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RESUM O: O objetivo desse estudo foi analisar osfatores queinfluenciam asobrevivéncia de doentes sel ecionados submetidos a extirpagdo
com intencdo curativa de metéstases hepédticas do carcinoma colo-retal. Foram operados 41 doentes. Foi considerado critério de exclusdo
presenca de quatro ou mais lesdes hepéticas. Vinte e trés (56,1%) enfermos eram homens e 18 (43,9%) mulheres. A média de idade foi
63,8+11,5 anos. A neoplasia colo-retal estavalocalizadano colo esquerdo em 16 (39,0%) doentes, no reto em 15 (36,6 %) e no colo direito
em dez (24,4%). Foram utilizados os seguintes model os estatisticos. média aritmética e desvio padréo, mediana, andlise de variancia por
regressdo logistica para verificagdo de fatores de risco e curva de Kaplan-Meier para a andlise de sobrevivéncia de grupos. A média de
sobrevivéncia foi de 38,9+4,5 meses (0,4 a 60,6 meses). Nao houve mortalidade operatdria. Quinze (36,6%) doentes faleceram: nove
(21,9%) enfermos por carcinomatose peritoneal, quatro (9,6%) por doengas benignas e dois (4,9%) por causa ignorada. Vinte e seis
(63,4%) enfermos sobreviveram a extirpacdo da metastase hepética, com média de sobrevivéncia de 19,3 meses (2 a 60,8 meses). O
intervalo médio livre de doencafoi de 15,3 meses. A mortalidade dos doentes com carcinomano reto foi significativamente maior (p=0,04)
do que ados enfermos com lesdes | ocalizadas no colo direito ou esquerdo. Os autores concluiram que nesse grupo de doentes sel ecionados,
alocalizaco retal daneoplasiapriméria influenciou significativae desfavoravel mente a sobrevivéncia dos enfermos submetidos aextirpacéo
das metéstases hepaticas do carcinoma colo-retal.

Unitermos: Neoplasias colorretais. Neoplasias hepéti cas/cirurgia. Neoplasias hepéticas/secundério. Sobrevivéncia. Carcinoma.

INTRODUGCAO doentes com metastase hepética do carcinoma colo-

retal € candidato a extirpacdo cirdrgica. O aumento da

A extirpacéo hepética € atualmente 0 UNicO  sequranca nas extirpacdes hepéticas com aceitavel
tratamento para doentes com metastases hepaticasdo  morbj-mortalidade encorajou abordagem mais
carcinomacolo-retal que oferece oportunidade razoavel agressiva das |esdes metastéti cas no figado™. Quando
de sobrevivéncia de longo prazo®. Um terco dos s doentes sdo cuidadosamente selecionados, a
Trabalho realizado no Servico de Gastroenterologia Cirtrgica do Hospital sol_areV|vénC| a,.gIObal ’(.jOS enf_ermos submetidos a
do Servidor Publico Estadual de Sdo Paulo “ Francisco Morato de retiradadas|esbes hepa“ casvariade24a 40 MESES, €

Oliveira’ o indice de sobrevivéncia de 5 anos atinge 16 a
Recebido em 05/11/2004 45%°227 Entretanto, a literatura nacional apresenta
Aceito para publicacio em 13/01/2005 poucos estudos a respeito do diagndstico e tratamento
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dos doentes com metastases hepéticas do carcinoma
colo-retal 7131634,

Grande esforco foi realizado para elucidar os
fatores progndsticos mais significativos para a
sobrevivéncia de longo prazo apos a retirada das
metéastases hepaticas e estabelecer critérios para
auxiliar na seleco dos candidatos para extirpacéo
cirargica®. E particularmente importante definir
contra-indicacfes para o tratamento cirdrgico e, assim,
0 risco operatério pode ser evitado nos doentes que
nao se beneficiariam com a retirada das |esdes hepa
t| CaSQ,12,18,24_

Devido ao crescente nUmero de doentes
portadores de metéstases hepéticas do carcinomacol o-
retal, torna-se necessario consolidar os dados de
interesse no diagndstico e na conduta cirdrgica
empregada.

O objetivo deste estudo foi analisar os fatores
clinicos e morfolégicos que poderiam influenciar a
sobrevivéncia de doentes selecionados, submetidos a
extirpacdo potencialmente curativa das metastases
hepaticas do carcinoma colo-retal.

METODO

Foram analisados 41 doentes portadores de
metéastases hepaticas do carcinomacol o-retal operados
com intencéo curativano Servigo de Gastroenterologia
Cirurgica do Hospital do Servidor Publico Estadual
“Francisco Morato de Oliveira’ (HSPE-FMO) de S&o
Paulo, no periodo de Julho 1980 a Junho de 2003.

