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RESUMEN

Antecedentes: El carcinoma colorrectal es la afectacion maligna mas comun del tubo digestivo. Las metastasis hepaticas mas frecuen-
tes son las del cancer colorrectal, siendo un importante condicionante de la supervivencia de estos pacientes. Alrededor del 25% de
los pacientes con cancer colorrectal presentan metastasis al diagndstico (metastasis sincronicas). Mas del 30% las desarrollara duran-
te la evolucion de su enfermedad (metastasis metacronicas). Es decir, entre el 55-60% desarrollaran metastasis en algin momento de
su vida, generalmente en un periodo de tres afios. Objetivo: Revisar la frecuencia de metastasis hepaticas en pacientes diagnosticados
de cancer colorrectal en el Hospital Central de la Defensa “Gomez Ulla” durante los afios 2012, 2013 y 2014, realizando su segui-
miento hasta 2017. Material y Métodos: Se realizé un estudio observacional transversal longitudinal retrospectivo. Se tomaron datos
de pacientes del Servicio de Cirugia General y del Aparato Digestivo diagnosticados de neoplasia colorrectal durante los afios 2012,
2013y 2014, realizando su seguimiento hasta 2017, teniendo en cuenta las revisiones realizadas posteriormente. Resultados: Se reco-
gieron datos de 210 pacientes. De ellos, 27 pacientes presentaron metastasis hepaticas sincronicas (13%) y 25 presentaron metastasis
hepaticas metacronicas (12%). Conclusiones: En nuestro hospital el porcentaje de pacientes que presenta metastasis hepatica sincro-
nica (12%) es menor que el indicado en la literatura (25%), aun siendo el tamafo muestral inicial pequefio. La evidencia cientifica
indica que mas del 30% de los pacientes las desarrollaran metastasis metacronicas, siendo en nuestro centro unicamente descritas el
12%. Estudios posteriores determinaran la reduccion de estas cifras en nuestro centro.

PALABRAS CLAVE: Cancer colorrectal, metastasis, metastasis hepaticas, sincronica, metacronica, prevalencia, incidencia, super-
vivencia.

Colorectal cancer liver metastases: Current state at “Gomez Ulla” military hospital between 2012 and 2017.

SUMMARY: Introduction: Colorectal cancer is the most common malignant affection of the intestine. Liver metastases due to co-
lorrectal cancer are the most frequent, being decisive for the survival of these patients. Nearly 25% of the patients have metastases
at the time of the diagnosis (synchronous metastases). More than 30% will develop them during their follow-up (metachronous
metastases). Ergo, between 55-60% will manifest metastases during the progression of their disease, usually in three years. Purpose:
Review the frequency of liver metastases in patients with colorectal cancer who had been diagnosed at the “Goémez Ulla” military
hospital during 2012, 2013 and 2014, tracking them until 2017. Methods: A retrospective longitudinal transversal observational study
has been conducted. Patients from General and Digestive Surgery Department diagnosed of colorectal cancer during 2012, 2013 and
2014 have been analyzed, tracking them until 2017 considering the follows-up realized after their surgery. Results: 210 patients have
been analyzed. 27 had synchronous liver metastases (13%) and 25 had metachronous liver metastases (12%). Conclusions: Despite
the non-significant sample size, results show that the percentage of synchronous liver metastases at our hospital (12%) is smaller
than the percentage reflected by the scientific knowledge (25%). The bibliography shows that more than 30% of the patients develop
metachronous liver metastases. At our hospital, results showed than only 12% develop metachronous liver metastases. That means
we have a smaller amount of liver metastasis.
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en la mucosa que evolucionan a partir de un poélipo por la acu-
mulacion de mutaciones. Se trata de la afectacion maligna mas
comun del tubo digestivo. La supervivencia de estos pacientes a
5 afios es alrededor de un 55%!.

Para realizar el tratamiento del cancer colorrectal se adopta
un abordaje multidisciplinar, siendo la cirugia es el unico trata-
miento curativo. Se complementa con quimioterapia y radiotera-
pia, las cuales suelen asociarse por su efecto sinérgico'.
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Tabla 1. Andlisis de la muestra.

