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Argon plasma coagulation versus aplication of 4 percent formalin
for the treatment of radiation induced hemorrhagic proctitis
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RESUMEN

Antecedentes: la proctitis actinica es una complicacion
frecuente de la radioterapia para neoplasias pélvicas. En
su forma mds severa puede llevar a hemorragias masivas
con necesidad de atencion hospitalaria repetida y transfu-
siones de sangre. La terapia médica de la proctitis actinica
es frecuentemente inefectiva, mientras que la cirugia cur-
sa con una alta morbimortalidad.

Objetivos: se pretende comparar los resultados terapéuti-
cos con el argon plasma (AP) (ERBE USA, Inc., Marietta, GA,
USA) en pacientes con hemorragia inducida por la proctitis
actinica versus una cohorte histérica manejada con la ins-
tilacion endoscopica de formol al 4%.

Materiales y métodos: el AP se aplicé atendiendo a la téc-
nica de “no tocar” con una potencia de 50-60 Watt y a un
flujo de argon de 2 |/min. Se predeterminé una duracion
de los pulsos inferiores a 1 segundo. El tratamiento se hizo
a intervalos de cada 2 a 4 semanas cuando se requirio. La
terapia con formol al 4% se hizo por un operador usando
20 ml e instildndolo directamente al recto por 5 minutos
mediante un endoscopio flexible. Se pretende con la técni-
ca un contacto no muy prolongado con el formol.

Resultados: los dos grupos son comparables en términos
de edad, género y diagndstico. En 26 pacientes (24 mu-

jeres) con hemorragia por proctitis actinica se aplico
formol al 4% y 21 se trataron con AP (18 mujeres). Los
pacientes que recibieron formol tuvieron la radioterapia
en promedio 14 meses atrds (rango 7-28) y los trata-
dos con AP de 9 meses (rango 6-18). El tiempo promedio
de sangrado antes de la terapia fue de 7 meses (rango
de 4-14) para el tratamiento con formol y de 5,5 meses
(rango 3-11) para el grupo con AP. El promedio de ad-
ministracion de unidades de sangre fue de 2,6 unidades
(rango 0-6) para el grupo con formol y de 1,8 (rango de
0-4) para los tratados con AP. En el grupo con formol
tres pacientes requirieron mds de una terapia y en el
grupo con AP cuatro pacientes. No hubo necesidad de
mads transfusiones ni hubo resangrados importantes en
el seguimiento de los dos grupos que fue en promedio de
20 meses (rango 6-35).

Conclusiones: la terapia endoscopica con formol al 4%
es simple, barata y efectiva para el tratamiento del san-
grado por proctitis actinica y sus resultados son compa-
rables al tratamiento con AP.
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SUMMARY

Background: Radiation proctitis is a common complica-
tion of radiotherapy for pelvic malignancy. In more severe
form, it leads to intractable or massive hemorrhage, whi-
ch may require repeated hospital admissions and blood
transfusions. Medical therapy in patients with radiation
proctitis is usually ineffective, whereas surgery is associa-
ted with a high morbidity and mortality.

Objectives: to compare the therapeutic results of the
Argon Plasma Coagulator (AP) (ERBE USA, Inc., Marietta,
GA, USA) application in patients with radiation proctitis-
induced haemorrhage versus a historic cohort treated with
4% formalin irrigation.

Material and Methods: AP was performed, applying the
no-touch spotting technique at an electrical power of 50-
60 Watt and an argon gas flow of 2 |/min. Pulse duration
was less than 1 second. Treatment sessions were carried
out at intervals of 2-4 weeks when was required. Patients
with formalin were treated by a single operator using 20
mL of a 4% solution of formalin instilled into the rectum via
a flexible colonoscope for 5 minutes. The technique used
ensured minimal contact with formalin.

INTRODUCCION

La proctitis por radioterapia es una complicacién
frecuentemente asociada al tratamiento de los tumo-
res malignos del drea pélvica. En su forma crénica se
presenta segtin las diferentes series, hasta en el 20%
de los pacientes que reciben radioterapia pélvica y en
un intervalo de tiempo que puede oscilar entre los
tres meses y los treinta afos después de la conclusién
del tratamiento (1-3). El dano de la pared rectal se
manifiesta en forma de endarteritis obliterante con
isquemia tisular secundaria y desarrollo de lesiones
mucosas neovasculares (3). Estas dltimas pueden
sangrar de forma diferida y en cantidad variable,
desde pequefias pérdidas episédicas que en ocasiones
dan lugar a cuadros de anemia crénica, hasta episo-
dios de rectorragia franca (4).

