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Metastasis hepaticas de carcinoma colorrectal

Jaume Torras y Joan Figueres

Departamento de Cirugia General y Digestiva. Hospital Universitari de Bellvitge. Universitat de Barcelona Barcelona. Espana..

Resumen

La reseccion hepatica es el tratamiento de eleccion
de los pacientes con metastasis hepaticas de origen
colorrectal. Actualmente se alcanzan indices de su-
pervivencia del 25-40% a los 5 afos. A pesar de que
se ha demostrado la importancia de algunos factores
de riesgo, actualmente la unica premisa necesaria
para indicar la cirugia es poder extirpar toda la enfer-
medad macroscopica con margenes libres de tumor.

El objetivo de mejorar los indices de supervivencia
ha de basarse en un tratamiento multidisciplinario:
cirugia oncoldgica del tumor primario, seguimiento
sistematico, estudio de extension preoperatorio e in-
traoperatorio sensible y especifico, procedimientos
para el rescate quirlrgico, segundas resecciones y
quimioterapia adyuvante. Esto sélo es posible si los
pacientes con esta patologia son referidos a centros
con volumen, experiencia e infraestructura necesaria.
Sélo asi los resultados pueden cumplir y mejorar los
estandares establecidos.

Palabras clave: Metastasis hepaticas. Carcinoma colo-
rrectal.

HEPATIC METASTASES FROM COLORECTAL
CARCINOMA

Hepatic resection is the treatment of choice for pa-
tients with colorectal hepatic metastasis. Nowadays,
5 year survival rates of 25-40% are achieved.
Although the role of some risk factors have been de-
monstrated, the only needed condition to indicate
surgical resection is to be able to resect all macros-
copic disease with free tumor margins.

The aim to improve the survival rates has to be ba-
sed in a multidisciplinar treatment: oncological sur-
gery of the primary tumor, systematic follow-up, pre-
cise preoperative and intraoperative extension study,
surgical rescue procedures, second resections and
adyuvant chemotherapy.

This procedure is only possible if patients with this
pathology are refered to centers with enough volume,
experience and infrastructure. Only with these requi-
rements the results can achieve and improve the sta-
blished standars.
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Historia natural y estado actual de su tratamiento

El carcinoma colorrectal (CCR) es el tumor digestivo
mas frecuente. Entre un 10 y un 20% de los casos la en-
fermedad se presenta con metastasis hepaticas sincréni-
cas y entre un 40 y 50% de los pacientes presentaran re-
cidiva hepatica una vez resecado el tumor primario’.

La historia natural de los pacientes con metastasis he-
paticas (MH) de CCR esta bien documentada?®. Ningln
paciente sobrevive a los 5 afios del diagndstico.

A pesar de que la aplicacién de nuevos farmacos y es-
quemas de quimioterapia ha conseguido doblar el nime-
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ro de respuestas respecto a los esquemas clasicos, és-
tos han incidido poco en las tasas de supervivencia*®.

Actualmente la reseccion hepética constituye la Unica
opcion terapéutica con intencion curativa de los pacien-
tes con MH de CCR, con indices de supervivencia entre
el 26 y el 45% a los 5 afios®®.

Debido al mejor conocimiento de la anatomia de seg-
mentacion hepatica descrita por Couinaud', la utilizacién
de nuevas tecnologias y la concentracion de estos pa-
cientes en centros con experiencia, la mortalidad de este
tipo de cirugia es hoy menor del 5%%'". Por otra parte, la
mayor efectividad de los nuevos protocolos de quimiote-
rapia adyuvante a la reseccién hepatica han demostrado
influir favorablemente en las curvas de supervivencia'®®,

Desde una perspectiva histérica, durante la Gltima dé-
cada las tasas de supervivencia quedaron estancadas al-
rededor del 30% a los 5 afios™. No obstante, el trata-
miento multidisciplinario con estudios de extension mas
sensibles, politicas agresivas de reseccion y de rescate
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TABLA 1. Analisis univariante sobre factores pronosticos de supervivencia tras reseccion de metastasis hepaticas de carcinoma
colorrectal (250 pacientes) en el HU Bellvitge. Enero 1991-diciembre 2000

Casos

Vivos

Supervivencia actuarial

Parametros (meses) Test de rangos logaritmicos
Numero Porcentaje Numero Porcentaje 12 24 36 60