Total Varones Mujeres p
n=210 n=131 (62,4%) n=79 (37,6%)
Edad (afios) 72,98 (10,237) 72,32(11,889)
Localizacion primaria
- Ciego 23 (11,0%) 10 (7,6%) 13 (16,5%) 0,047
- Colon ascendente 60 (28,6%) 33 (25,2%) 27 (34,2%)
- Colon transverso 15 (7,1%) 13 (9,9%) 2 (2,5%)
- Colon descendente 12 (5,7%) 10 (7,6%) 2 (2,5%)
- Sigma 48 (22,9%) 31 23,7%) 17 (21,5%)
- Recto 52 (24,8%) 34 (26,0%) 18 (22,8%)
Estadio al diagnostico
-1 45 (22,2%) 28 (22,0%) 17 (22,4%) 0,646
-1I 51(25,1%) 35(27,6%) 16 (21,1%)
-1 73 (36,0%) 42 (33,1%) 31 (40,8%)
-1V 34 (16,7%) 22 (17,3%) 12 (15,8%)

X2 Pearson

El objetivo del seguimiento de estos pacientes es detectar las
recurrencias para mejorar la supervivencia. Las localizaciones
mas frecuentes de las metastasis son el higado y los pulmones!'.

La metastasis hepatica es un tumor en el higado como con-
secuencia de la diseminacion de un tumor primario de localiza-
cidn extrahepatica. Constituye el tumor mas comun en higado,
siendo la mas frecuente la del cancer colorrectal. Las metastasis
sincrénicas son aquellas diagnosticadas en el mismo momento
en el que se realiza el diagnostico del cancer colorrectal o du-
rante el tratamiento quirdrgico, mientras que las metacronicas
se diagnostican durante el seguimiento del paciente!. El diag-
nostico precoz permite la reseccion temprana de las metastasis,
generando un impacto positivo en la supervivencia del paciente?.

El uso de la quimioterapia neoadyuvante ha permitido au-
mentar el nimero de pacientes candidatos al tratamiento qui-
rurgico!. De los pacientes operados de metastasis hepaticas, el
30-40% de los pacientes sobrevive a la enfermedad a los 5 afos,
aunque las recidivas son habituales'?.

El cancer colorrectal representa alrededor del 10% del total
de canceres a nivel mundial, siendo el tercer cancer mas incidente
en 2012. Es ligeramente mas frecuente en hombres, tanto a nivel
mundial como en Europa y en Espafa. En Europa, teniendo en
cuenta ambos sexos, fue el segundo tipo de cancer con mayor
incidencia, segun las estimaciones del aiio 2014. Tanto en 2014
como en 2015 fue el mas incidente en Espaiia, siendo el segundo
cancer con mas mortalidad’*°. En Estados Unidos las tasas de
incidencia son similares a las europeas. Por otro lado, en Africa y
Oriente Medio la incidencia es marcadamente menor con respec-
to al bloque Estados Unidos-Europa. Las edades de distribucién
también son distintas, diagnosticandose cerca de un tercio de los
casos en pacientes menores de 40 afios®.

En Estados Unidos se diagnostican al afio mas de 50.000
casos de metastasis hepaticas por cancer colorrectal'. De estos
pacientes, alrededor del 25% presentan metastasis sincronicas y
mas del 30% desarrollara metastasis metacronicas’®?. Es decir,
cerca del 60% de los pacientes con el diagnostico de cancer colo-
rrectal desarrollardn metastasis en algun momento de su vida'’.

