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Resumen

En algunos pacientes afectos de cancer colorrectal
con metastasis hepaticas sincronicas, la quimiotera-
pia y sus nuevas combinaciones permiten reducir el
tamafio de las metastasis y rescatarlas para un trata-
miento quirdgico. Sin embargo, en muchos pacientes,
el tratamiento inicial sistematico del tumor primario
se acompafna de un crecimiento de las metastasis
(que marcan el prondstico vital del paciente). Esta
progresion de las metastasis impide cualquier opcion
de tratamiento con intencidn curativa.

Presentamos el caso de un paciente con enferme-
dad colorrectal avanzada, con muy buena respuesta
a la quimioterapia y candidato a una novedosa estra-
tegia, que combina neoadyuvancia primero, con ciru-
gia de las metastasis hepaticas que se adelanta a la
cirugia colorrectal.
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INVERSION OF THE SEQUENCE OF SURGERY
AFTER NEOADJUVANT CHEMOTHERAPY FOR
SYNCHRONOUS LIVER METASTASES FROM
COLORECTAL CANCER

In some patients with colorectal cancer and synch-
ronous liver metastases, chemotherapy and current
combinations of chemotherapy allow the size of the-
se metastases to be reduced so that they can be sur-
gically resected. However, in many patients, the initial
systematic treatment of the primary tumor is associa-
ted with growth of the metastases (which predict the
patient’s life expectancy). This metastatic growth con-
traindicates surgical treatment that might otherwise
be curative.

We report the case of a patient with advanced rec-
to-colonic cancer, which responded well to chemot-
herapy given as neoadjuvant treatment prior to sur-
gery, in which the hepatic metastases were resected
before excision of the primary tumor.

Key words: Neoadjuvant treatment. Chemotherapy. Colo-
rectal cancer. Colorectal surgery. Colorectal hepatic me-
tastases. Liver neoplasm. Liver resection. Survival. Prog-
nosis.

Introduccidn

El cancer colorrectal con metastasis hepaticas sincré-
nicas es una forma avanzada de la enfermedad con mal
prondstico y es mortal sin tratamiento. Las nuevas qui-
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mioterapias, que por si solas no han conseguido la cura-
cion de la enfermedad, permiten rescatar un 10-15% de
los pacientes para cirugia con intencion curativa, con su-
pervivencias alrededar del 35%".

El programa terapéutico clasico deja para el final el tra-
tamiento de la enfermedad metastasica, que es la que
marca el prondstico vital de estos pacientes. Un paso
mas en la necadyuvancia, en pacientes con canceres co-
lorrectales metastasicos no obstructivos, que nuestro
grupo ha tenido ocasién de explorar y que ha sido recien-
temente refrendado por el grupo de Ginebra (Suiza)?, es
la cirugia secuencial inversa (CSlI).
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de cancer colorrectal

Caso clinico

Paciente varén de 64 afos (hipertenso, dislipémico e hiperuricémico)
diagnosticado de adenocarcinoma (ADC) de recto con metastasis he-
paticas (T3NOM1), entre agosto y septiembre de 2004, tras estudio por
constipacion progresiva mediante fibrocolonoscopia (FCC) (neoplasia
rectal a 6-7 cm de margen anal), tomografia computarizada (TC) abdo-
minal y resonancia magnética (RM) hepatica (fig. 1), que mostraban
multiples lesiones focales hepéticas de 1,5 cm en ambos Iébulos. En la
TC toracica se encontré una imagen nodular de 2,5 x 1,9 cm de carac-
teristicas liquidas en la region paratraqueal derecha (estudios posterio-
res mas finos descartaron malignidad). La ecografia endorrectal mostré
tumoracion rectal que invadia todas las capas. El CEA inicial fue de
17,10 ug/l. La extension de la enfermedad hizo que se tratara inicial-
mente con quimioterapia que pretendia ser paliativa.

El paciente fue remitido a nuestro centro en octubre de 2004, y
entre noviembre de 2004 y marzo de 2005 recibid 9 ciclos de quimio-
terapia segun el esquema FOL-FOX 4. EI CEA después del trata-
miento fue 4,2 ug/l. Tras el tratamiento la TC abdominal mostraba
una marcada disminucién de tamafio de las mdltiples lesiones, ahora
subcentimétricas, la mayor de 1 cm de didmetro y un hemangioma
en el segmento 6. El CEA en febrero de 2005 fue 4,2 pg/l. En la FCC
total (abril de 2005) no habia evidencia de lesidn, excepto protrusién
en recto, que se biopsié con el informe de anatomia patoldgica: sin
alteraciones significativas. La RM (abril de 2005) mostraba 10 lesio-
nes nodulares en ambos Idbulos hepaticos. El PET-®FDG (mayo de
2005) no evidenciaba focos hipermetabdlicos de malignidad. Dada la
buena respuesta a la quimioterapia, la estabilidad de las lesiones y la
posibilidad de proceder a su reseccién completa se intervino en pri-
mer lugar las lesiones hepaticas, que marcan el pronéstico vital del
paciente.

En junio de 2005 se practicd intervencion quirdrgica: bisegmentecto-
mia 6-7 extendida al 5. Hepatectomias parciales en los segmentos 2-3
y 4 y 5 (incluidos los 10 nddulos conocidos). La anatomia patolégica
mostraba en algunos nédulos material mucoide y escasa representa-
cion de ADC mal diferenciado y en otros, material mucoide acelular. Li-
mite de reseccion, sin evidencia de neoplasia. Postoperatorio, sin inci-
dencias.