>4 nédulos 53 21 30 57 81 53 39 22 0,0038

< 4 nédulos 197 79 140 71 88 78 64 39

Bilobulares 81 32 52 64 86 57 39 18 0,02

Unilobulares 169 68 118 70 87 78 64 42

Sincrénicas 87 35 60 69 84 66 53 44 0,73

Metacrénicas 163 65 110 67 89 75 60 31

Tamafio
<5cm 180 72 115 69 88 70 58 35 0,82
<5cm 70 28 46 66 84 76 56 39

Enfermedad extrahepatica
Si 36 14 19 53 87 57 38 0 0,01
No 214 86 151 71 87 75 60 43

Reseccion de metastasis de pulmén
Si 18 07 14 78 100 86 61 61 0,14
No 232 93 155 67 86 71 57 33

Dukes
A+B 103 41 73 71 88 77 61 36 0,47
C 147 59 97 66 86 69 55 36

CEA
<5 83 33 64 77 89 78 72 55 0,07
>5 163 67 104 64 86 69 49 29

Invasién margenes
Si 31 12 20 69 76 56 22 0 0,0007
No 219 88 150 71 89 75 61 38

Reseccion
Primera 250 92 170 68 87 72 57 36 0,85
Segunda 23 08 15 65 94 66 49 39

Transfusién
Si 62 23 30 48 82 67 40 22 0,03
No 211 77 155 73 89 73 64 44

QT adyuvante
Si* 106 55 83 78 97 8 75 51 0,0008
No 86 45 45 52 88 66 46 26

QT neoadyuvante
Si 38 15 25 66 90 65 50 50 0,73
No 212 85 144 69 87 75 60 32

Irres QT resec
Si 14 06 07 50 84 37 19 19 0,1
No 236 94 163 69 87 74 60 36

Cirugia simultanea
Si 37 15 23 62 89 74 51 22 0,75
No 213 85 147 69 87 72 5 39

CEA: antigeno carcinoembrionario; QT: quimioterapia; Irres QT resec: rescatados tras QT neoadyuvante.

para la cirugia y la quimioterapia tienden a mejorar los
resultados™.

indice de resecabilidad

Desgraciadamente, en el momento de su diagndstico la
indicacién de reseccion hepatica en los pacientes con MH
de CCR sigue considerandose poco factible. Sélo en un 10-
20% de los pacientes se considera resecable. No obstante,
un seguimiento sencillo pero sistematico con determinacién
del antigeno carcinoembrionario (CEA) y la practica de ra-
diografia simple de térax, ecografia y colonoscopia seria-
das implica que grupos multidisciplinarios consigan indices
de operabilidad y resecabilidad mas altos®'3.

Dado que la reseccién hepatica es la Gnica opcién con
intencion curativa, el objetivo primordial del tratamiento
es rescatar para la reseccion MH inicialmente irresec-
bles. Cuando el tamafio del nddulo o nédulos es el moti-

vo de considerar al paciente irresecable, la disminucion
del diametro del tumor inducida por la quimioterapia neo-
adyuvante puede rescatar para reseccion hasta un 16%
de los casos®. Por otra parte, en los casos en que la re-
seccion hepatica necesaria implique un futuro remanente
hepatico insuficiente, la embolizacién portal preoperato-
ria puede rescatar para cirugia hasta al 16% de los pa-
cientes con estas caracteristicas''®. En casos seleccio-
nados puede incluso plantearse la reseccién hepética en
dos tiempos.

Factores prondsticos

En muchos estudios de reseccion de MH de CCR se
han identificado factores de mal prondstico”®!"1%2, Una
reciente publicacién de nuestro grupo® confirmé en nues-
tro medio la importancia de algunos de ellos: la presencia
de 4 0 mas nodulos, la afectacion bilobular, la existencia
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Fig. 1. Curvas de supervivencia de los pacientes con 4 0 mas me-
tastasis hepaticas de carcinoma colorrectal y menos de 4 metas-
tasis hepadticas (total: 299 pacientes; p < 0,002). Enero 1991-di-
ciembre 2001.

de enfermedad extrahepatica resecable, el valor de CEA
preoperatorio y la afectacién del margen de reseccion
son factores predictivos de peor supervivencia (tabla 1).
Si bien algunos centros descartan para la cirugia a los
pacientes con alguno de estos factores, consideramos
que la indicacion de reseccién hepatica en los casos de
mal prondstico debe ser individualizada. Dicho de otra
manera, no podemos negar a un paciente con 4 0 mas
metastasis la posibilidad de supervivencia del 29% a los
5 afios, tasa alcanzada en la dltima revision de nuestra
casuistica (fig. 1). Por otra parte, la quimioterapia adyu-
vante puede mejorar la supervivencia'2. En el estudio
multivariante de factores prondsticos de nuestra serie, el
tratamiento adyuvante resulté ser un factor protector in-
dependiente para una mejor supervivencia'® (tabla 2).

