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INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN

Historia del articulo: Introduccién: numerosos estudios han analizado los factores de mal pronéstico preoperato-
Recibido el 18 de febrero de 2008 rios en pacientes sometidos a resecciéon hepatica por metéstasis hepaticas de cancer colo-
Aceptado el 20 de julio de 2008. rrectal (MHCCR) con el fin de seleccionar a los pacientes para tratamiento quirtrgico. Sin

embargo, los factores intraoperatorios y postoperatorios han sido poco analizados. El obje-

Palabras clave: tivo de este estudio es determinar los factores preoperatorios, intraoperatorios y postope-

Reseccién hepética ratorios en una serie de 210 pacientes intervenidos por MHCCR, con especial énfasis en los
Factores prondsticos factores postoperatorios, que podrian informar acerca de la agresividad del tumor y de la
Metéstasis hepaticas colorrectales eficacia curativa de la cirugia realizada.

Antigeno carcinoembrionario Pacientes y método: realizamos un estudio prospectivo en 210 pacientes intervenidos de

MHCCR entre septiembre de 1996 y diciembre de 2006, en el que analizamos factores de
supervivencia preoperatorios, intraoperatorios y postoperatorios. El seguimiento fue de 55
+ 3 (intervalo, 12-124) meses.
Resultados: la mortalidad postoperatoria fue del 1,4% y la morbilidad, del 22%. Las supervi-
vencias actuariales frente a intervalos libres de enfermedad a 1, 3 y 5 afios fueron del 89,9
frente al 63%, el 66,9 frente al 32% y el 53,8 frente al 23%, respectivamente. Entre los facto-
res preoperatorios analizados, la edad > 65 afios y el tamafio de la metéstasis > 5 cm fue-
ron factores de mal prondstico independientes, mientras que dos factores significativos de
mal prondstico fueron obtenidos del analisis postoperatorio: microsatelitosis y cifras pos-
toperatorias de CEA > 5 ng/ml (a 1 y 3 meses).
Conclusiones: en pacientes con MHCCR es necesario tener en cuenta los factores postoperato-
rios que pueden informarnos acerca de la agresividad del tumor y de la eficacia de la cirugia.
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Prognostic factors after resection of colorectal cancer liver metastases

ABSTRACT

Keywords: Introduction: There are many studies that analyse preoperative factors with a poor
Liver resection prognosis in patients undergoing surgery for colorectal carcinoma liver metastases, in
Prognostic factors order to avoid unnecessary surgery . However, there are few studies that evaluate the intra-

and postoperative prognostic factors. The aim of this study is to analyse pre-, intra- and
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Liver colorectal metastases.
Carcinoembryonic antigen

postoperative prognostic factors in a series of 210 patients undergoing surgery for
colorectal carcinoma liver metastases, with special emphasis on the postoperative factors
that can give us information on the aggressiveness of the tumour and the curative
effectiveness of the surgery.

Patients and method: Between September 1996 and December 2006, 210 patients undergoing
surgery for colorectal carcinoma liver metastases in whom we analysed pre-, intra- and
postoperative factors of survival. Mean follow-up was 55+3 months (range: 12-124 months).
Results: The postoperative mortality rate was 1.4% and the morbidity rate was 22%.
Actuarial and disease-free survival at 1-, 3- and 5-years was 89.9% vs 63%, 66.9% vs 32%,
and 53.8% vs 23%, respectively. Among the preoperative factors analysed, the age >65 years
and LM size >5 cm were independent predictors of poor overall survival, whereas the other
two significant factors were obtained from those analysed postoperatively: presence of
microsatellitosis and postoperative CEA levels (at 1 and 3 months).

Conclusions: In patients with colorectal carcinoma liver metastases we must take into
account certain postoperative factors that can give us information on the aggressiveness

of the tumour and the effectiveness of the surgery.

© 2008 AEC. Published by Elsevier Espaia, S.L. All rights reserved.