O termo curativo foi utilizado para designar
auséncia de doenca neoplasica residual macroscépica
ao final daoperacéo constatada pel o estadiamento pré-
operatério e avaliagdo intra-operatéria pelo cirurgido,
e apresenca de margens cirargicas livres no laudo do
exame anatomopatol 6gi co da pecaoperatoriaextirpada.

Foram considerados critérios de inclusdo:
lesdo hepatica metastética extirpada com intencéo
curativa, obtencdo de margem cirdrgicade, no minimo,
1 cm e ausénciade doenca extra-hepaticainextirpavel.
Foram considerados critérios de exclusdo a presenca
de quatro ou mais lesbes metastéticas no figado,
extirpacdo incompleta das lesdes hepaticas ou extra-
hepéticas e disseminacdo peritonedl.

A sobrevivénciafoi caculadaapartir dodiada
operacdo de retirada da lesdo hepdtica metastéticaaté o
ultimo diaderetorno ambulatorial ou 6bito do enfermo.

Quando houve recidiva, o intervalo livre de
doenca foi calculado a partir do dia da operagéo de
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retirada da les@o hepética até o momento da compro-
vagdo da recidiva do carcinoma colo-retal por exame
clinico, laboratorial, deimagem, endoscopi co e/ou por
resultado do laudo anatomopatol dgico de bidpsia.

Foram consideradas metastases hepaticas
sincrénicasaguel as diagnosticadas durante o estadiamento
do carcinoma colo-retal primério, no inventario da
cavidade abdomina por ocasi&o da extirpacdo da lesio
do intestino grosso ou até seis meses apés a operacdo de
extirpagdo da neoplasia colo-reta priméria.

A classificagcdo das neoplasias colo-retais
primérias foi realizada pelo estadiamento de Dukes
modificado e pela classificagdo TNM da Uni&o
Internacional de Combate ao Cancer.

O seguimento pds-operatorio constou de
avaliacOes periodicas dos doentes com determinacéo do
nivel sérico do CEA acadatrésmesesnostrés primeiros
anos e a cada seis meses no quarto e quinto ano de
seguimento; ultra-sonografia e tomografia abdominais
e radiografia torécica a cada seis meses nos ¢inco anos
de seguimento e colonoscopia a cada seis meses nos
trés primeiros anos de seguimento nos doentes operados
com técnicas de preservacdo esfincteriana.

Dos doentes do estudo, 23 (56,1%) eram do
sexo masculino e 18 (43,9%) do feminino, resultando
numa propor¢do homem/mulher de 1,27:1 afavor do
sexo masculino. A média de idade foi de 63,8+11,5
anos (28 a 82 anos).

As operagOes realizadas para a retirada das
metastases hepéticas foram uni ou bi-segmentectomia
direitaregradaem 18 enfermos (44,0 %), hepatectomia
direitaem 13 (31,7 %), segmentectomia esquerda em
seis (15,0%), hepatectomia direita ampliada (tri-
segmentectomia direita) em dois (4,9 %) e tri-
segmentectomia esquerda em dois (4,9 %).

A variavel- estudo adotada foi o indice de
mortalidade apds aextirpacéo operatoriadas metastases
hepéticas e as seguintes variaveis- resposta foram
cotejadas com o indice de mortalidade: sexo;
localizagdo do carcinoma colo-retal primério; nivel
sérico do CEA pré-operatério dos doentes com
carcinomacolo-retal primério; profundidade dainvasio
naparedeintestinal pelo carcinomacolo-retal priméario;
comprometimento linfonodal do carcinoma colo-retal
primario; presenga de invasdo angiolinfética do
carcinomacolo-retal primario extirpado; estadiamento
inicial (esta&dios| ell) ou avangado (estadios 111 elV)
da classificagdo TNM; realizagcdo de tratamento
guimioterapico adjuvante do carcinoma colo-retal
primario; nivel sérico do CEA no pré-operatério da
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extirpacdo da metéstase hepética; lesdo sincronica ou
metacrénica; distribuicdo no figado das metastases;
presenca de doenca extra-hepatica extirpéavel;
transfusdo sanglinea durante a extirpagcdo das
metastases hepéti cas; tamanho das |esdes hepéticas no
maior eixo e realizacdo de quimioterapia adjuvante
apés exti rpa@ao das metéstases’-1219.24,2629,31,35

Na avaliacéo dos resultados as variaveis
quantitativas foram representadas por fregiiéncia
absoluta(N) erélativa (porcentagem). Foram utilizados
0s seguintes model os estatisticos: média aritmética e
desvio padréo, mediana, andlise de variancia por
regressao | ogistica paraverificacdo de fatores de risco
e curva de Kaplan-Meier para a analise de
sobrevivéncia de grupos. Em todos os testes, fixou-se
em 0,05 o nivel de significancia, de acordo com os
padrdes correntes em estudos biol égicos.