Actualmente la estrategia ptima de tratamiento no
estd definida al carecer de ensayos clinicos al respecto
que hayan incluido un nimero suficiente de pacien-
tes (5). El tratamiento quirdrgico no parece aceptable
considerando su muy elevada morbimortalidad (3,
6). Por otra parte, determinados tratamientos médi-
cos por via tépica utilizados inicialmente (enemas de
sulfasalacina, sucralfato, aminosalicilatos y corticoi-
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Results: The two groups were comparable in terms of age,
sex, and diagnosis. Twenty six patients (24 females) with
hemorrhagic radiation proctitis were treated with endolu-
minal formalin and 21 with AP (18 females). Patients with
formalin were treated with radiotherapy at a median time
of 14 months (range, 7-28 months) previously and 9 months
(range, 6-18) in AP therapy. The median duration of time
of symptomatic rectal haemorrhage before formalin therapy
was 7 months (range, 4-14 months) and 5,5 months (range,
3-11 months). The median number of units of blood trans-
fused previously per patient was 2,6 (range, 0-6) and 1,8.
Three patients required repeat formalin application and four
in AP group. There was not severe bleeding with any of the
groups of treatment, nor was any blood transfusion needed,
at follow-up mean of 20 months (range, 6-35 months).

Conclusions: Formalin 4% therapy is a simple, inexpensive,
and effective treatment for hemorrhagic radiation proctitis
and could be compared with argon plasma treatment.
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des) no han demostrado suficiente eficacia clinica,
por lo que actualmente no parece aconsejable su
empleo como opcidn terapéutica aislada (5, 7). En
este contexto, se han ensayado distintos tratamientos
endoscépicos con resultados alentadores: ldser (8),
electrocoagulacién bipolar (9), topicaciones con for-
mol (10), y en los tltimos afos la coagulacién con
argén plasma (AP). Esta dltima constituye una téc-
nica de electrocoagulacién sin contacto que emplea
energfa de alta frecuencia transmitida al tejido a
través de gas ionizado. En las series comunicadas
hasta el momento (11-17), se estd revelando como
una alternativa terapéutica segura, eficaz y de bajo
costo aun en pacientes refractarios a otros tipos de
procedimientos. En el presente estudio comparamos
nuestra experiencia en el tratamiento de la procti-
tis actinica con sangrado crénico entre el formol al
4% y el AP, evaluando la eficacia clinica, potenciales
efectos secundarios o recidiva de la sintomatologia
tras el seguimiento clinico a corto y mediano plazo.

PACIENTES, MATERIALES Y METODOS

Se analiza en forma retrospectiva a los pacientes tra-
tados con formol al 4% y AP por sangrado rectal
crénico originado en proctitis actinica, en los servi-



cios de gastroenterologfa del Hospital Pablo Tobén
Uribe, Hospital Universitario San Vicente de Padl
y la Clinica el Rosario en Medellin-Colombia. En
todos los casos se realizé una evaluacién con colo-
noscopia completa hasta ciego para determinar el
grado de afectacién y la extensién en sentido proxi-
mal, asi como para descartar otras posibles causas
de sangrado. Sélo se incluyé a aquellos pacientes
con sangrado activo, ausencia de lesiones colénicas
potencialmente sangrantes y exploracién anorrectal
normal. No se tomaron biopsias rutinarias locales
por el riesgo de inducir mayor sangrado.

El grupo tratado con formol fue objeto de una
publicacién previa, donde se describe la técnica uti-
lizada (10). Los 26 pacientes (24 mujeres-92%) con
una edad promedio de 57 anos, con un rango entre
43 a 72 afios, fueron sometidos a la instilacién del
formol al 4% como un procedimiento ambulatorio
que se realizé en la sala de endoscopia bajo sedacién
con midazolan mds meperidina, sin presentarse reac-
ciones adversas con la medicacién. No se aplicaron
antiespasmddicos. En todos los casos el compromiso
actinico se circunscribia al tercio distal y medio del
recto. En 15 pacientes se habfan intentado manejos
médicos previos como la aplicacién de enemas con
esteroides (5 pacientes), enemas con sucralfato (4
pacientes), supositorios de esteroides (3 pacientes),
electrofulguracién en 2 pacientes y una paciente
habfa recibido terapia hiperbdrica de oxigeno, sin
éxito. En el 92% de los pacientes habia el antece-
dente de transfusién, con una media de 2,6 unida-
des para el grupo (rango de 1 a 6 unidades).