En julio de 2005 se realizé la segunda intervencién quirdrgica con
amputaciéon abdominoperineal. Informe de anatomia patoldgica: focos
de ADC mal diferenciado que infiltra toda la pared célica y la grasa peri-
rrectal. Metastasis en 9 de 9 ganglios. Grado 4 de regresion tumoral.
Postoperatorio marcado por infeccion perineal.

En el dltimo control, 18 meses después del diagndstico, el paciente
estd asintomatico, el CEA continta normalizado (2,3 ng/l) y en la ultima
TC no hay signos de recidiva de la enfermedad (fig. 2).

Discusion

Presentamos el caso de un paciente con enfermedad
colorrectal avanzada, con muy buena respuesta a la qui-
mioterapia y candidato a una novedosa estrategia, que
combina neoadyuvancia primero, con cirugia de las me-
tastasis hepaticas que se adelanta a la cirugia colorrec-
tal. El grupo del profesor Gilles Mentha ha publicado re-
cientemente los prometedores resultados preliminares
obtenidos con esta estrategia en pacientes con enferme-
dad colorrectal avanzada de alto riesgo?.

La estrategia considera las metéstasis hepaticas como
el objetivo principal de la quimioterapia y la cirugia, por-
que son ellas y no el tumor primario lo que marca el pro-
nostico vital de la enfermedad.

Este nuevo planteamiento terapéutico reposa en la efi-
cacia de los nuevos regimenes de tratamiento quimiote-
rapico que permite la resecabilidad con criterio RO de las
lesiones hepaticas?, todo ello por el hecho de que ni la
quimioterapia ni la cirugia hepatica se retrasaron por el
tratamiento quirdrgico del tumor primario (y sus eventua-
les complicaciones).
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Fig. 1. Cuatro cortes de resonancia magnética en los que se ve la
enfermedad inicial con afectacion sincrénica por metdstasis de
cancer colorrectal en casi todos los segmentos hepaticos (se ob-
servan 5 de los 10 nédulos marcados en segmentos 7, 6, 8y 3).

Fig. 2. Cuatro cortes de tomografia computarizada abdominal con
contraste en los que se observa el tejido hepatico sano con algtin
clip quirdrgico, pero sin signos de recidiva ni persistencia de en-
fermedad metastdsica.

Las ventajas de la CSI son:

— Tratamiento inmediato de la enfermedad hepatica
(que, como ha quedado dicho, marca el prondstico) en
un grupo de pacientes de alto riesgo (3 puntos 0 mas de
la puntuacién de Fong CRS 3 o0 mas*), con enfermedad
avanzada cuyo mal prondstico hace necesario el desa-
rrollo de nuevas estrategias terapéuticas.

— Seleccionar a pacientes con buena respuesta a la
quimioterapia en los que se puede aspirar al tratamiento
con intencion curativas®.

— Evitar eventual progresion, recrecimiento, reactiva-
cion (“rebrote”) de las metastasis hepaticas (si se tratara
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primero el cancer colorrectal, y sobre todo en presencia
de complicaciones), que demoraran la instauracion del
programa terapéutico (quimioterapia y cirugia).

—En el cancer de recto, esta estrategia permite, ade-
mas, la administracion preoperatoria de radioterapia (con
menor morbilidad y recurrencia que la radioterapia posto-
peratoria’).

Este abordaje terapéutico entronca con la disyuntiva
de una cirugia sincrénica de las metastasis hepaticas y
la colorrectal®. Sin embargo, en estos pacientes con hi-
gados tan castigados por la quimioterapia® (que hacen
el estudio ecografico peroperatorio de las lesiones par-
ticularmente sutil’® y la cirugia, mas compleja y hemo-
rragica) es fundamental minimizar la morbimortalidad.
La CSI, al escalonar los tratamientos, puede presentar
una ventaja respecto de la morbimortalidad en un pro-
grama quirdrgico en un solo tiempo. Probablemente,
sea necesario un estudio aleatorizado para comparar la
CSI con la cirugia simultanea del cancer colorrectal y
sus metastasis (cuando ello sea posible y razonable en
un tiempo).

Es fundamental consensuar (en el seno de un equipo
multidisciplinario y a partir de una monitorizacion muy ex-
haustiva de la respuesta a la quimioterapia) el momento
ideal para la reseccion; evitando que las lesiones hepati-
cas desaparezcan (causa de recidiva-persistencia de la
enfermedad) limitando el efecto acumulativo de la toxici-
dad hepatica de la quimioterapia. Por el contrario, la pro-
gresion del tumor primario o de las metastasis con qui-
mioterapia anula cualquier opcioén de curacion.

Las tasas de supervivencia obtenidas por el grupo de
Ginebra (mediana de 46 meses) y en nuestro caso el pa-
ciente asintomatico, libre de enfermedad a 22 meses del
diagndstico e inicio del tratamiento, confirman que la CSI
se asocia a un aumento de las resecciones con intencion
curativa y mejora la supervivencia. Por ello, esta opcion

de cancer colorrectal

de tratamiento, heredera de la escuela del Paul Brousse,
merece ser investigada y puede tener su lugar en el tra-
tamiento actual de pacientes con metastasis hepaticas
sincronicas de cancer colorrectal avanzado.
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