RESULTADOS

Localizagdo do carcinoma colo-retal
primario: a neoplasia colo-retal priméria estava

localizada no colo esquerdo em 16 (39,0 %) doentes,
no reto em 15 (36,6%) eno colo direito em dez (24,4%).
A mortalidade dos doentes com carcinoma colorretal
primario localizado noreto foi significativamente maior
(p=0,046) do que a mortalidade dos enfermos com
carcinomacolorretal primério localizado no colo direito
ou esquerdo (Tabela-1).

Nivel sérico do CEA no pré-operatorio da
retirada do carcinoma colo-retal primario: amédia
do nivel do CEA no pré-operatério foi de 31,7ng/
mL+46,96 (0,2 a 117,0 ng/mL). Trés doentes
apresentaram nivel sérico de CEA maior que 10 ng/mL
e em outros sete, o CEA foi igual ou menor que 10 ng/
mL.A mortalidade dos doentes com nivel de CEA maior
que 10 ng/mL n&o foi significativamente diferente
(p=0,53) daqueles enfermos com nivel sérico de CEA
menor ou igual a 10 ng/mL (Tabela-1).

Profundidade da invasdo na parede
intestinal pelo carcinoma colo-retal primario: alesdo
ndo comprometia a camada serosa em 13 (31,7%)
enfermose,em 28 (68,3%) doentes, aneoplasiaatingia
ou ultrapassava a camada serosa. O indice de morta-

Tabela 1 — Caracteristicas das variaveis relativas ao carcinoma colo-retal primario comparadas ao indice de
mortalidade dos doentes submetidos a retirada das metastases hepaticas.

Cancer colo-retal Categorias N° de doentes Média Intervalode  Valor
Variaveis confianga p
Localizagdo Colo direito 10 0,046*
Colo esquerdo 16
Reto 15
CEA pré- >10 3 31,70+46,96 ng/ml 0,530
operatdrio (ng/ml) <10 7
Profundidade Subserosa 13 0,528
invasio Serosa 29
Dukes A 1 0,123
B 10
C 21
“ DH 9
TNM Estadio inicial 6 0,832
Estadio avancado 24
0,156-2,187
Quimioterapia Sim 17/ 24 0,424

adjuvante

* = Sgnificativo
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lidade dos doentes com carcinoma atingindo e/ou
ultrapassando a camada serosa néo foi significa-
tivamente diferente (p=0,528) daguel es enfermos com
les&o que ndo comprometiaa camada serosa.(Tabel a-
1).

Presenca de invasdo angiolinfatica no
carcinomacolo-retal primario extir pado: oito (19,5%)
doentes apresentavam invasdo angiolinfatica, enquanto
que 33 (80,4%) ndo aexibiam. O indice de mortalidade
dos doentes com presenca de invasdo angiolinfética no
carcinoma colo-retal primario extirpado ndo exibiu
diferenca significativamente diferente (p=0.952) das
lesdes sem invasdo angiolinfética (Tabela-1).

Classificacdo do carcinoma colo-retal
primario de acordo com o estadiamento de Dukes:
foram classificados como Dukes A 1 (2,4%) doente,
Dukes B 10 (24,4%), Dukes C 21 (51,2%) e Dukes D
9 (21,9%). Em 3 casos (7,3%) n&o foi possivel obter o
estadiamento de Dukes. N&o houve diferenca estatistica
entre os diferentes estadiamentos e o indice de morta-
lidade apds a retirada das metéastases hepaticas
(p=0,123) (Tabela-1).

Estadiamento inicial ou avancado do
carcinomacolo-retal primario: um (2,4%) doentefoi
classificado no estadiamento I, cinco (12,2%) no 11, 15
(36,6%) no |11 e nove (22,0%) no IV. N&o foi possivel
obter o estadiamento de 11 (26,8%) doentes por terem
sido operados em outro servigo. Os doentes com
estadiamento avancado (estadios |11 elV) ndo tiveram
0 indice de mortalidade significativamente diferente
(p=0,832) em relacdo aqueles com estadiamentoinicial
(estédios| ell) (Tabela-1).

Quimioterapia adjuvante no tratamento do
carcinoma colo-retal primério: foram submetidos a
quimioterapia adjuvante 17 (41,4%) doentes, enquanto
que 24 (58,5%) nao receberam essetratamento. O indice
demortalidade dos enfermos submetidos aquimioterapia
adjuvante ndo foi significativamente diferente (p=0,424)
dagueles ndo submetidos (Tabela-1).