La mayoria de los pacientes (cerca del 83%) que no presentan
metastasis en el momento del diagnostico las desarrollan en los pri-

meros tres afios tras el diagnostico'?. Son mas propensos a desa-
rrollarlas los pacientes en estadios avanzados de la enfermedad o
los que tienen tumores en el colon descendente o en el recto’. Aun
asi, alrededor de un 27% de los pacientes desarrolla metastasis des-
pués de los primeros tres afios, de manera que hay que mantener un
seguimiento intensivo durante al menos cinco afos después de la
cirugial®. Ademas, los pacientes con metastasis metacronicas tienen
una mayor supervivencia global que los pacientes con metastasis
sincronicas, independientemente del tratamiento. Por lo tanto, la
presencia de metastasis, sobre todo hepaticas, condiciona mas la
supervivencia del paciente que el propio cancer colorrectal'12, Ac-
tualmente puede lograrse que el 20% de los pacientes sean candida-
tos a la reseccion quirdrgica gracias a los avances quimioterapicos y
quirurgicos?. La supervivencia global a 5 afos de los pacientes con
metastasis hepaticas es de un 38% y de un 26% a 10 afios'.

Debido a que las metastasis hepaticas pueden llegar a apa-
recer hasta en el 60% de los pacientes diagnosticados de cancer
colorrectal en un periodo de tres afios, seria interesante analizar
este proceso en la poblacion que recibe asistencia sanitaria en el
Hospital Central de la Defensa Gémez Ulla (HCDGU), dado a
que se trata de un importante condicionante de la supervivencia
de estos pacientes.

OBJETIVOS

El objetivo principal de este articulo es revisar la frecuencia
de metastasis hepaticas en pacientes diagnosticados de cancer

Tabla 2. Metdstasis sincronicas.

n (%)
Metastasis sincronica Hepatica 22 (64,7%)
Pulmonar 3 (8,8%)
Hepatica y pulmonar 5 (14,7%)
Local 2 (5,9%)
Otra localizacion 2 (5,9%)
No metastasis sincronica  Total 34 (16,2%)
Total 176 (83,8°)
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Tabla 3. Metastasis metacronicas y su relacion con las metdstasis sincronicas.

Metastasis metacronica Total
Si No
Metéstasis Si 13(382%)  21(61,8%) 34 (100%)
sincronica No  53(30,1%)  123(69,9%) 176 (100%)
Total 66 (31,4%)  144(68,6%) 210 (100%)

de colon y recto en el HCDGU durante los afios 2012, 2013 y
2014, realizando su seguimiento hasta 2017. Asi mismo, tiene
como objetivos secundarios valorar el tiempo de aparicion de
metastasis y el efecto que pudieran tener sobre la supervivencia
de los pacientes.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un estudio observacional transversal longitudinal
retrospectivo. Para la revision de historias clinicas se tomaron
los datos de los pacientes del servicio de Cirugia General y del
Aparato Digestivo diagnosticados de neoplasia colorrectal en el
ambito de hospitalizacion durante los anos 2012, 2013 y 2014,
realizando su seguimiento hasta el 31 de diciembre de 2017, te-
niendo también en cuenta las revisiones realizadas por los servi-
cios de Oncologia Médica y Oncologia Radioterapica.

Como criterios de inclusidon se tomaron pacientes de ambos
sexos sin limite de edad diagnosticados de neoplasia primaria
maligna de colon y/o recto en el periodo desde 2012 a 2014, am-
bos anos incluidos. Se excluyeron del estudio aquellos pacientes
con el diagnostico de neoplasia de higado secundaria a cancer
colorrectal intervenidos quirurgicamente de la neoplasia prima-
ria colorrectal en un hospital distinto al HCDGU o que tuvieran
una historia clinica incompleta.

Por tratarse de un estudio preliminar, se esperaba una mues-
tra inicial de aproximadamente 400 pacientes. Se calcul6é que una
muestra aleatoria de 369 individuos seria suficiente para estimar,
con una confianza del 95% y una precision de +/- 5 unidades
porcentuales, un porcentaje poblacional que previsiblemente
sera de alrededor del 60%. Finalmente, se obtuvo una muestra
de 210 individuos.

