo, la cui sopravvivenza non ¢ garantita per 24 ore, con 0 senza
ASAYV  Il'ntervento chirurgico (come nel caso di shock da rottura di aneurisma):
politraumatizzato grave
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ALLEGATO 3: WEXNER SCORE

INCONTINENZA INCONTINENZA INCONTINENZA Al USO DI EFFETTI
ALLE FECI SOLIDE ALLE FECI LIQUIDE GAS FARMACI SULLA VITA
STIPTIZZANTI SOCIALE
MAI 0 0 0 0 0
MENO DI UNA VOLTA AL
MESE 1 1 1 1 1

PIU’ DI UNA VOLTA AL
MESE PERO MENO DI UNA 2 2 2 2 2
VOLTA A SETTIMANA

PIU DI UNA VOLTA A
SETTIMANA PERO MENO 3 3 3 3 3
DI UNA VOLTA AL GIORNO

TUTTI I GIORNI 4 4 4 4 4
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ALLEGATO 4: LARS SCORE

Low Anterior Resection Score (LARS)

Questionario sulla funzione intestinale

Il fine di questo questionario € valutare il funzionamento del suo intestino.

Segni solo una casella per ogni domanda. Potrebbe essere difficile scegliere una
sola casella per i pazienti i cui sintomi variano da un giorno all’altro. Le chiediamo
comunque di scegliere la casella che piu descriva la sua vita quotidiana. Se ha
avuto di recente altri problemi di salute come una infezione intestinale non tenga
conto dei sintomi ad essa legati.

1. LE SUCCEDE DI NON CONTROLLARE L’EMISSIONE DI ARIA?
[ ] No, mai

[ ] Si, meno di una volta a settimana

[ ] Si, almeno una volta a settimana

2.LE SUCCEDE DI PERDERE FECI LIQUIDE?
[ ] No, mai

[ ] Si, meno di una volta a settimana

[ ] Si, almeno una volta a settimana

3. CON CHE FREQUENZA SVUOTA L'INTESTINO?
[] piu di 7 volte al gionro (24 ore)

[ ]1da 4 a7 volte al giorno (24 ore)

[ ]1da 1 a 3 volte al giorno (24 ore)

[ ] Meno di una volta al giorno (24 ore)

4 LE CAPITA DI DOVER DEFECARE PRIMA DI UN'ORA DALLA PRECEDENTE
EVACUAZIONE?

[ ] No, mai

[ ] Si, meno di una volta a settimana

[ ] Si, almeno una volta a settimana

5.LE CAPITA DI AVERE UNA NECESSITA’ COSI' URGENTE DI DEFECARE DA
DOVER CORRERE PER ARRIVARE IN BAGNO?

[ ] No, mai

[ ] Si, meno di una volta a settimana

[ ] Si, almeno una volta a settimana
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ALLEGATO 5: CLASSIFICAZIONE DELLE COMPLICANZE SECONDO
CLAVIER- DINDO

Grado Definizione

Grado | Ogni deviazione da un normale decorso post-operatorio, senza
necessita di terapia farmacologica o di intervento chirurgico,
endoscopico o radiologico.

I trattamenti consentiti nel Grado | sono: antiemetici, antipiretici,
analgesici, diuretici, elettroliti ¢ fisioterapia. Questo grado include
anche le infezioni di ferita trattate al letto.

Grado 11 E’ richiesta una terapia con farmaci diversi da quelli permessi nel
Grado 1.

Emotrasfusioni ¢ nutrizione parenterale totale sono compresi in
questo gruppo.

Grado 111 E’ richiesto un intervento chirurgico, endoscopico o radiologico.

Illa | L’intervento non richiede anestesia generale.
I1Ib | L'intervento richiede anestesia generale.

Grado IV Complicanza che mette a rischio la sopravvivenza ¢ richiede il
ricovero in Terapia Intensiva o Sub-Intensiva (comprese le
complicanze a carico del Sistema Nervoso Centrale: emorragia
cerebrale, ictus cercbrale, emorragia sub-aracnoidea, con esclusione
di attacco ischemico transitorio).

IVa | Alterazione funzionale di un solo organo (compresa l'insufficienza
renale che richiede trattamento dialitico).
IVb | Alterazione funzionale multi organica.

Grado V Decesso del paziente.

Suffisso “d"” | Indica “disabilita” ¢ viene aggiunto al Grado della complicanza
qualora, al momento della dimissione, il paziente continui a soffrime.
Indica la necessita di un follow-up per valutare in modo compiuto
I'entita della complicanza rilevata.
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