Nivel sérico do CEA no pré-operatério da
retirada das metéstases hepéticas: ameédia do nivel
sérico do CEA no pré-operatério da retirada da
metastase hepética foi de 31,7+46,96 ng/mL (0,20 a
117,0 ng/mL). Em 20 (48,8%) enfermos, o CEA foi

Tabela 2 — Caracteristicas das variaveis das | esdes secundarias no figado comparadas ao indice de mortalidade
dos doentes submetidos a retirada das metastases hepéticas do carcinoma colo-retal.

Metastase hepatica Categorias N° de Meédia Intervalo de Valor
Variaveis Doentes Confianca P
CEA pré-operatorio (ng/ >200 6 31,7+46,96 0,31
ml) <200 20
M etéstase hepética Sincrénica 8 0,018-1,440 0,102
Metacronica 33 0,694-55,766 0,102
0,797
Distribuico das |esbes Unilobar 33
Bilobar 4
Doenca extra-hepética 4 0,052-5,792 0,548
Transfuso sangtiinea na >3 18 1,68 unid. 0,318
operacao (unidades) <3 23
Tamanho dales&o (cm) >5 14 3,56+£2,1cm 0,599
<5 18
Invasdo angiolinfética Presente 8 0,213-5,187 0,952
Ausente 33
Quimioterapia Sim 14 0,246-3,620 0,934
adjuvante N&o 27
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menor ou igual a 200 ng/mL e em 6 (14,6%), 0 CEA
mostrou-se acima de 200 ng/mL. Em 15 (36,6%)
enfermosnédo foi possivel obter o nivel do CEA sérico.
O indice de mortalidade dos doentes com nivel sérico
de CEA no pré-operatério maior que 200 ng/mL néo
foi significativamente diferente (p=0,31) daquelescom
nivel menor ou igual a 200 ng/mL (Tabela-2).

Metastase hepatica sincrénica ou
metacr 6nica: metastases sincrénicasforam encontradas
em 8 doentes (19,5%) e 33 enfermos (80,5%) apresen-
taram metéstases metacronicas. A apresentacdo sncronica
ou metacrénica ndo influenciou significativamente
(p=0,102) o indice de mortalidade (Tabela-2).

Distribuicdo unilobar ou bilobar das
metastases hepaticas. a distribui¢éo unilobar das
metéstases hepéticas do carcinoma colo-retal primario
ocorreu em 33 (80,4%) enfermoseadistribui¢éo bilobar
em quatro (9,7%). Em outros quatro (9,7%) doentes néo
foi possivel obter ainformacado. A distribuicao unilobar
ou bilobar das metastases hepéticas do carcinoma colo-
retal primério ndo apresentou diferenca significativa
(p=0,797) em relagdo a mortalidade (Tabela-2).

Doenca metastatica extra-hepética
extirpavel: a presenca de doenca extra-hepatica foi
observadaem quatro (9,7%) doentesdo sexo feminino.
Todas lesdes (unilateral em trés enfermas e bilateral
em uma) estavam localizadas no ovéario. Nado houve
diferenca significativa (p=0,548) no indice de morta-
lidade entre os doentes com ou sem doenga extra-
hepatica extirpavel (Tabela-2).

Numero de wunidades de sangue
transfundidas durante a retirada das metastases
hepéticas: cerca de 18 (43,9%) doentes receberam
transfus&o de sangue, enquanto que 23 (56,1%) néo o
fizeram. Considerando-se apenas os doentes que
receberam transfusdo sangliinea, a média do nimero
de unidades recebidas atingiu 3,7 unidades. O indice
de mortalidade dos doentes submetidos a transfuséo
de mais de trés unidades de sangue durante a retirada
das metastases hepéticas ndo foi significativamente
diferente (p=0,318) daquel es enfermos gque receberam
trés ou menos unidades de sangue (Tabela-2).

Tamanho dasmetéstaseshepaticas: amédia
do tamanho das metéstases hepaticas medida pelo seu
maior eixo foi de 3,56+2,10cm. Quatorze (34,1%)
enfermos apresentaram metastases hepéticas maioresdo
que5cme 18 (43,9%) doentestiveram |esdes hepaticas
menores ou iguais a5 cm. Em nove (21,9%) doentes
néo foi possivel obter o tamanho da lesdo hepética. Os
doentes com |esdes hepéticas maiores que 5 cm no seu
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maior eixo ndo tiveram indice de mortalidade
significativamente diferente (p=0,599) dagqueles com
lesBes menoresou iguaisa b cm (Tabela-2).

Margem cirurgica da extirpacao das
metastases hepaticas. 0 exame anatomopatol dgico
do produto daextirpacdo hepéticaconfirmou apresenca
de margem cirdrgicalivre e igual ou maior que 1 cm
em todos os doentes.