Para el procedimiento con formol al 4% se hace una
preparacién del recto en forma convencional como
para una rectosigmoidoscopia con un enema la
noche anterior y una hora antes de asistir al examen
en la manana. Con el paciente en posicién de Simms
y con una ligera inclinacién de Fowler, se instil6 en
el recto a través de un catéter por el canal de trabajo
del colonoscopio 2 alicuotas de 20 ml de formol al
4%. El tiempo de contacto total con la mucosa fue
menor de 10 minutos. El rectosigmoide se irrigaba
después de la instilacién del formol con aproximada-
mente 250 ml de solucidn salina para evitar el aci-

mulo de formol en el recto. El anodermo y el periné
se protegfan con gasas y vaselina del escurrimiento
del formol.

Todos los pacientes fueron dados de alta el mismo
dia excepto en 2 casos en los que se realizé el procedi-
miento en pacientes hospitalizados por el sangrado.
Los pacientes salian con una formulacién de anal-
gésicos, ablandadores de materia fecal y un enema
con hidrocortisona 100 mg para colocarse 4-6 horas
luego de realizarse el procedimiento con el 4nimo de
evitar la recoleccién de formol en la ampolla rectal.

El seguimiento se hizo a los 7-10 dias, al mes y a los
6 meses después del procedimiento en forma pre-
sencial o por contacto telefénico. Durante el segui-
miento se evalud la reaparicién del sangrado, tole-
rancia al procedimiento, complicaciones y eficacia a
corto y mediano plazo.

En el grupo sometido a terapia con AP se trataron
21 pacientes (18 mujeres-86%) con una media de
59 afios (rango 46 a 76). Todos ellos habian recibido
previamente radioterapia pélvica por neoplasias de
cérvix (16 casos), proéstata (3 casos), endometrio (1
caso) o vagina (1 caso) en un tiempo promedio pre-
vio de 9 meses atrds (rango de 6 a 18 meses). En seis
casos se habfa realizado tratamiento previo, 3 con
enemas de mesalazina, 2 con enemas de sucralfato y
una paciente con enemas de hidrocortisona.

Para la aplicacién de la terapia con AP se hace una
preparacién del recto en forma convencional como
para una rectosigmoidoscopia con un enema la
noche anterior y una hora antes de asistir al examen
en la mafana. Se utilizaron colonoscopios conven-
cionales (videoendoscopio Olympus CF 100, conec-
tado a videoprocesador Olympus CV 100), y equipo
de AP con sonda de didmetro externo 2,5 mm y luz
1,5 mm, fuente de gas argén y unidad quirdrgica
de alta frecuencia (Argon Plasma Coagulator, ERBE
USA, Inc., Marietta, GA, USA). Las intervenciones
endoscdpicas se realizaron de forma ambulatoria sin
profilaxis antibidtica previa ni se aplicaban anties-
pasmédicos y con sedacién con Meperidina mids
Midazolan. No se presentaron reacciones adversa
con la sedacién. En todos los casos el compromiso
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actinico se circunscribfa al tercio distal y medio del
recto. El tratamiento se aplicé en forma de “pulsos”
o aplicaciones de duracién inferior a 1 segundo, evi-
tando la aplicacién prolongada en las lesiones para
minimizar el riesgo de ulceracién local o aparicién de
estenosis secundarias, de acuerdo a lo descrito previa-
mente en la literatura (5, 17). Se emplearon flujos de
AP de 2 litros/minuto y potencia de 50 W, progra-
mdndose sesiones sucesivas si no se hacfa la ablacién
completa, a intervalos de 2 a 3 semanas hasta hacer
desaparecer las dreas con telangiectasias visibles.

En la figura 1 se muestran diferentes aspectos endos-
copicos en la terapia para la proctitis actinica, por
catéter para el formol y la progresién en la terapia

con argén plasma.
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argbn plasma en la proctitis actinica.

[Figura 1. Aspecto endoscopicos de la terapia con formol }j

El seguimiento clinico se realizé en consulta externa,
actualizdndose finalmente los datos por entrevista
telefénica. Se consideraron complicaciones o efectos
secundarios precoces a las surgidas en las primeras
24 horas tras cada sesién de AP. La tabla 1 muestra
las caracteristicas de ambos grupos.