Para realizar el analisis de datos se emplearon la media arit-
mética y la DE o la mediana y el Rango intercuartilico (IQR)
como indices de la tendencia central y de la dispersion de las va-
riables cuantitativas. Para las variables categoricas se emplearon
las frecuencias absolutas y relativas porcentuales. La medida de
asociacion entre dos variables categoricas se efectué mediante
la X2 de Pearson, o la prueba exacta de Fisher si ambas fueron
dicotomicas, en cuyo caso la valoracion del efecto se realizé me-
diante la estimacion de riesgo (RP), y su precision con su inter-
valo de confianza del 95%. El estudio de supervivencia se efectud
mediante el método de Kaplan Meier. La comparacion de curvas
de supervivencia, por la presencia de dos o mas factores, se efec-
tud mediante un modelo de regresiéon de Cox (Log Rank). En
todos los casos, como grado de significacion estadistica se em-
pled un valor de p<0,05 y la aplicacidn estadistica fue el paquete
SPSS® version 24.

Como limitacidn del estudio, se encontré que algunos de los
pacientes tratados inicialmente en el HCDGU realizaron su se-
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guimiento en otros centros asistenciales, por lo que no pudieron
ser incluidos en el estudio.

Este estudio obtuvo la autorizacién del Comité Etico de In-
vestigacion Clinica, quien acepto la realizacion de este trabajo
con fecha 19 de diciembre de 2017. Los autores de este trabajo
declaran no tener conflictos de interés.

RESULTADOS

Analisis de la muestra

Se obtuvo una muestra de 210 individuos totales, de los
cuales 131 (62,4%) fueron hombres y 79 (37,6%) fueron muje-
res. La relacion hombre/mujer fue de 1,7/1. La edad media al
diagnostico tanto de los hombres como de las mujeres fue de
72 afios cumplidos. La localizacion primaria mas frecuente en
nuestra muestra, teniendo en cuenta ambos sexos, fue el colon
ascendente en el 28,6% de los casos, seguido por el recto y sig-
ma con un 24,8% y 22,9% respectivamente. Si se analizan las
localizaciones primarias en funcion de los sexos, las mujeres
desarrollaron un 16,5% de tumores en la region cecal frente
al 7,6% de los hombres. Los hombres desarrollaron un 9,9%
de los casos en el colon transverso y un 7,6% en el colon des-
cendente, mientras que en las mujeres fueron en ambos casos
un 2,5%. Estas diferencias en cuanto a localizacién primaria
del tumor son estadisticamente significativas. La mayoria de
los pacientes, el 36%, fueron diagnosticados en un estadio III,
es decir, con invasion ganglionar por parte del tumor. El 16,7%
fue diagnosticado en con metastasis a distancia. Hubo 7 pa-
cientes que no fueron estadificados. Estos resultados se ven re-
flejados en la Tabla 1.

Objetivo principal

De los sujetos estudiados, 34 presentaron metastasis sincro-
nicas en general, lo que supuso un 16,2% de la muestra. De ellos,
el 64,7% tenian afectacioén hepatica aislada y el 14,7% presen-
taba de manera conjunta metastasis hepatica y pulmonar. Esto
puede observarse en la Tabla 2. Es decir, un 80% de los pacien-
tes con metastasis sincronicas tenian metastasis en el higado. Si
atendemos a la totalidad de la muestra, el 12,8% de los pacientes
desarrollaron metastasis hepaticas sincronicas, es decir, al mo-
mento del diagndstico.

Tabla 4. Media de meses de aparicion de metastasis metacronicas.

Media p

Error Intervalo de confianza

tipico al 95%
Sexo Estimacion Limite Limite

inerior superior
Varon 51,488 2,474 46,639 56,336
Mujer 48,377 3,251 42,006 54,749 0,735
Global 51,068 1,985 47,178 54,958
Log Rank (x?)
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Tabla 5. Supervivencia en meses de los pacientes con metdastasis sincronicas.