Quimioterapiaadjuvantenotratamentodas
metastases hepaticas: foram submetidos a
quimioterapiaadjuvante 14 doentes (34,1%), enquanto
que 27 (65,8%) enfermos n&o receberam esse
tratamento. O indice de mortalidade ndo mostrou dife-
renca significativa (p=0,934) entre esses dois grupos
de doentes (Tabela-2).

Sobrevivéncia dos doentes submetidos a
extirpagcdo das metastases hepéticas: a média de
sobrevivéncia global foi de 38,99+4,50 meses (0,4 a
60,6 meses) e a mediana de sobrevivéncia foi de
46,30+6,57 meses (intervalo de confianga: 33,42 a
59,18). Nao houve mortalidade operatoria. Quinze
(36,5%) doentesfaleceram. Ointervalo médio livrede
doenca foi de 15,36 meses. Nove (21,9%) enfermos
morreram de carcinomatose peritoneal, um (2,4%) por
acidente vascular cerebral, um (2,4%) por broncopneu-
monia, um (2,4%) por IRA, um (2,4%) por choque
séptico e dois (4,8%) por causaignorada. A média do
tempo de sobrevivéncia dos doentes que faleceram foi
de 19,60 meses (6 a 60 meses). Vinte e seis (63,4%)
enfermos permanecem vivos e sem doenga ativa com
meédia de tempo de sobrevivénciade 19,28 meses (2 a
60,8 meses).

DISCUSSAO

“ Cancer cells are those which have forgotten how to
die” Nurse, Royal Marsden Hospital.

Os fatores prognoésticos relacionados a
extirpagdo das metastases hepéticas do carcinomacol o-
retal mais freqUentemente citados na literatura séo o
nuimero de lesdes hepéticas, a margem de extirpagéo,
0 estédio da neoplasia colo-retal primariae a presenca
de doenca extra-hepétical>"91415182832  No presente
estudo, os doentes operados com intencdo curativa
foram selecionados em relacdo ao nimero de
metéstases hepéticas (até trés lesdes) e obtencdo de
margem cirurgica (de pelo menos um cm). A presenga
de doenca extra-hepética ndo necessariamente exclui
aextirpacao curativadas metéstases hepéticas' e nessa
casuistica quatro (9,7%) doentes, com doenca
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metastatica extra-hepatica extirpavel localizada nos
ovarios, foram operadas de maneira curativa.

Os resultados do presente estudo apontaram, na
andiseunivariada, alocalizacao retal do carcinomacolo-
retal primario como o Unico parametro significativo de
sobrevivéncia dos doentes submetidos a extirpacéo das
metastases hepéticas. Esse achado podeter relacdo com
o fato do grupo de doentes ter sido selecionado por
critérios adotados previamente a extirpacdo das
metéstases hepédticas, eliminando, apriori, outrosfatores
progndsticos analisados*!222%, Nordlinger et al®
identificaram o nimero de metéstases hepéticas maior
que quatro e margens hepaticas comprometidas pela
neoplasia como parametros desfavoraveis de
prognéstico, ao passo que ha presente casuistica, esses
critériosforam considerados como de exclusdo. A idade
avancada do enfermo, incluida por Nordlinger et a?
como critério progndstico desfavoravel, ndofoi utilizada
como tal no presente estudo por ser consideradavariavel
n&o rel acionadadiretamente adoenga, mas, Sm, ao risco
operatério. Asdemaisvariaveis utilizadas por Nordlinger
et al® e consideradas significativas, quais sejam,
estadiamento avancado daneoplasiacolo-retal priméria,
apresentacdo sincrénica das |lesdes hepéticas, tamanho
superior a5 cm do maior nédulo hepético e nivel sérico
do CEA no pré-operatério do carcinoma colo-retal
primario, também foram anali sadas pel o presente estudo,
porém ndo foram significativos. Um dos possiveis
motivos paratal discrepanciafoi ofato de Nordlinger et
al* terem analisado casuistica multi-institucional com
1568 doentes, ap passo que a presente série estudou 41
doentes oriundos de uma Unica institui¢éo.

O comprometimento linfonodal pela neoplasia
colo-retal priméariaeosestadios||| elV daclassificagdo
TNM para o carcinoma do intestino grosso podem
influenciar adversamente a sobrevivéncia de doentes
submetidos aextirpacao de metéstases hepati cas*142"=,
De acordo com Ueno et al*3, a agressividade biol 6gica
do carcinoma colo-retal primario representada pelo
crescimento da margem invasiva, e a extensdo do
comprometimento linfonodal foram os mais potentes
indicadores progndsticos de sobrevivéncia de doentes
operados por metastases hepaticas. Por outro lado, no
estudo de Wanebo et a*®, o estadiamento do carcinoma
colo-retal primério de acordo com a classificagdo de
Dukes ndo apresentou impacto significativo na
sobrevivéncia dos enfermos submetidos a retirada das
metastases hepaticas, o que também foi observado no
presente estudo.