Introduccién

El tratamiento con intencién curativa en los pacientes con
MHCCR es la reseccién hepatica (RH) siempre que se pueda
conseguir la reseccién RO con baja morbimortalidad?®-3.
Numerosos estudios*!! han analizado los clasicos factores
preoperatorios prondsticos de supervivencia, con el fin de
seleccionar a los pacientes en quienes se podria evitar una
cirugia innecesaria: factores relacionados con el paciente, con
el tumor primario y con las metastasis hepaticas (MH). Sin
embargo, algunos autores no contraindican la cirugia en estos
pacientes con criterios de mal prondstico siempre que se
pueda conseguir un reseccién RO, ya que existen factores pro-
nosticos que sélo se obtienen tras la reseccién de las MH (his-
tolégicos, morbilidad, antigeno carcinoembrionario [CEA]
postoperatorio y quimioterapia [QMT] adyuvante).

Mientras que el CEA preoperatorio es considerado un fac-
tor de mal pronéstico (CEA > 101, > 30°, > 507, > 200% ng/ml),
pocos estudios? 1% han analizado el CEA a 1y 3 meses tras la
intervencién como una medida de la eficacia de la cirugia, lo
cual puede tener implicaciones relevantes en tratamientos
posteriores.

El objetivo de este estudio es analizar, en 210 pacientes
sometidos a RH por MHCCR, los factores preoperatorios e
intraoperatorios y los obtenidos tras la RH, tales como los fac-
tores histolégicos, la morbilidad postoperatoria, la concentra-
cién de CEA a 1y 3 meses tras la intervencién y la QMT adyu-
vante.

Pacientes y método

Entre septiembre de 1996 y diciembre de 2006, hemos interve-
nido a 210 pacientes diagnosticados de MHCCR, en los que se
realizaron 273 RH. La media + desviacién estandar (intervalo)
de edad fue 61 + 12 (23-84) afios, con mayoria de varones (n =
140). La media de seguimiento fue 55 + 3 (12-124) meses.

En ese periodo se evalud en nuestra unidad a 270 pacien-
tes con MHCCR, de los que se considerd resecables al inicio a

176 (65,1%) pacientes. De éstos, se realizé la RH a 162 pacien-
tes (el 92% de resecabilidad), y los 14 restantes pasaron a QMT
paliativa por enfermedad hepatica irresecable (n = 9) o enfer-
medad diseminada (n = 5). De los 94 pacientes irresecables al
inicio, se consiguié el rescate en 48 (51%) casos, 25 con QMT, 8
con técnicas de oclusién portal (TOP) y 15 con TOP y QMT. En
23 pacientes fue necesario realizar TOP debido al volumen
hepatico residual (VHR) insuficiente (embolizacién portal pre-
operatoria [EPP] en 7 casos y reseccién en dos tiempos en los
16 restantes).

En el caso de RH de 4 o mds segmentos, realizamos una
tomografia computarizada (TC) helicoidal con cdlculo del
VHR, y se consideré VHR insuficiente cuando fue < 25% en
higados sanos y < 35% en higados patoldgicos (diabéticos o
esteatosis por QMT previa)!2.

De los 210 pacientes intervenidos, 99 (47,8%) presentaron
MH sincrénicas. En 41 (19,5%), en el momento de la RH habia
enfermedad extrahepatica que se pudo resecar de forma RO: 3
casos con recidiva del CCR; 8 casos de metastasis pulmona-
res; 8 casos con afeccién ganglionar hiliar (N1) en los que se
practicé linfadenectomia; 20 casos en los que realizamos
reseccién de implantes peritoneales localizados (en 2 casos
con reseccién intestinal asociada) y/o de diafragma, 1 caso
con metastasis pulmonares e implantes peritoneales, y 1 caso
con afeccién ganglionar hiliar (N1) e implantes peritoneales.
En todos los casos los implantes peritoneales fueron localiza-
dos, sin ascitis o carcinomatosis peritoneal.

Técnica quiriirgica

En todos los casos, tras la exploracién de la cavidad abdomi-
nal procedimos a palpacién y ecografia intraoperatoria del
higado. Durante la seccién del parénquima, mantuvimos una
presién venosa central < 4 mmHg asociando una perfusién de
nitroglicerina a 1 pg/kg/min. En las RH con abordaje por lapa-
rotomia, se realizd la seccién parenquimatosa con cavitrén
Cusa Excel y bisturi de argén. En las RH por abordaje laparos-
copico, se utilizé el Ligasure Atlas, el bisturi armoénico y las
endoguias vasculares’® 14, Se realizé la maniobra de Pringle en
63 pacientes en una media de 10 + 2 (5-22) min.
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Tabla 1. Analisis univariable. Factores pronésticos preoperatorios. Factores dependientes del paciente y del tumor

primario (n = 207)