En nuestra unidad, realizamos una media de 80 hepa-
tectomias al afio. La cirugia de las MH de CCR es la mas
frecuente. Los resultados han sido recientemente publi-
cados en esta misma Revista®. Quiza uno de los aspec-
tos mas importantes de nuestra serie es el alto indice de
resecabilidad. Definimos indice de resecabilidad como el
nimero de enfermos realmente resecados en la interven-
cién quirdrgica dividido por el nimero total de pacientes
que, después de ser evaluados en sesion clinicorradiol6-
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Fig. 2. Supervivencia actuarial global tras reseccion de metastasis
hepaticas de carcinoma colorrectal en el Hospital Universitario de
Bellvitge (299 pacientes). Enero 1991-diciembre 2001.

gica, fueron considerados resecables. Nuestro indice es
del 91,3%. Este resultado es fruto de un seguimiento on-
coldgico sistematico y de una correcta seleccién de pa-
cientes tras un estudio de imagen de calidad. Teniendo
en cuenta que la Unica premisa necesaria para indicar la
reseccion hepatica ha sido la posibilidad de resecar to-
das las lesiones con margen libre, la supervivencia ac-
tuarial al afio, tres y 5 afios es hoy en nuestra serie del
88, el 58 y el 38%, respectivamente, comparable a los re-
sultados de otras series publicadas (fig. 2 y tabla 3).

Estudio preoperatorio

Antes de sentar la indicacion de reseccién hepatica
son imprescindibles los siguientes puntos: a) valorar si el
tumor primario esta controlado; b) practicar un estudio de
extensién intrahepatica, y ¢) excluir la enfermedad extra-
hepatica.

Para el primer punto es necesaria la colonoscopia to-
tal, que se indica si no se ha practicado en los Ultimos 6
meses. La evaluacién mediante tomografia axial compu-
tarizada (TAC) de abdomen y pelvis descarta una posible
recidiva pélvica. No obstante, su sensibilidad y especifici-

TABLA 2. Analisis uni y multivariante de COX sobre factores prondsticos en la reseccion de metastasis hepaticas de carcinoma
colorrectal (250 pacientes) en el HU Bellvitge. Enero 1991-diciembre 2000

Parametros RRc IC del 95% RRa IC del 95% p
Transfusién peroperatoria 1,6 (1,01-2,52 - NS
QT adyuvante 0,43 (0,25-0,71 0,36 (0,21-0,63) 0,0003
CEA preop. patoldgico 1,58 (0,94-2,65 - NS
MH >4 2,02 (1,23-3,29 2,72 (1,34-5,55) 0,005
Bilobularidad 1,66 (1,04-2,64 - NS
Enfermedad extrahepatica 1,89 (1,10-3,25 - NS
Invasioén de margen 2,38 (1,23-4,60 2,26 (1,13-4,52) 0,021

NS: no significativo; RRc: riesgo relativo crudo; RRa: riesgo relativo ajustado.
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TABLA 3. Resultados y factores prondsticos de las series quirurgicas mas importantes publicadas de reseccion de metastasis