Media Mediana p
Meta'stgsm Estimacion E,rr.or Intervalo de confianza 95% Estimacion E,rr.or Intervalo de confianza 95%
sincronica Tipico Tipico
Limite Limite superior Limite inferior ~ Limite superior
inferior
Si 29,606 4,106 21,558 37,654 23,967 4,762 14,633 33,300
No 60,279 1,642 57,061 63,496 <0,001"
Global 55,235 1,721 51,861 58,609
Log Rank (x?)

Durante el seguimiento de estos individuos, un total de 66 (el
31,4%) desarrollaron metastasis metacronicas. Cerca del 40% de
los pacientes con metastasis sincronica desarrollaron una metas-
tasis metacronica posterior. Por otro lado, 53 pacientes (30,1%)
que no presentaron metastasis sincronicas desarrollaron metés-
tasis metacronicas. Estos hechos se ven reflejados en la Tabla
3. Mediante la prueba exacta de Fisher se obtuvo una p>0,05.
Las metastasis metacronicas mas comunes fueron las hepaticas,
llegando a comprender el 12% de todos los pacientes. Después
de estas metastasis, lo mas habitual fueron las recidivas locales.
Por razon de verosimilitudes, se obtuvo una p>0,05.

Teniendo en cuenta todos los pacientes analizados, un to-
tal de 52 presentaron metastasis con afectacion hepatica, tanto
sincronicas como metacronicas, entre el diagnoéstico y la fina-
lizaciéon del seguimiento. Esto supuso alrededor del 25% de la
muestra total.

Objetivos secundarios

Se llevo a cabo un test de Kaplan Meier para estudiar la apa-
ricion de metastasis. En nuestra muestra, las metastasis metacro-
nicas tardaron una media de 51 meses cumplidos en aparecer.
Si se analiza por sexos, las mujeres desarrollan metastasis me-
tacronicas a los 48 meses cumplidos de media, mientras que los
hombres las desarrollan a los 51 meses cumplidos. No se pudo
calcular la mediana ni de manera global ni por sexos, dado que el
evento no llegd a aparecer en la mitad de la muestra. Al compa-
rar la aparicion de metastasis con el sexo se obtuvo un p>0.05 al
realizar la comparacion de curvas de supervivencia mediante el
modelo Log Rank. El tiempo de aparicion de metastasis queda
reflejado en la Tabla 4.

Se realizé un nuevo test de Kaplan Meier comparando la lo-
calizacion primaria del tumor y el tiempo transcurrido en apare-
cer metastasis. Los tumores cecales fueron los que menos tiempo

Tabla 6. Supervivencia en meses de los pacientes con metastasis metacronica.

necesitaron para desarrollar metastasis, con una media de 41
meses. Unicamente en los tumores de ciego pudo calcularse la
mediana, resultando de 35 meses. Los tumores de colon ascen-
dente fueron los mas tardios en metastatizar con una media de
52 meses. Al comparar el tiempo de aparicion de metastasis con
la localizacion primaria mediante el analisis Log Rank, se obtu-
vo una p>0,05.

Se analizé el efecto de aparicion de metastasis de cualquier
tipo en la supervivencia de la muestra mediante el test de Kaplan
Meier. La supervivencia global fue de 55 meses cumplidos de
media. Los pacientes con metastasis sincronicas tuvieron una su-
pervivencia de alrededor de 30 meses de media, con una mediana
de 24 meses. Por otro lado, los pacientes sin metastasis sincroni-
cas tuvieron una supervivencia de alrededor de 5 anos de media.
Las diferencias en cuanto a la supervivencia entre presentar me-
tastasis sincronica o no mostraron una p<0.05 seglin la compa-
racion de curvas de supervivencia con el método Log Rank.

Los pacientes con metastasis metacronicas tuvieron una me-
dia de vida de 46 meses, con una mediana de 49 meses. Los pa-
cientes sin metastasis metacronica tuvieron una media de vida
cercana a los 5 anos. Las diferencias en cuanto a la supervivencia
entre presentar metastasis metacronica o no también mostraron
una p<0.05 segun la comparacion de curvas de supervivencia
con el método Log Rank.

La supervivencia de los pacientes con metastasis se refleja en
la Tabla 5y en la Tabla 6.