Casos, Supervivencia Supervivencia Supervivencia Supervivencia Log-rank p
n (%) 1 ano, % 3 anos, % 5 anos, % (meses),
mediana
Factores dependientes del paciente
Edad
< 65 afos 121 (58,5) 90,9 71,9 60,6 74,7 + 5,7 3,98 0,05
> 65 afios 86 (41,5) 88,1 55,1 39,6 60,7 = 8,1
Sexo
Varén 137 (66,2) 89,1 64,6 53,1 70 + 5,7 0,67 NS
Mujer 70 (33,8) 91,3 71,1 446 69+ 7,5
Morbilidad preoperatoria
si 89 (42,9) 86,5 66,7 59 66,7 + 7,2 0,99 NS
No 118 (57,1) 92,2 67 51 69 +5,6
Factores dependientes del tumor primario
Localizaciéon
Colon 116 (56) 87,8 63,2 495 67,1+7 1,05 NS
Recto 91 (44) 91,4 69,6 57 70,3+ 6
T CCR
T1-T2 28 (13,5) 85,7 61,1 55 77 £ 11,5 0,01 NS
T3-T4 179 (86,5) 90,4 67,8 53,3 66,4 + 4,9
Afeccién ganglionar
NO 75 (36,2) 90,7 67,2 59,1 71+6,9 0,13 NS
N1-N2 132 (63,8) 89,3 66,7 50,5 64 +5
Diferenciacion
Buena 22 (10,6) 81 75,9 63,2 82,9 + 12 0,99 NS
Moderada 175 (84,5) 90,9 65,6 52,4 69,3 = 5,3
Pobre 10 (4,9) 90 70 42 58,4 + 12

CCR: cancer colorrectal; T: clasificacién TNM.

Se realizaron 273 RH: en 153 pacientes, 1 RH; en 41 pacien-
tes con recidiva intrahepdtica, 88 RH (en 36,2 RH; en 4,3 RH y
en 1, 4 RH), y las 32 RH restantes fueron resecciones en dos
tiempos en 16 pacientes. En 28 pacientes se realiz6 la RH por
laparoscopia; 126 fueron RH mayores y 147, RH menores. En
19 casos se agregé radiofrecuencia intraoperatoria para com-
pletar la reseccién RO.

La media de tiempo quirtrgico fue 194 + 88 min. Se trans-
fundié a 50 (23%) de los 210 pacientes. En el 21% de las 273
resecciones fue necesario transfundir, con una media de 832
+ 539 (300-3.600) ml. En ningdn caso de resecciones mayores
con control vascular hemihepatico se empleé oclusién vascu-
lar del higado residual, con el fin de minimizar el riesgo de
insuficiencia hepatica postoperatoria.

Seguimiento

El mismo equipo quirdrgico realizé el seguimiento de todos
los pacientes al mes, a los 3 meses y a partir del primer afo
cada 6 meses, con un protocolo prospectivo. No se perdié a
ningln paciente para el seguimiento. Se determinaron, en
todos los casos, las concentraciones de CEA preoperatorias el
dia previo a la cirugia, asi como las postoperatorias al mesy a
los 3 meses de la intervencién. Los pacientes fueron remitidos
al mes de la cirugia a las unidades de oncologia para posterior
tratamiento con QMT adyuvante.

Meétodo estadistico

Las variables prondsticas analizadas se presentan en las
tablas 1-5.

Los datos fueron procesados con el programa estadistico
SPSS 11.5 para Windows. Se calcularon las tasas de supervi-
vencia mediante el método de estimacién de Kaplan-Meier y
las curvas de supervivencia se compararon con el log-rank test
o con el test de Breslow. Los datos de supervivencia de cada
grupo se resumen mediante sus tasas de supervivencia a 1, 3
y 5 afios con sus intervalos de confianza (IC) del 95%. Los posi-
bles factores pronésticos de supervivencia se analizaron
excluyendo a los pacientes que fallecieron en el postoperato-
rio inmediato y se evaluaron con el modelo de regresién por
riesgo proporcional de Cox. Presentamos los resultados de los
factores pronédsticos de supervivencia, estadisticamente sig-
nificativos seleccionados con la razén de riesgo de cada cate-
goria (odds ratio) y su IC del 95% (se considerd estadistica-
mente significativo un valor de p < 0,05).

