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Resumen

Introduccion: Las células madre CD133+ se han empleado para inducir la regeneracion hepatica,
con resultados prometedores. En nuestra unidad de HBP, hemos puesto en marcha un ensayo clinico
EC en el que proponemos la regeneracion hepatica con CD133+ y embolizacion portal (PVE).

Objetivos: 1. Evaluar la efectividad preoperatoria de la PVE junto a la administracién de CD133+,
comparado con PVE sola. 2. Comparar el grado de hipertrofia, velocidad y cambios en la funcion
hepatica. 3. Estudio anatomopatoldgico del higado. 4. Determinar seguridad del tratamiento.

Métodos: Ensayo clinico longitudinal prospectivo aleatorizado, abierto, fase IIB. Se incluiran
pacientes con metéstasis hepaticas de CCR, que no tengan remanente hepatico suficiente (VHR). En
el caso de haber recibido quimioterapia preoperatoria se incluiran aquellos con VHR < 40% y para
el resto, si la funcion hepatica esta preservada < 30%. Estudio aprobado por el comité de ética de
nuestra institucion y por la AEMPS. Financiacion FMM.,

Resultados: Hemos incluido 2 casos, entregandose el consentimiento informado en ambos. El
primer caso se trata de una mujer de 61 afnos, diagnosticada de cancer de recto T3bN2bM1
(metdastasis hepaticas en S IV y multiples en higado derecho) en comité multidisciplinar se decidi6 el
siguiente esquema de tratamiento: radioterapia neoadyuvante + cirugia rectal + quimioterapia (13
ciclos Folfox + panitumumab). Tras la cirugia del primario y conseguir una respuesta radioldgica, se
incluyd en el EC. VHR < 25%. La paciente se aleatorizé a terapia celular. Después de 5 dias de
administracién de G-CSF 10-12 ng/kg/dia, fueron recolectadas 102 x 10° CD133 + de sangre
periférica (Seleccidn con sistema CliniMacs, Miltenyi Biotec). Se realizé embolizacidn portal derecha
y IVb, infusion de CD133+ en rama portal S II-III y biopsia hepatica. El volumen hepatico se midi6
cada 2 semanas con TAC. Incrementando su volumen de 318 a 746 cc (22 a 44%) en 6 semanas,
pudiéndose realizar la reseccién. La AP del higado mostré gran inflamacion lobulillar tras la
quimioterapia, que disminuy6 significativamente tras la infusiéon de CD133+. El segundo caso se
trata de un varéon de 73 anos, diagnosticado de céncer de colon derecho T3N1cM1 + metastasis
hepaticas bilaterales, KRas mutado (11 ciclos de Folfox-Avastin). Se realizé en un primer tiempo
hemicolectomia derecha y reseccion de metastasis hepaticas izquierdas. Posteriormente y ante la
respuesta a la quimioterapia, se incluyé en el EC aleatorizandose a terapia celular. VHR < 20,5%
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(320,2 cc). Se movilizaron las células madre CD133+ con el mismo esquema de tratamiento que la
anterior, recolectando 55 10° CD133 +. Se procedié a embolizacién portal derecha e infusién de
células en la rama portal izquierda, mas biopsia hepatica. El primer control volumétrico a las 2
semanas ha sido de VHR 28,1% (479,3 cc). Pendiente de resto de controles volumétricos.
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Conclusiones: La infusién de CD133+ asociado a PVE puede ser 1til en pacientes con un
remanente hepatico insuficiente. Los primeros resultados son alentadores, tanto en la regeneracion
hepatica y en los cambios anatomopatoldgicos, como en la buena tolerabilidad del procedimiento,
pero es necesario la finalizacién del EC para obtener unos datos concluyentes.
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