Se valor¢ el efecto que pudiera tener sobre la supervivencia la
aparicion de las metastasis hepaticas mediante el test de Kaplan
Meier. Los pacientes con metastasis hepaticas sincronicas tuvie-
ron una supervivencia de dos anos de mediana, con una media
de vida de 29 meses. Los pacientes con metastasis hepaticas me-
tacronicas tuvieron una supervivencia de 53 meses de mediana,
con una supervivencia de 46 meses de media. Al comparar la
supervivencia de los pacientes que presentaban metastasis hepa-

Media Mediana P
Metastasis Error Error
metacronica Estimacion Tipico Intervalo de confianza 95%  Estimacion Tipico  Intervalo de confianza 95%
Limite Limite supe- Limite Limite supe-
inferior rior inferior rior
Si 45,950 2,681 40,695 51,204 49,500 4,553 40,577 58,423
No 58,908 2,068 54,855 62,960 <0,001"
Global 55,235 1,721 51,861 58,609
Log Rank (x?)
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Tabla 7. Supervivencia en meses de los pacientes con metdstasis hepatica sincronica.

Media Mediana p
Meta'sta.sm Estimacion Efrpr Intervalo de confianza 95% Estimacion E,rr.or Intervalo de confianza 95%
sincronica Tipico Tipico
Limite Limite superior Limite Limite superior
inferior inferior
Ninguna 60,279 1,642 57,061 63,496
Hepatica 29,753 5,024 19,907 39,599 25,033 10,749 3.966 46,101 <0,001"
Global 55,235 1,721 51,861 58,609
Log Rank (x?)

tica sincronica o metacrénica con aquellos que no presentaban
metastasis se obtuvo una p< 0,001 segun el analisis Log Rank.

La supervivencia de los pacientes con metastasis hepatica se
refleja en la Tabla 7 y en la Tabla 8.

DISCUSION

Analisis de la muestra

La muestra obtenida no fue estadisticamente significativa; se-
rian necesarios 159 individuos mas para conseguir una muestra
significativa con una confianza del 95%. En el caso de nuestro es-
tudio, encontramos la limitacion de que no existe dicha cantidad
de pacientes que cumplan los criterios de inclusion durante los
afios analizados, por lo que para conseguir un tamano muestral
adecuado seria necesario ampliar los afios estudiados. La po-
blacién sometida a analisis no se encontraba correctamente ba-
lanceada, lo que significa que han sido estudiados mas hombres
que mujeres; esto constituye un sesgo en el estudio. Ocurrié lo
contrario con la edad; al ser la edad media tanto de los hombres
como de las mujeres de 72 anos cumplidos con una desviacion
estandar alrededor de 10 en ambos casos, se puede considerar
que la edad no es un factor de confusion de nuestro estudio. Para
solucionar las limitaciones planteadas por el tamafno muestral y
la diferencia entre el numero de individuos por sexos, se plantea
repetir el estudio con una muestra adecuada mas adelante.

Llama la atencién la diferencia de distribuciones de la loca-
lizacion primaria en funcion del sexo, donde en nuestra mues-
tra las mujeres desarrollaron hasta dos veces mas tumores en el
ciego que los hombres, cuando estos tltimos desarrollaron has-
ta tres veces mas casos en el colon transverso y el descendente.
Estadisticamente, estas diferencias fueron significativas, con una
p<0,05 seglin el analisis de Chi-cuadrado de Pearson. Se sabe
que el cancer colorrectal es mas ligeramente mas frecuente en
hombres que en mujeres y ademas, en la bibliografia consultada,
las mujeres no superan a los hombres en ninguna localizacién
del colon con respecto al nimero de tumores'->*!4. Si bien en
nuestro caso podria ser el resultado del sesgo introducido por no
encontrarse la muestra poblacional correctamente balanceada,
también podriamos encontrarnos ante un nuevo hallazgo. Esto
deberia comprobarse de nuevo al repetir el estudio con un tama-
flo muestral correcto.