Resultados

Tres pacientes fallecieron en el postoperatorio inmediato
(1,4%): 2 de ellos debido a neumonia (Morganella morganii y
Pseudomonas aeruginosa respectivamente) y 1 debido a insufi-
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Tabla 2. Analisis univariable. Factores pronésticos preoperatorios. Factores dependientes de las metastasis hepaticas,

marcadores tumorales y enfermedad extrahepatica (n = 207)

Casos, Supervivencia Supervivencia Supervivencia Supervivencia Log-rank p
n (%) 1 ano, % 3 anos, % 5 anos, % (meses),
mediana
Factores dependientes de las metdstasis
Presentacion
Metacrénicas 108 (52,2) 87,9 63,2 48,3 60,9 + 5,5 0,69 NS
Sincrénicas 99 (47,8) 91,6 70 58 72 £6,1
TPMMH (n = 108) 0,03 NS
6-12 meses 39 (18,8) 92 70,6 65,2 73 +9,3
12-24 meses 39 (18,8) 94,7 74 63 73,8 + 8,4
> 24 meses 30 (14,4) 86,7 58 a4 61,8 + 10,5
Distribucién
Unilobular 134 (64,7) 88,7 64,8 51,9 72 £5,5 0,66 NS
Bilobular 73 (35,3) 91,8 70,9 49,6 62 +6,2
Tamano
<5cm 127 (61,4) 91,3 74,1 61 79 +5,9 84 0,004
=5cm 80 (38,6) 87,5 55,7 41,5 56 + 6,5
Numero
<3 140 (67,6) 89,4 68 54 705 0,706 NS
=3 67 (32,4) 91,7 62 53,4 54+63
Marcadores tumorales
CEA preoperatorio
< 5ng/ml 43 (20,8) 95,3 77,8 65,6 68,5 = 8,9 1,73 NS
> 5 ng/ml 164 (79,2) 88,3 64 50,9 67,7 +5,1
CEA preoperatorio
<20 ng/ml 123 (59,4) 91,1 62,6 51,4 69,2 + 6,4 0,09 NS
= 20 ng/ml 84 (40,6) 88 73,6 57,9 69,8 + 6,7
Enfermedad extrahepéatica*
Si 41 (19,8) 88,9 59,7 54,8 57,7 +7,6 0,73 NS
No 166 (80,2) 92,9 68,5 534 72,9 + 5,2

TPMMH: tiempo medio de presentacién de las metastasis.

*Incluye la enfermedad extrahepdtica detectada intraoperatoriamente y la enfermedad previamente no detectada que se detecta en el

examen abdominal.

ciencia cardiaca. La morbilidad fue del 22% (46 pacientes). La
supervivencia a 1,3y 5 anos fue del 89,9, el 66,9 y el 53,8% res-
pectivamente. La supervivencia libre de enfermedad a 1,3y 5
anos fue del 63, el 32 y el 23%, respectivamente (fig. 1). La
media de estancia fue 9,8 + 7 (3-72) dias.

Factores pronésticos de supervivencia (n = 207)

Andlisis univariable: fueron factores de mal prondstico preope-
ratorios estadisticamente significativos la edad > 65 afos (p =
0,05) (tabla 1) y el tamafo de la metastasis > 5 cm (p = 0,004)
(tabla 2). No hubo factores intraoperatorios de mal pronéstico
(tabla 3). Fueron factores postoperatorios de mal prondstico
los microsatélites de la lesién principal (p = 0,003), la invasién
vascular venosa microscépica por la metastasis (p = 0,05)
(tabla 4) y valores de CEA elevados al mes y a los 3 meses de
la intervencién (p = 0,0001 y p = 0,0001) (tabla 4). No fueron
factores de mal pronéstico: el sexo, la localizacién del CCR, el
grado de infiltracién parietal del CCR, el grado de diferencia-
cién celular del CCR, la afeccién ganglionar en el tumor pri-
mario (N1-N2), la presentacién sincrénica de las metéstasis, el
tiempo medio de aparicién de las metastasis, la localizacién
unilobular o bilobular, la presencia de méas de tres metastasis,
las cifras preoperatorias de CEA elevadas, la presencia de

enfermedad extrahepatica, el margen de reseccién invadido,
el grado de diferenciacién celular de las metastasis, el tipo de
reseccién (mayor o menor), la realizacién de nuevas reseccio-
nes, la transfusién intraoperatoria, el tiempo quirtrgico, la
presencia de morbilidad y haberse aplicado o no QMT adyu-
vante.

