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INFORMACION DEL ARTIiCULO RESUMEN
HiSFOT_ia del articulo: Antecedentes y objetivo: Se evaluaron los factores de riesgo asociados a supervivencia a largo plazo en
Recibido el 3 de agosto de 2016 pacientes con metéstasis hepaticas de carcinoma colorrectal sometidos a tratamientos ablativos.
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y prospectivamente, presentando metastasis hepaticas no resecables de carcinoma colorrectal, siendo
tratados con procedimientos ablativos entre 1996 y 2013. Los factores asociados a supervivencia fueron
identificados utilizando el modelo de Cox de riesgo proporcional con covariables dependientes del tiempo.

. También se realizé una seleccion de variables con el criterio de informacién de Akaike. Se calcularon
Neoplasias colorrectales . . . o - . o) P
Neoplasias del higado el riesgo relativo y los intervalos de confianza al 95% para cada factor. La significacién estadistica se
Calidad de vida estableci6 en p<0,05.
Ecografia intervencionista Resultados: Setentay cinco pacientes con metastasis hepaticas de cancer colorrectal, con una edad media
de 65,6 (10,3) afios, fueron sometidos a 106 tratamientos. Las variables seleccionadas fueron: extensién
tumoral (RR 3,070, 1C95% 1,776-5,308) y buena calidad de vida (RR 0,308, IC 95% 0,150-0,632). La mediana
de supervivencia global fue de 18,5 meses (IC95% 17,4-24,4) y la mediana de prondstico de supervivencia,
de 13,5 frente a 23,4 meses para pacientes con y sin extensién del tumor, y de 23 frente a 12,8 meses
para pacientes con buena y regular o mala calidad de vida, respectivamente.
Conclusiones: La extensién tumoral y la buena calidad de vida fueron los Gnicos factores predictivos
estadisticamente significativos de supervivencia a largo plazo en pacientes con carcinoma colorrectal
con metastasis hepaticas sometidos a tratamiento ablativo con control ultrasonografico.
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Predictive factors of long-term colorectal cancer survival
after ultrasound-controlled ablation of hepatic metastases

ABSTRACT

Keywords: Background and objective: The risk factors associated to long-term survival were assessed in patients with

Ablation techniques liver metastases of colorectal carcinoma undergoing ablative therapies.

Colorectal neoplasms Patients and methods: Single-centre cohort study, retrospectively analysed and prospectively collected

(Lzlxslrig/eg?ll?fsems consecutive patients with unresectable metastatic liver disease of colorectal carcinoma treated with

Interventional ultrasound ablative thera‘ples between 1996 ar}d 2'013‘ Factors assoc1atgd with survival tlme were 1dept1ﬁed using
Cox’s proportional hazard model with time-dependent covariates. A forward variable selection based on
Akaike information criterion was performed. Relative risk and 95% confidence intervals for each factor
were calculated. Statistical significance was set as P<.05.
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Results: Seventy-five patients with liver metastases of colorectal cancer, with a mean age of 65.6 (10.3)
underwent 106 treatments. Variables selected were good quality of life (RR 0.308, 95% CI 0.150-0.632)
and tumour extension (RR 3.070, 95% CI 1.776-5.308). The median overall survival was 18.5 months
(95% CI 17.4-24.4). The survival prognosis in median was 13.5 vs. 23.4 months for patients with and
without tumour extension, and 23.0 vs. 12.8 months for patients with good and fair or poor quality of life,

respectively.

Conclusions: Good quality of life and tumour extension were the only statistically significant predictors of
long-term survival in patients of colorectal carcinoma with liver metastatic disease undergoing ablative

treatment with ultrasound.

© 2016 Elsevier Espafia, S.L.U. All rights reserved.

Introduccion

El higado es el lugar mas frecuente de metastasis de cancer
colorrectal’. Hasta el 25% de los carcinomas colorrectales se pre-
sentan con metastasis en el higado como el primer signo de la
enfermedad, y la mitad de los pacientes restantes desarrollara
enfermedad hepatica metastasica en el transcurso de 5 afios'. Ade-
mas, las metastasis hepaticas metacrénicas se documentan en el
40-50% de los pacientes después de la reseccién del tumor colorrec-
tal primario?. De los pacientes con metastasis confinadas al higado,
solamente un 8-27% tiene tumores potencialmente resecables y la
mayoria de los restantes pacientes rara vez sobreviven mas de 5
afios>. La presencia de metastasis hepaticas también desempefia un
papel crucial en el pronéstico de los pacientes con cancer colorrec-
tal.

En los pacientes con tumores que son potencialmente rese-
cables, enfoques mas proactivos han dado lugar a un aumento
de las tasas de reseccién hepatica®. Sin embargo, varios estu-
dios recientes han demostrado que las técnicas menos invasivas,
tales como los procedimientos de ablacién local, son también muy
eficaces para el tratamiento de metastasis hepaticas primarias
y secundarias, contribuyendo a mejorar la supervivencia a largo
plazo®~7.