Embora a invasdo angiolinfatica nas pecas
operatérias da retirada do carcinoma colo-retal esteja
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associada ao aparecimento de metéastases hepéticas”,
na presente casuistica a invasao angiolinfética ndo
influenciou asobrevivénciados doentes apos aretirada
das metastases hepéticas.

Estudos®> 1217202 mostraram que 0 hivel sérico
de CEA com pontos de corte entre 20 e 200 ng/mL foi
parametro prognéstico independente em doentes
operados por metastases hepéticas do carcinomacolo-
retal. Entretanto, na presente série, possivelmente
devido ao tamanho da amostra., ndo foi encontrada
relacéo significativa entre a sobrevivéncia dos
enfermos e o nivel sérico de CEA no pré-operatorio.

Na presente casuistica, o diagndstico de metas-
tase hepéticasincrénicaou metacrénicando influenciou
significativamente asobrevivéncia. Outros estudos5"%
também néo confirmaram esse parametro como fator
prognostico independente. Ambiru et al> mostraram
gue, apesar da presenca de metastase hepatica sincré-
nica ou metacrénica néo ter influenciado a sobrevi-
véncia apds a extirpagdo das lesdes, os doentes com
metéstases metacronicas apresentaram tendéncia para
prognostico melhor.

A distribuicdo unilobar das metastases hepéticas
do carcinoma colo-retal em relagdo a bilobar ndo
influenciou significativamente a sobrevivéncia dos
enfermos dessa casuistica, 0 quetambém foi observado
por Scheele et d®. Entretanto, napresente série, embora
0 envolvimento bilobar no tivesse sido considerado
critério de exclusdo, 0 nimero de metéstases hepaticas
igual ou maior que quatro foi considerado critério de
exclusdo e conseguientemente, limitou o nimero de
lesBes hepaticas, diminuindo a inclusdo de enfermos
com metastases bilobares. 1sso pode ter causado viés
no resultado dainfluénciadadistribuicéo uni ou bilobar
das metastases hepéticas na sobrevivéncia dos
enfermos e ter promovido selecdo mais favoravel a
sobrevivéncia dos enfermos com até trés metéstases
hepaticas.

No presente estudo, adoenca metastéti ca extra-
hepética extirpavel acometeu quatro (9,74%) doentes.
Em contraposi ¢do, adoencametastéticaextra-hepatica
inextirpavel constitui fator prognéstico adverso
i ndependente7,:l_1,12,19,21,32.

Waneho et al* relataram que a perda de sangue
estimada ou medidasuperior a3 unidadestem impacto
desfavoravel na sobrevivéncia. No presente estudo,
houve diminuico namédia de sobrevivéncia entre os
doentes com perda sangtiinea superior a 3 unidades,
porém esse resultado néo foi significativo.

Estudos apontaram que o tamanho das
metéstases hepéticas maior que cinco cm representa
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parametro independente adverso de sobrevivénciai2 192 comportamento biol égico darelagéo tumor-hospedeiro
embora Jaeck et al? ndo tenham encontrado  do que aos parametros clinicos, morfolgicos ou

significancia nessa variavel, a exemplo do presente laboratoriais. |dentificar tais par@metros governadores

estudo, em que 14 (34,14%) enfermos que apresen- da sobrevivéncia constitui um passo a ser dado no

taram | esdes hepéticas com didmetro superior acinco ~ entendimento do seu significado na evolugéo e no

cm N30 exibiram sobrevivénciamenor que osdemais,  Prognostico desses doentes.

O tamanho dalesdo ndo é considerado contra-indicacdo .

para a extirpacdo das metéstases hepéticas desde que CONCLUSOES

possa ser obtidamargem cirargicalivre de pelo menos

1 cm e parénquima hepético remanescente compativel Nos doentes submetidos a extirpacdo das

com a sobrevivéncia do doente'2%. metéstases hepéticas do carcinoma colo-retal. com
Autores*##2 destacaram o papel da quimio- menos de quatro lesdes no figado, sem doenca extra-