Andlisis multivariable: entre los factores preoperatorios ana-
lizados, la edad > 65 afos y el tamafio de la MH > 5 cm fueron
factores de mal prondstico independientes (p = 0,043 y p =
0,019, respectivamente), mientras que los otros factores esta-
disticamente significativos se obtuvieron de los analizados en
el postoperatorio: las microsatelitosis (p = 0,038) y las cifras de
CEA elevadas a 1y 3 meses (p < 0,001 y p < 0,001, respectiva-
mente) (tabla 5).

Discusién

Numerosos autores™-32 han comunicado una serie de facto-
res preoperatorios de mal prondstico con el fin de seleccio-
nar a los pacientes para cirugia. Con estos factores de mal
prondstico elaboran una serie de escalas y contraindican la
cirugia en aquellos cuya suma de factores de mal pronéstico
obtiene una supervivencia nula a 5 afios; la mas empleada es
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Tabla 3. Analisis univariable. Factores intraoperatorios (n = 207)

Casos, Supervivencia Supervivencia Supervivencia Supervivencia Log-rank p
n (%) 1 ano, % 3 anos, % 5 anos, % (meses),
mediana
Tipo de reseccién
Mayor 105 (50,7) 90,5 65 51,9 673+6 0,50 NS
Menor 102 (49,3) 89 69 56 67,7 5,9
Nueva reseccién
St 41 (19,8) 86 67 58 56 +5,3 0,01 NS
No 166 (80,2) 91 67 52,9 69 + 5,1
Transfusion
st 50 (24,2) 88 60 57 71+7,8 0,16 NS
No 157 (75,8) 90 69 50 61 +4,5
Tiempo quirirgico
< 180 min 78 (37,6) 88,5 63,8 51,1 68,6 = 8,7 0,045 NS
= 180 min 129 (62,4) 90,6 69 55,4 68,3 +5,6

Tabla 4. Analisis univariable. Factores pronésticos postoperatorios. Factores histolégicos, morbilidad, marcadores

tumorales y quimioterapia (n = 207)

Casos, Supervivencia Supervivencia Supervivencia Supervivencia Log-rank p
n (%) 1 ano, % 3 anos, % 5 anos, % (meses),
mediana
Factores histoldgicos
Microsatelitosis
S 32 (15,5) 81,3 a7 33,6 35,3 +45 9,13 0,003
No 175 (84,5) 91,4 70,7 58 738+5
Margen
=1cm 98 (47,3) 88,2 68,6 61,3 7169 0,60 NS
2-9 mm 68 (32,9) 90,7 67,7 53,2 68 + 6,2
Invadido 41 (19,8) 90,2 61,3 42,9 51+6,5
Invasion vascular
Si 29 (14) 86,2 53,6 38,3 40+5,1 3,89 0,05
No 178 (86) 90,4 69,2 56,3 73£5,1
Grado diferenciaciéon 2,12 NS
Buena 20 (9,7) 95 68,6 63,3 77 +1
Moderada 183 (88,4) 89 66,6 51,2 65 + 5,2
Pobre 4(1,9) 75 75 75 58 + 17
Morbilidad
st 46 (22,2) 75 52 32 41+ 16 246 NS
No 161 (77,8) 92 61 54 94 + 10
Marcadores tumorales
CEA postoperatorio a 1 mes 18,04 0,001
< 5ng/ml 155 (74,9) 92,9 73 60,2 78 £5,5
> 5 ng/ml 52 (25,1) 80,8 436 32,7 40+59
CEA postoperatorio a 3 meses 21,22 0,001
<5 ng/ml 129 (62,3) 9,1 76,2 66,3 81,9+59
> 5 ng/ml 78 (37,7) 79,5 48,6 32,9 455+59
Quimioterapia
S 181 (87,4) 90,1 67,7 54,4 63+4 0,02 NS
No 26 (12,6) 88 61,8 50,6 77 £ 12

CEA: antigeno carcinoembrionario.