(Tabla 1. Comparacién de los dos grupos. )
N 26 21
Sexo: Fem-Masc 24-2 18-3
Edad: Media en afios 57 (43-72) 59 (46-76)
Diagnésticos:

Cancer de cérvix 22 16
Céncer de préstata 2 3
Cancer de vagina

Cancer de recto 1 0
Cancer de endometrio 0

Tratamientos previos (%) 58 28
Meses de radiacion previa 14 (7-28) 9 (6-18)
Meses de sangrado 7 (4-14) 5,5 (3-11)
Promedio transfusiones 2,6 1,8
Retratamientos Ptes/veces 3/5 4/6
Exito (%) 21/26 (81) 17/21 (81)
Seguimiento en meses 20 (6-35) 16 (6-28)



RESULTADOS

En los pacientes tratados con formol al 4% hubo
necesidad de hacer retratamientos por sangrado en
tres pacientes, logrindose el control en todos ellos
(rango 1-3). En el grupo con AP en cuatro pacientes
hubo la necesidad de hacer retratamiento para lograr
la ablacién completa de las lesiones espaciadas entre
sf 3-4 semanas. En todos los casos se aprecié una
reduccién marcada del sangrado rectal.

La terapia fue bien tolerada en todos los casos, con
sintomatologfa similar a la experimentada en una rec-
toscopia convencional. No se registraron complicacio-
nes precoces. En dos casos de pacientes tratados con
AP se presenté tenesmo por un par de dias, cediendo
finalmente de forma espontdnea. No se evidenciaron
sintomas sugestivos de complicaciones mayores como
perforacién, desarrollo de ulceras, fistulas o estenosis.

En el grupo tratado con formol al 4% las complicacio-
nes observadas fueron menores. La tercera paciente de
la serie con formol 4%, con antecedente de cidncer de
vagina irradiado, present ala quinta semana después del
procedimiento una ulcera rectal (2 cm) que evoluciond
a una fistula rectovaginal que podrifa estar en relacién
con su antecedente de tratamiento con formol al 4%
en 2 ocasiones, con un intervalo de dos semanas, por lo
cual amerit§ la realizacién de una colostomia definitiva
del tipo Hartmann, la paciente vive y ha requerido la
aplicacién de 4 unidades de sangre en los 29 meses de
seguimiento. Varias biopsias de la tlcera no han mos-
trado tumor alli. A partir de esta paciente se ordend la
aplicacién en casa del enema rectal 4-6 horas después de
la aplicacién del formol, para evitar el posible acimulo
del formol, principalmente cuando se colocan alicuotas
en el recto alto que puedan facilitar su dispersién hacia
el sigmoides. Ademds, se han presentado 2 pacientes
con incontinencia fecal menor transitorias (no mds alld
de 3 semanas). No se han presentado estenosis rectales
ni compromiso importante de la piel perianal.

DISCUSION

La proctitis crénica actinica es la consecuencia del
dano tisular submucoso inducido por las radiaciones
ionizantes sobre la pared rectal en pacientes en trata-

miento por neoplasias pélvicas malignas. Su presen-
tacién clinica puede adoptar una forma bdsicamente
“inflamatoria” o manifestarse como episodios de san-
grado rectal intermitente. La forma hemorrdgica puede
dar lugar a pérdidas hemdticas ocasionales o bien a
episodios de rectorragia franca con repercusién como
anemia y en ocasiones hemodindmica, que hacen pre-
ciso un planteamiento terapéutico especifico. Aunque
no es undnime su aceptacion, la clasificacién endos-
cépica de la severidad de la proctitis puede hacerse de
acuerdo con los hallazgos de la figura 2.

Grado 1: Telangiectasias sin sangrado y compromiso menor al
50% de la luz

Grado 2: Telangiectasias sin sangrado y compromiso mayor al
50% de la luz.
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Grado 3: Sangrado activo

(Figura 2. Clasificacion endoscopica de la severidad de la]

proctitis actinica. Modificado de Zinicola (18).

Los tratamientos médicos ensayados hasta la actualidad
—tdpicos, por via oral o combinados— han resultado
en general poco satisfactorios, con mejorias parciales
y recidivas precoces tras su conclusién (5, 7). Diversos
estudios han demostrado la ausencia de eficacia de la
sulfasalacina, del 4cido 5-aminosalicilico y de los cor-
ticoides, bien en forma tépica o por via sistémica (5,
19). Resultados mds alentadores se han obtenido con
el empleo de formol endoscépico rectal (10, 20-22) y
el sucralfato oral o en enemas (23) aunque en todos
los casos se trat6 de estudios preliminares.

En una publicacién previa se habia sugerido las bon-
dades de la aplicacién tdpica del formol al 4% en
estos pacientes. Las complicaciones fueron minimas
y el control del sangrado se hizo en forma duradera
(seguimiento de 20 meses en promedio) y en casi
todos los pacientes (81%) (10). Queda el sinsabor
en esta serie la presencia de un caso de ulceracién
rectal que aparece un mes mds tarde de la aplicacién,
que se prolonga en el tiempo y con biopsias que des-
cartan malignidad y que llevan a la necesidad de una
colostomfa definitiva en la paciente.