hepaticas (MH) de carcinoma colorrectal

Autor N.c de Media >4 MH Bilobar Enfermedad Mortalidad  Surpervivencia
pacientes MH extrahepatica  operatoria alos 5 afos
Schele (1995, W J Surg) 350 18 MH 14 (9%) 57 (16%) 47 (13%) 15 (44%) 33%
Nordlinger (1996, Cancer) 1.568 183 (12% 351 (22%) 250 (12%) 36 (23%) 28%
Fong (1999 Ann Surg) 1.001 2MH 154 (15% 398 (40%) 88 (9%) 28 (28%) 37%
Iwatsuki (1999 JACS) 305 62 (20% 105 (34%) 32 (11%) 3 (1%) 32%
Minagawa (2000) 235 32 MH 53 (23% 89 (38%) 30 (13%) 0 (0%) 38%
Figueras (2001) 235 24 MH 51 (22% 78 (33%) 36 (15%) 9 (38%) 37%
Infraestructura y experiencia
1,0 1 Ecografia intraoperatoria
No (n = 257)
08 === Si (n=40) Es una técnica diagnostica imprescindible en cirugia
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Fig. 3. Curvas de supervivencia de los pacientes con reseccion
hepatica de metastasis de carcinoma colorrectal con y sin afecta-
cion del margen de reseccién (299 pacientes; p < 0,018). Enero
1991-diciembre 2001.

dad son bajas en el estudio pélvico. En casos dudosos, la
tomografia por emisién de positrones (PET) ha demos-
trado ser eficaz?'. Para el diagndstico de extension intra-
hepatica (numero de nédulos, tamafio, relacién con pe-
diculos portales y venas suprahepdticas) la exploracion
mas sensible, especifica y coste-efectiva es la TAC heli-
coidal en fase portal y de equilibrio, en la que son basi-
cos para su sensibilidad el volumen y el débito de inyec-
cién de contraste?.

La resonancia nuclear magnética (RNM) complementa
o sustituye a la TAC en pacientes con marcada esteatosis
hepatica y en alérgicos al contrate yodado?.

Para la exclusién de enfermedad extrahepatica debe
practicarse TAC toracica. No obstante, la presencia de
metastasis pulmonares resecables no es contraindica-
cién para la cirugia hepatica®. Por la poca frecuencia de
metastasis 6seas, no creemos necesaria la practica sis-
tematica de gammagrafia dsea.

En los casos con elevacion de CEA y estudios de ima-
gen negativos la PET ha demostrado su eficacia particu-
larmente para descartar la existencia de recidiva locorre-
gional en la region pélvica®. No obstante, al igual que
otras técnicas, se considera poco sensible para recidivas
menores de 1 cm®.

hepatica que demuestra ser superior a todas las técnicas
de imagen preoperatorias. No obstante, con la TAC y
RNM de ultima generacion utilizadas por radiologos es-
pecialistas en el estudio hepatico el porcentaje de tumo-
res descubiertos en el momento de la cirugia y por la
ecografia intraoperatoria es cada vez menor®. La ecogra-
fia es asimismo eficaz para valorar la relacion de las me-
tastasis con los elementos vasculares intrahepaticos y
confiere mayor seguridad en la consecuciéon de marge-
nes de reseccion libres de tumor. En el analisis de nues-
tra serie el margen de reseccion afectado es factor pre-
dictivo independiente de peor supervivencia (tabla 2).
Ningun paciente con este factor sigue vivo a los cuatro
afios® (fig. 3).

Disector ultrasénico

La transeccion del paréngquima hepatico mediante aspi-
rador-disector ultrasdnico (CUSA) ha demostrado reducir
significativamente la hemorragia y las fistulas biliares con
respecto a la técnica habitual de seccién con pinza de
Kelly o con digitoclasia?’. El disector ultrasonico es muy
Util para la diseccion de los pediculos portales sectoriales
y facilita una transeccién hepatica mucho mas estratégi-
ca y mayor seguridad para conseguir margenes libres de
tumor en resecciones complejas.

Técnicas de pinzamiento vascular

La hemorragia intraoperatoria es el factor de riesgo de
morbimortalidad mas importante en la cirugia de resec-
cién hepatica. Las técnicas de oclusion vascular han dis-
minuido de forma espectacular la necesidad de transfu-
sién perioperatoria®. Por otra parte, el conocimiento y la
experiencia con la diseccién pedicular extraglissoniana®
ofrecen la posibilidad de oclusién vascular sectorial en
resecciones complejas y nos permiten tiempos de isque-
mia por sectores casi indefinidos. La experiencia en tras-
plante hepético ha comportado que la diseccion y oclu-
sién de las venas suprahepaticas sean unas maniobras
de poco riesgo que permiten, tras la oclusion del pediculo,
una exclusion vascular sectorial o total sin interrumpir el
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flujo de cava en caso de ser necesario. El dominio en las
distintas posibilidades de pinzamiento vascular es de
gran interés en resecciones complejas y en pacientes
con hepatopatia, colostasis y esteatosis, mucho mas
sensibles a la isquemia caliente. Es bien sabido que los
pacientes que han recibido quimioterapia presentan con
mas frecuencia esteatosis hepatica®®3'.