En cuanto al estadio al diagnostico de los pacientes de nues-
tro trabajo, algunos estudios, como el realizado por de Leon et
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al., coinciden con lo que reflejan nuestros resultados, siendo el
estadio III el mas frecuente al diagnostico y el estadio I el mas
infrecuente'.

Objetivo principal

El 16% de los pacientes diagnosticados de cancer colorrec-
tal en nuestro hospital presentaron metastasis sincronicas de
cualquier tipo, lo que supone que la frecuencia de metastasis
al diagnostico en nuestro centro es menor que la descrita en
la bibliografia. Centrandonos concretamente en las metastasis
hepaticas, cerca de un 13% de todos los individuos estudiados
las presentaron en el momento del diagndstico. Tal y como se
resefia en la literatura, las metastasis hepaticas fueron las mas
frecuentes. Algunos autores defienden que entre el 20-25% de los
pacientes con cancer colorrectal tienen metastasis hepaticas en
el momento del diagnoéstico.™® Por lo tanto, en nuestro hospital
existen menos metastasis hepaticas sincrénicas que las reflejadas
en los textos. Seria oportuno analizar con mayor profundidad
la poblacion atendida, con el fin de determinar si existe algiin
factor sociocultural o de alguna otra indole que pudiera explicar
esta menor prevalencia.

Seguin Line et al. y Spelt et al., el 30% de los pacientes con
cancer colorrectal desarrolla metastasis hepaticas durante los
tres primeros anos de seguimiento!>!6, En nuestra muestra, sélo
el 12% de todos los individuos desarrollaron metastasis hepa-
ticas metacrdnicas. Este resultado es marcadamente inferior al
descrito por el conocimiento cientifico actual. Hay que tener en
cuenta que, aunque todos los pacientes han sido seguidos du-
rante al menos 3 anos, hay algunos que han sido sometidos a se-
guimiento durante mas tiempo. A pesar de esto, el porcentaje de
metastasis metacronicas obtenido no supera al de la literatura.

Por otro lado, también podria deducirse que los pacientes
que presentaron una metastasis sincronica tienen mas facilidad
para desarrollar otra metastasis, incluso después de haber sido
sometidos a los procedimientos terapéuticos oportunos. Aun asi,
la mayor incidencia de metastasis metacronicas en los pacientes
que presentaban metastasis sincronicas de manera inicial no fue
estadisticamente significativa segun el analisis de Chi-cuadrado
de Pearson (p>0,05).

Recapitulando, un total 52 pacientes presentaron metastasis
hepaticas, bien sincronicas o metacronicas, entre el diagndstico
y la finalizacion del seguimiento. Esto supone que alrededor del
25% de los pacientes con cancer colorrectal en nuestro hospital
padecieron metastasis hepaticas. En la bibliografia se ha encon-
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Tabla 8. Supervivencia en meses de los pacientes con metdstasis hepdtica metacronica.

Media Mediana p
rxf;i:éisiicsa Estimacion ,Egzg Intervalo de confianza 95% Estimacion "11“51;22 Intervalo de confianza 95%
Limite Limite superior Limite Limite superior
inferior inferior
Ninguna 59,262 2,051 55,242 63,283
No 46,298 3,501 39,436 53,159 53,267 6,230 41,057 65,477 <0,001"
Global 55,235 1,721 51,861 58,609
Log Rank (x?)
trado que mas del 50% de los pacientes con cancer colorrectal CONCLUSIONES

desarrollan metastasis hepaticas durante su evolucion de su en-
fermedad'>". Por lo tanto, en el HCDGU aparecen alrededor de
la mitad de metastasis hepaticas que lo reflejado en la literatura.