El desarrollo de tratamientos endoscépicos ha per-
mitido el logro de un porcentaje més elevado de
respuestas asi como perfodos mds prolongados de
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control sintomdtico. Tanto el tratamiento con ldser
(8) como la electrocoagulacién mono o bipolar (9)
se han considerado las alternativas terapéuticas mds
eficaces en estos pacientes (2, 3, 5). Sin embargo,
ambas se encuentran agravadas por una morbilidad
no despreciable derivada de la incapacidad de con-
trolar la profundidad del efecto coagulador sobre
la pared rectal. La coagulacién con argén plasma
aplicada a la endoscopia digestiva surge en 1994
(24). Su eficacia y seguridad se ha evaluado poste-
riormente en varias series de casos (11-17), que han
agrupado desde siete (11) hasta veintiocho pacientes
(12), sumando un total de 110 pacientes sometidos
a AP con esta indicacién. En mds del 95% de los tra-
tados se obtuvo éxito terapéutico manifestado como
cese de sangrado, disminucién de requerimientos
transfusionales y correccién de la anemia, incluso en
pacientes en los que habfan fracasado tratamientos
especificos convencionales (12, 15, 16). Sélo excep-
cionalmente se registraron complicaciones a largo
plazo (tenesmo o diarrea persistente) (17) o apari-
cién de ulceraciones o estenosis rectales tras el tra-
tamiento (16), atribuidas a la aplicacién del AP en
forma continua (“en pincelado”). La seguridad del
procedimiento se pone en relacién con la profundi-
dad controlada de coagulacién (mdximo 2-3 mm) lo
que minimiza el riesgo de perforacién local.

En nuestro estudio retrospectivo y de forma similar a
las series internacionales previamente publicadas, la
AP se revela como una técnica altamente eficaz en el
control sintomdtico del sangrado rectal (81% de los
casos), logrindose en 17 de ellos, tras una sola apli-
cacién del tratamiento. Igualmente la tolerancia fue
excelente y no se documentaron complicaciones pre-
coces o diferidas, Para evitar el desarrollo de ulcera-
ciones y estenosis rectales se aplicaron flujos y poten-
cias de AP inferiores a las empleadas en otras series
en las que se produjeron estas complicaciones (25).
Con esta misma finalidad el tratamiento se aplicé en
“pulsos” de duracién inferior a un segundo, evitando
el “pincelado” de la pared rectal, al haberse demos-
trado que el dafio tisular local estd determinado por
la duracién del tratamiento y la cantidad total de
energfa administrada en cada punto (17, 20).



El tiempo medio de seguimiento fue superior al
comunicado por otros autores, lo que permite dedu-
cir que los efectos de la coagulacién con argén sobre
las telangiectasias rectales se mantienen tras perio-
dos prolongados. Las series de Kaasis (13), Fantin
(11) y Villavicencio (17) documentan seguimientos
medios de 10 meses.

Los resultados aportados por el presente estudio
aportan mds datos acerca de la eficacia y buena tole-
rancia del tratamiento con formol al 4% y el AP en
el sangrado rectal crénico por proctitis secundaria a
radioterapia. Estos buenos resultados parecen obte-
nerse precozmente y mantenerse de forma prolon-
gada una vez que las lesiones rectales macroscépicas
se han erradicado por completo. Igualmente, tanto
el formol al 4% como el AP en este contexto parecen
una técnica segura cuando se administran con las
consideraciones descritas. Sin embargo, el ndmero
limitado de pacientes y el disefio retrospectivo impi-
den obtener conclusiones definitivas. Son precisos
ensayos clinicos prospectivos y controlados, con
un ndmero mds elevado de pacientes que permitan
comparar el formol y el AP con otros tratamientos
médicos y endoscédpicos. Igualmente parecen nece-
sarias series mds largas que permitan establecer los
flujos y energias de AP mds favorables, la técnica de
aplicacién mds adecuada y el porcentaje minimo de
mucosa lesionada a tratar para obtener remisién cli-
nica persistente (26, 27).

Consideramos que tanto el formol al 4% como el
AP por su perfil de seguridad y eficacia, asi como
por su bajo costo y sencillez de aplicacién pudieran
ser técnicas de primera eleccidn en el tratamiento
del sangrado rectal crénico secundario a proctitis
por radioterapia, por delante de tratamientos médi-
cos de eficacia controvertida y de otros tratamientos
endoscdpicos con mayor indice de complicaciones
potenciales y superior complejidad téenica.
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