la clasificacién de Fong et al* (realizada sobre 1.001 pacientes
intervenidos de MHCCR). Los pacientes con mal pronéstico
serian tributarios de tratamiento con QMT, sobre todo si ade-
mas, como consideran Adam et al32, la enfermedad esti en
progresién. Sin embargo, en la literatura hay muchas discre-
pancias respecto a los factores significativos obtenidos y es
dificil contraindicar la cirugia en los casos en que se pueda
conseguir una reseccién RO. En nuestra serie, la edad > 65

anos fue un factor de mal prondstico estadisticamente signi-
ficativo, como ocurre en otras series*>® aunque ello no
supone una contraindicacién formal para nosotros ni para
otros autores. El tamario de la metdstasis principal > 4 cm?,
> 5 cm*5Y > 8 ecm® o > 10 cm?° ha sido considerado como
factor de mal pronéstico. Los resultados obtenidos en nues-
tra serie son similares a los de autores que describen un peor
prondstico cuando la lesién es > 5 cm. Otros autores’8 no
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Tabla 5. Anadlisis multivariable (modelo de regresion de Cox). Factores de mal pronéstico

Factores pronosticos Valor OR IC del 95% p
Edad = 65 afios 1,6 1,014-2,526 0,043
Tamario de la MH =5cm 1,694 1,090-2,631 0,019
Microsatelitosis Si 1,794 1,030-3,124 0,038
CEA postoperatorio (1 mes) >5 2,341 1,471-3,727 0,001
CEA postoperatorio (3 meses) >5 3,104 1,562-4,302 0,001
CEA: antigeno carcinoembrionario; MH: metastasis hepatica.
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Fig. 1 - Supervivencia e intervalo libre de enfermedad en nuestra serie.

encontraron diferencias significativas en el tamano tumoral
menor o mayor de 5 cm.

Otros factores preoperatorios analizados no han sido esta-
disticamente significativos en nuestra serie. Asi, la presencia de
ganglios positivos en el tumor primario colorrectal, factor de
mal prondstico para algunos autores*>1°, no se repite en otras
series”:31617 También los CCR que invaden la serosa (T3-T4)
podrian tener un peor prondstico®7:18, aunque otros auto-
res’®20 no encuentran tales resultados. Un intervalo corto
entre la cirugia del tumor primario y la aparicién de las MH,
sincrénicas?267,19 de menos de 12 meses2>7:17 de menos de
24 meses® o menos de 30 meses! se considera factor de mal
pronéstico. El nimero de MH > 1 fue factor de mal prondstico?;
otros!® consideran de mal pronéstico un nimero > 3 y, recien-
temente, > 8 MH?®. La localizacién bilobular es considerada de
mal pronédstico por algunos autoresh*°2, pero no es significa-
tiva en otras series”1>1821, La enfermedad extrahepética rese-
cable detectada preoperatoriamente, que en la serie de Fong
et al* contraindicaba per se la cirugia, para nosotros y otros
autores no contraindica la cirugia siempre que toda la enfer-
medad pueda ser RO una vez resecada?223, Este mismo criterio
se sigue con la reseccién de las recidivas hepaticas??, ya que
los pacientes con 2 y 3 RH presentan una supervivencia simi-
lar a la primera RH.

También hay una serie de factores intraoperatorios (téc-
nica quirdrgica realizada y la transfusién) que pueden influir
en la supervivencia® pero no han tenido significacién estadis-
tica en nuestra serie ni para otros autores’20. Nosotros, de
acuerdo con la mayoria de los autores?>?’, consideramos que
las lesiones no palpables, profundas o préximas a los grandes
vasos deberian ser tratadas con mayor radicalidad mediante
reseccién segmentaria o hepatectomia reglada y, en el caso de
lesiones superficiales multiples o cuando haya dudas de la
reserva hepdtica, son aconsejables las resecciones limitadas
primando el margen sobre la técnica elegida.

La QMT adyuvante no ha sido un factor prondstico de
supervivencia para nosostros ni en otras series>®1%17, En
cambio, Figueras et al3! obtuvieron que la QMT adyuvante es
un factor de buen prondstico de supervivencia (con un régi-
men de QMT basado en 5-fluorouracilo y acido folinico, en un
estudio no aletorizado) Con la QMT neoadyuvante actual
podemos conseguir una subestadificacién de la enfermedad
hepatica3? y hacer resecables a un 10-20% de pacientes que
inicialmente eran irresecables, con una supervivencia de un
22-40% a 5 anos. Algunos autores proponen un tratamiento
secuencial invertido en este tipo de pacientes333% Ante la
falta de estudios prospectivos y aleatorizados y siempre que
las metéstasis sean resecables e independientemente del
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numero de lesiones, nuestro criterio es extirpar toda la enfer-
medad macroscépica para continuar con QMT adyuvante,
dado que se desconoce cudles son los enfermos que respon-
derén a este tratamiento (hay un 30-50% de no respondedores
a QMT actual).