Objetivos secundarios

Al contrario de lo resefiado en la literatura, donde la mayor
parte de los pacientes desarrollan metastasis a los tres afios des-
de el diagndstico'>!¢, en nuestro hospital los pacientes las desa-
rrollaron en algo mas de 4 afios. Segun la bibliografia, el 83% de
los pacientes que no presentaba metastasis al diagnoéstico si las
presentan en los siguientes tres anos!’’. En nuestro hospital a
los tres afios unicamente presentaron metastasis alrededor del
30% de los pacientes que no las presentaron al diagnostico. Esto
muestra que la aparicién de metastasis metacronicas en nues-
tro centro estd muy por debajo de lo descrito como habitual.
Seria interesante analizar si este hecho se debe al protocolo de
tratamiento y posterior seguimiento de los pacientes atendidos.
También se ha visto que las mujeres desarrollaron metastasis tres
meses antes de media que los hombres, aunque segun la compa-
racion con el método Log Rank no fue un resultado significativo
(p>0,05).

En cuanto al efecto de padecer o no metastasis sobre la su-
pervivencia, parece ser que presentar metastasis de cualquier
tipo al diagnoéstico reduce la supervivencia a la mitad con res-
pecto a los pacientes que no presentan metastasis. Los pacientes
que desarrollaron metastasis metacronicas de cualquier tipo dis-
minuyeron su supervivencia en 10 meses con respecto a aquellos
que no las desarrollaron, lo que coincide con la literatura!'c.

Al estudiar la influencia de las metastasis hepaticas en la
supervivencia de la muestra, se corrobora hecho de que la pre-
sencia de metastasis supone un importante condicionante de la
supervivencia del paciente. Esto se debe a que, al comparar me-
tastasis hepaticas, bien sean sincronicas o metacronicas, con la
supervivencia global de la muestra se obtuvieron resultados muy
significativos. Por lo tanto, presentar metastasis hepaticas supo-
ne una disminucidn de la supervivencia frente aquellos pacientes
que no las presentan. Si se comparan las medias, los pacientes
con metastasis sincronicas hepaticas sobrevivieron casi la mitad
que los pacientes que sin metastasis al diagndstico. Los pacien-
tes que desarrollaron metastasis metacronicas hepaticas vivieron
alrededor de 10 meses menos de media que la muestra global.
Estos resultados coinciden, de nuevo, con lo reflejado con la li-
teratura'®.

En el Hospital Universitario Central de la Defensa “Gomez
Ulla” aparecen alrededor de la mitad de metastasis hepaticas por
cancer colorrectal que las referidas por la literatura. Tanto la
prevalencia de metastasis hepaticas sincronicas como la inciden-
cia de metastasis hepaticas metacronicas son también menores.
En nuestra muestra, las mujeres desarrollan metastasis de mane-
ra mas temprana que los hombres.

Las metastasis hepaticas condicionan la supervivencia de
los pacientes. Estos sujetos presentan una supervivencia signi-
ficativamente menor que los que no desarrollan metastasis. Los
pacientes con metastasis sincronicas hepaticas tienen la mitad
de supervivencia que la poblacion general. Los pacientes con
metastasis metacronicas hepaticas tienen una supervivencia 10
meses menor que los pacientes que no las desarrollan.

En nuestra muestra aparecen el doble de tumores cecales en
las mujeres que los hombres.

La mayoria de los pacientes desarrolla metastasis metacro-
nica a partir de los 4 aios desde diagnostico. Los pacientes con
metastasis sincronicas tienen mas facilidad para sufrir otro tipo
de metastasis durante su seguimiento.

En definitiva, resultaria conveniente repetir el estudio sol-
ventando las limitaciones encontradas. Para ello seria necesario
considerar un mayor el tamafio muestral, con el fin de obtener
una poblacion estadisticamente representativa y correctamente
balanceada entre sexos. También seria oportuno ampliar el tiem-
po de seguimiento minimo 5 afios, lo que permitiria comparar
nuestros resultados con los indices de supervivencia a 5 afios de
otros estudios. Ademas, podrian estudiarse los factores socioe-
condémicos de la poblacién atendida con el fin de encontrar el
motivo por el que aparecen menos metastasis sincronicas. De la
misma manera, es indispensable evaluar como influye el proto-
colo terapéutico en el desarrollo y evolucion de la enfermedad
metastasica.
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