Bisturi de argén

Después de la transeccién del parénquima es basica la
hemostasia y biliestasia cuidadosa de la zona cruenta.
Para ello es muy util el coagulador de argédn.

Meétodos de destruccion térmica

Los métodos de destruccion térmica con frio o calor
son técnicas a tener en cuenta para complementar la ci-
rugia de reseccién hepatica. La radiofrecuencia se esta
imponiendo a la crioterapia por precisar de menor utillaje
y tener un menor coste. Su indicacion nunca deberia su-
plir la posibilidad de reseccién. No obstante, demuestra
ser efectiva si la cirugia tiene una contraindicacion médi-
ca y como complemento a resecciones de MH multiples
bilobulares y a una segunda o tercera reseccion hepatica
por recidiva. Idealmente el tumor no deberd ser mayor de
3 cm, con un maximo de tres nédulos®.

Factor volumen-experiencia

En cirugia digestiva, la reseccidn hepética y la pancre-
atica son paradigmas para demostrar la repercusién po-
sitiva del volumen de intervenciones por centro en los in-
dices de morbimortalidad, estancia y coste®®. Por otra
parte, al ser procedimientos que consumen muchos re-
cursos se hace necesaria la definicion de estandares de
calidad®. En cirugia de MH de CCR la mortalidad debe
ser inferior al 5% y la morbilidad en parénquima sano
menor del 30%. La supervivencia debe situarse entre un
25y un 40% a los 5 afos.

Recomendaciones en supuestos practicos
de pacientes con metastasis hepatica de
carcinoma colorrectal

Paciente con metastasis hepaticas sincronicas al
carcinoma colorrectal

—Si las MH son diagnosticadas en el estudio del tumor
primario, debera practicarse una estadificaciéon correcta
mediante determinacién de CEA, colonoscopia, TAC heli-
coidal abdominopélvica, TAC tordcica y RNM en casos
seleccionados.

Si el estado de base del paciente lo permite, y el hospital
dispone de expertos en cirugia hepatica e infraestructura
necesaria, puede plantearse cirugia simultanea del tumor
colorrectal y de las MH. Este aspecto esta muy discutido.
En los casos en que sea necesaria la reseccion de colon
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izquierdo o recto y una hepatectomia mayor, es recomen-
dable practicar la cirugia en dos tiempos con un intervalo
de 6 semanas. No obstante, en centros especializados los
resultados de la cirugia simultanea son parecidos a la prac-
tica en dos tiempos, incluso en tumores de recto®%.

En caso de que el nimero y/o tamafio de las MH o la
presencia de esteatosis hepética implique la necesidad
de una hepatectomia mayor y el remanente hepatico se
considere insuficiente, puede practicarse una alcoholiza-
cién de la porta homolateral al tumor en el mismo acto
quirdrgico para inducir hipertrofia compensadora del futu-
ro remanente. La reseccion hepatica se realizara a los30
dias®.

— Si las MH son un hallazgo operatorio, se practicaran
cirugia oncoldgica del tumor primario, exploracion ma-
nual del higado sin movilizarlo, ecografia operatoria y
biopsia de una de las lesiones. Las enucleaciones sin
margen libre de tumor no tienen sentido oncoldgico y en-
torpecen un posterior estudio y reseccién hepatica.

Paciente con metastasis hepaticas metacronicas

Se definen como MH metacronicas las descubiertas en
el seguimiento. En este caso se practicara una correcta
estadificacion. Si son resecables seran intervenidas en
un centro con los medios y experiencia necesaria. La re-
secabilidad serd valorada por cirujanos y radiélogos es-
pecializados en el tema. En caso de considerarse irrese-
cables, en especial debido a su tamafo, se valorara la
posibilidad de rescate mediante quimioterapia neoadyu-
vante'®%40, En los casos que se consideren técnicamen-
te resecables pero la reseccion implique un futuro rema-
nente insuficiente, se indicara embolizaciéon portal
percutanea' 8. La quimioterapia neoadyuvante, la embo-
lizacion portal preoperatoria y los métodos de destruc-
cién tisular pueden ser complementarios para el objetivo
de mejorar el indice de resecabilidad.
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