Por otra parte, algunos factores obtenidos en el postopera-
torio nos pueden orientar hacia el pronédstico y la eficacia de
la cirugia realizada. Estos factores son el estudio histolégico
de la pieza de reseccién (invasién vascular microscépica,
microsatelitosis y margen de reseccién) y la determinacién
postoperatoria precoz de la concentracién postoperatoria de
CEA. Asi, el margen de reseccién < 1 cm se ha relacionado con
un mayor nimero de recidivas locales y con menos supervi-
vencia®®1>28 aunque en nuestra serie no ha tenido significa-
cién estadistica en la supervivencia. Este aspecto estd en con-
troversia?®30, y en la actualidad algunos autores?’ relacionan
la recidiva con la distancia al margen de reseccién: el 13% de
recidiva cuando el borde fue < 2 mm, el 2,8% con 2-4 mm y 0
cuando fue > 5 mm?. La invasién venosa microscépica fue un
factor de mal prondstico de supervivencia para Shirabe et
al?’: las lesiones > 4 cm fueron las que con mas frecuencia
presentaron estas alteraciones. En nuestra serie, 29 casos pre-
sentaron invasién vascular, y fue un factor de mal prondstico
en el estudio univariable. La presencia de microsatélites se ha
relacionado con las recurrencias en la linea de corte, muy fre-
cuentes cuando el borde de reseccién es < 5 mm. En nuestra
serie, 32 pacientes presentaron microsatélites y tuvieron una
supervivencia significativamente menor que la de aquellos
que no la presentaron (el 33,6 frente al 58% respectivamente),
lo que fue un factor significativo en los andlisis univariable y
multivariable.

La concentracién de CEA preoperatoria > 5, > 50, > 100 o >
200 ng/ml fue un factor de mal prondstico en numerosas
series!>735, En la nuestra, no hubo diferencias estadistica-
mente significativas en la supervivencia entre los pacientes
con CEA elevado (n = 164) y CEA normal (n = 43). Algunos
autores3-3% determinan el CEA en el postoperatorio inme-
diato para valorar la eficacia del tratamiento quirdrgico y lo
relacionan con la recidiva y la supervivencia. Ueno et al®, en
un estudio retrospectivo sobre 68 pacientes intervenidos de
MHCCR, analizaron el CEA postoperatorio a 1y 3 meses de la
cirugia y hallaron que las cifras postoperatorias de CEA eleva-
das se relacionaron con una mayor recidiva de la enfermedad.
Hohenberger et al®’ analizaron el CEA preoperatorio y el pos-
toperatorio en 166 pacientes intervenidos de MHCCR; las
cifras preoperatorias no fueron estadisticamente significati-
vas, mientras que las postoperatorias elevadas fueron el fac-
tor predictivo negativo de mayor influencia en cuanto a la
supervivencia. Gervaz et al3® analizan los valores postopera-
torios de CEA y los margenes de reseccién en una serie corta
de 49 pacientes con reseccién de MHCCR, y determinaron que
los valores elevados eran un factor de mal pronéstico y que
los margenes de reseccién no influyeron incluso cuando esta-
ban invadidos. En nuestra serie, la supervivencia a 5 anos en
pacientes con CEA preoperatorio elevado que normalizaron
sus cifras al mes postoperatorio fue significativamente mayor
(60,2%) que la de los pacientes que mantuvieron cifras de CEA
elevadas (32,7%) a 1y 3 meses. En estos casos, la busqueda de
enfermedad residual (lesiones < 1 cm que podrian pasar inad-

vertidas), la posibilidad de reintervenciones o de una QMT
mas agresiva son factores que se debe tener presentes en el
seguimiento.

En conclusién, en la literatura no hay evidencias que nos
permitan rechazar a los pacientes con MHCCR para cirugia
basandonos en los factores preoperatorios de mal prondstico,
siempre y cuando podamos resecar toda la enfermedad de
forma RO, ya que en nuestra serie los factores de mal pronés-
tico mds relevantes se obtienen tras la cirugia.
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