La inyeccién percutanea de etanol (IPE) fue uno de los prime-
ros tratamientos de ablacién eficaces descritos para carcinomas
hepatocelulares pequefios en pacientes cirréticos®. El etanol causa
deshidratacién y necrosis de las células tumorales, acompariadas de
trombosis de vasos pequeifios, dando lugar aisquemia y destruccién
tumoral. Hoy en dia, la inyeccién de etanol guiada por ultrasonidos
(US) sigue siendo adecuada para la ablacién de lesiones hepaticas
pequeiias debido a su relativamente facil aplicacién, bajo coste y
disponibilidad; asi mismo, se puede utilizar en los procedimientos
abiertos®19.

La ablacién por radiofrecuencia (ARF) utiliza una forma
de corriente eléctrica alterna para la destruccién del tejido
intersticial'!. La muerte celular es el resultado de la coagulacién
irreversible de las proteinas, incluyendo enzimas, proteinas intra-
nucleares y proteinas del ADN. Al colocar el dispositivo dentro del
tumor objetivo, tanto este como el higado adyacente que lo rodea
se destruyen térmicamente. El US es utilizado durante los pro-
cedimientos percutdneos, laparoscépicos o abiertos de ARF'2. La
combinacién de ARF e IPE puede ser beneficiosa en pacientes selec-
cionados, lo que permite el tratamiento de lesiones hepaticas mas
grandes y la limitacion de las complicaciones que surgirian con el
uso individual de cada técnica'>14.

Sin embargo, la experiencia con el uso de la ARF, IPE o
ambas en la practica diaria es todavia un tema de investiga-
cién. El objetivo de este estudio era evaluar los factores de
riesgo asociados con la supervivencia a largo plazo en pacientes
con metdstasis hepaticas de cancer colorrectal sometidos a ARF
y/o tratamiento ablativo con la inyeccién de etanol bajo control
de US.

Pacientes y métodos
Pacientes

Hemos analizado retrospectivamente a todos los pacientes diag-
nosticados consecutivamente en nuestro centro, con confirmacién
histolégica de metastasis hepaticas o recurrencias de metastasis no
resecables de cancer colorrectal, sometidos a tratamiento ablativo
guiado por US con ARF y/o inyeccién de etanol por via percutanea o
mediante procedimientos abiertos, estudiados prospectivamente
entre 1996 y 2013. Todos los pacientes incluidos en el estudio
recibieron un primer tratamiento ablativo. Posteriormente fue-
ron sometidos a revisiones periddicas y eventualmente recibieron
un nuevo tratamiento ablativo. El protocolo del estudio fue apro-
bado por el Comité Etico y de Investigacién Clinica institucional
y se obtuvo el consentimiento informado por escrito de todos los
pacientes.

Procedimiento

Antes del procedimiento, todos los tumores fueron ecografi-
camente localizados y medidos con o sin contraste, con estudio
bifasico de tomografia computarizada (TC) o con resonancia mag-
nética realzada con contraste (RM). El tratamiento ablativo se llev
a cabo guiado exclusivamente bajo control ultrasonografico en
todas las metastasis hepaticas detectadas. En los pacientes some-
tidos a procedimientos abiertos, se utilizé US intraoperatorio'® y
todos los tumores no resecados quirdrgicamente fueron tratados
durante la intervencién con tratamiento ablativo bajo control eco-
grafico. En los ultimos afios se ha utilizado, ademas, el contraste
ultrasonografico en todos los pacientes, debido a la alta tasa de
deteccién en comparacion con el US intraoperatorio solo o combi-
nado con TC/RM'6,

Los procedimientos de inyeccién de etanol, ARF o ambos se lle-
varon a cabo por via percutdnea o durante la operacién de acuerdo
con las técnicas descritas previamente®? !, La ablacién de etanol
se llevd a cabo utilizando una aguja de calibre 21 con mudltiples
orificios, con una punta cénica (PEIT, aguja Ethanoject, TSK, Tokio,
Japén). Se utilizaron 3 tipos de dispositivos de ARF con diferente
disefio de electrodo de acuerdo con el fabricante. Estos incluyen
1500X (Rita Medical Systems, Mountain View, California, EE. UU.),
RF2000™ (Radioterapéuticos, Mountain View, California, EE. UU.)
y Cool-tip™, sistema de ablacién por RF (Tyco Healthcare Group LP
Covidien, Valleylab, Boulder, Connecticut, EE. UU.). Los pacientes
fueron estudiados inmediatamente después del primer tratamiento
ablativo con USrealzado con contraste, usando agentes de contraste
ultrasonograficos de primera y segunda generacién, incluyendo
Levovist (Schering, Berlin, Alemania) y SonoVue (Bracco Spa, Milan,
Italia)!”. Veinticuatro horas mas tarde se realiza un nuevo control
de US para evaluar las complicaciones. Los pacientes fueron con-
trolados al mes y a los 3 y 6 meses después del procedimiento,
y transcurrido este periodo, el control se realiz6 en intervalos de
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