terapia adjuvante na eliminagéo dadoencaneoplasica  hepaticainextirpavel ecom margem cirdrgicaigual ou
residual microscopica e sua influéncia potencial na ~ Maior que 1 cm, alocalizagdo da neoplasia primaria
diminuicso da recidiva neoplésica e no aumento da no reto influenciou significativamente e desfavora-
sobrevivéncia dos enfermos submetidos & extirpacdo velmente a sobrevivéncia dos enfermos, quando
de metéstases hepéticas do carcinoma colo-retal. No ~ comparada a localizacdo cdlica. As demais variaveis
presente traba] hO, a quimioterapia adj uvante estudada§ naO Inf|uenCIal’am Slgl’llflcatlvamente a
empregada ndo influenciou significativamente a  Sobrevivéncia desses doentes.
sobrevivéncia dos doentes. Aaradeciment
Nos doentes com metéstases hepéticas do . ” gracecimentos
. . . . Os autores agradecem o valioso auxilio prestado na realizacéo
caranoma 'coIAo—r'etaI e pQSSIVd qu? os determi n_antes desse estudo por Leonardo Seligra Lopes, Jalio Zaki Abucham
da sobrevivéncia estejam relacionados mais ao Neto e Viviane Aparecida Sotto Basalia.

SUMMARY: The objective of this study was to analyze the factors that influence the survival of selected patients submitted to
curativeextir pation of hepatic metastasesfrom colorectal carcinoma. Forty-one patientswereoperated. Exclusion criteriawerethe
presenceof four or moremetastatic lesionsin theliver. Twenty-three (56.1%) of the patientsweremaleand 18 (43.9%) female. The
mean age was 63.8+11.5 years. The colorectal neoplasia was located in the left colon in 16 (39.0%) patients, in the rectum in 15
(36.6%) and in theright colon in ten (24.4%). The statistical models used wer e arithmetic mean and standard deviation, median,
varianceanalysisfor regression logisticsfor verification of risk factorsand Kaplan-Meier survival curvefor analysisof groups. The
mean survival was 38.9+4.5 months (0.4 to 60.6 months). Therewasno oper ativemortality. Fifteen (36.6%) patientsdied: peritoneal
carcinomatosis (n=9, 21.9%); benign diseases (n=4, 9.6% ) and unknown causes (n=2, 4.9 % ). Twenty-six (63.4% ) patientssurvived
extir pation of the hepatic metastasis, resulting in amean survival of 19.3 months (2 to 60.8 months). The mean disease-free period
for the patientsasawholewas 15.3 months. Themortality ratefor patientswith primary colorectal carcinomalocated in therectum
was significantly higher (p=0.04) than when located in theright or left colon. The authors concluded that in thisgroup of selected
patients, the location of the primary neoplasiain therectum had a significant and unfavor able outcome on the survival of patients
submitted to extir pation of hepatic metastasesfrom colorectal carcinoma.

Key words: Colorectal neoplasms. Liver neoplasms/surgery. Liver neoplasms/secondary. Survival. Carcinoma.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS 4. Bismuth H, Adam R, Levi F, Farabos, Waechter F, Castaing
D, et al. Resection of nonresectable liver metastases from

1. Adson MA. Resection of liver metastases when is it worth- colorectal cancer after neoadjuvant chemotherapy. Ann Surg
while? World J Surg 1987;11:511-20. 1996;224:509-20.

2. AmbiruS, Miyasaki M, Isono T, Ito H, NakagawaK, Shimisu 5. Cady B, Stone MD, McDermott WV Jr, Jenkins RL, Bothe A
H, et a. Hepatic resection for colorectal metastases: analysis Jr, Lavin PT, et a. Technical and biological factors in dis-
of prognostic factors. Dis Colon Rectum 1999;42:632-9. ease-free survival after hepatic resection for colorectal cancer

3. August DA, Sugarbaker PH, Ottow RT, Gianola FJ & metastases. Arch Surg 1992;127:561-9.

Schneider PD. Hepatic resection of colorectal metastases: in- 6. Cady B, Jenkins R, Steele GD Jr, Lewis WD, Stone MD,
fluence of clinical factorsand adjuvant intraperitonial 5-Fluo- McDermott WV, et al. Surgical margin in hepatic resection
rouracil via Tenckhoff catheter on survival. Ann Surg for colorectal metastasis: a critical and improvable determi-
1985;201:210-8. nant of outcome. Ann Surg 1998;227:566-71.

306



Rev bras Coloproct
Outubro/Dezembro, 2004

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

Anélise dos Parametros de Sobrevivéncia em Pacientes Submetidos a Extirpacao
das Metéstases Hepéticas do Carcinoma Colo-Retal

Vol. 24
Ne 4

Ronaldo Barbosa Oliveira e Cols.

Chedid AD, Villwock MM, Chedid MF & Rohde L. Fatores
progndsticos na resseccdo de metéstases hepéticas de cancer
colorretal. Arq Gastroenter ol 2003;40:159-65.

Cohen A, Kemeny N, Kéhne C, Wils J, De Takats PG, Kerr
DJ, etd. Isintra-arterial chemotherapy worthwhilein thetreat-
ment of patients with unresectable hepatic colorectal cancer
metastases? Eur J Cancer 1996;32A:2195-205.

Ekberg H, Tranberg KG Anderson R, Hagerstrand |, Ranstam
J& Bengmark S. Determinants of survival in liver resection
for colorectal secondaries. Br J Surg 1986;73:727-31.
Fernandes-Trigo V, Shansa F & Sugarbaker PH. Repest liver
resectionsfrom colorectal metastesis. Sur gery 1994;117:296-304.
Fong Y & Blumgart LH. Hepatic colorectal metastases: cur-
rent status of surgical therapy. Oncology 1998;12:1489-98.
Fong Y, Fortner J, Sun RL, Brennan MF & Blumgart LH.
Clinical score for predicting recurrence after hepatic resec-
tion for metastatic colorectal cancer. Analysis of 1001 con-
secutive cases. Ann Surg 1999;230:309-21.

Fonseca FCF, Belghiti J, Bravo Neto GP & Nakagjima GS.
Hepatectomia direita no tratamento da metastase hepética do
carcinoma colorretal. Rev Col Bras Cir 2003;30:301-13.
Fortner JG, Silva JS, Golbey RB, Cox EB, Galowitz H &
Maclean BJ. Multivariate analysis of apersonal seriesof 247
consecutive patients with liver metastases from colorectal
cancer. Treatment by hepatic resection. Ann Surg
1984;199:306-16.

Gayowski TJ, Iwatsuki S, Madariaga JR, Selby R, Todo S,
Irish W, et a. Experience in hepatic resection for metastatic
colorectal cancer: analysisof clinical and pathologic risk fac-
tors. Surgery 1994;116:703-11.

Giovenardi RO, Giovenardi HJ, Baron E, Brambilla E &
Biondo J. Ressec¢des hepadticas para metastases de cancer
colorretal: um procedimento seguro e eficaz. Rev Cient
AMECS 2000;9:19-25.

Hohenberger P, Schlag B, Schwarz V & Herfarth C. Liver re-
section in patients with metastases of colorectal cancers. Re-
sults and prognostic factors. Ann Surg 1994;219:135-43.
Hughes KS, Simons R, Songhorabodi S, Adson MA, llstrup
DM, Fortner JG, et al. Resection of the liver for colorectal
carcinoma metastases: a multi-institutional study of indice-
tionsfor resection of long term survivors. DisColon Rectum
1988;31: 1-4.

Iwatsuki S, Dvorchik |, Madariaga JR, Marsh JW, Dodson F,
BonhamAC, et al. Hepatic resection for metastatic colorectal
adenocarcinoma: a proposal of a prognostic scoring system.
JAm Coll Surg 1999;189:291-9.

Jaeck D, Bachellier P, Guiguet M, BoudjemaK, Vaillant JC,
Balladur P, et a. Long-term survival following resection of
colorectal hepatic metastases. Br J Surg 1997;84:977-80.
Jamison RL, Donohue JH, Nagorney DM, Rosen CB, Harmsen
WS & Ilstrup DM. Hepatic resection for metastatic colorectal
cancer results in cure for some patients. Arch Surg
1997;132:505-11.

Jatzko GR, Lisborg PH, Stettner HM & Klimpfinger MH.
Hepatic resection for metastases from colorectal carcinoma: a
survival analysis. Eur J Cancer 1995;31:41-6.

Lambert LA, Colacchio TA & Barth RJ. Interval hepatic re-
section of colorectal metastases improve patients selection.
Arch Surg 2000;135:473-80.

Lise M, Bacchetti S, Pian P, Nitti D & Pilati P. Patterns of
recurrence after resection of colorectal liver metastases: pre-

307

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31

32.

33.

35.

36.

diction by models of outcome analysis. Word J Surg
2001;25:638-44.

Nonami T, Takeuchi Y, Yasui M, Kurokawa T, Taniguch K,
Harada A, et al. Regional adjuvant chemoterapy after partial
hepatectomy for metastastic colorectal carcinoma. Semin
Oncol 1997;24:130-4.

Nordlinger B, Guiguet M, Vaillant J, Balladur P, Boudjema
K, Bacchellier P, et a. Surgical resection of colorecta carci-
noma metastases to the liver. A prognostic scoring system to
improve case selection based on 1568 patients. Cancer
1996;77:1254-62.

Petrelli NJ, Nambisa RN, HerreraL & Mittelman A. Hepatic
resection for isolated metastasis from colorectal carcinoma.
Am J Surg 1985;149:205-9.

Saenz NC, Cady B, McDermott WV Jr & Steele GD Jr. Expe-
rience with colorectal carcinomametastatic to theliver. Surg
Clin North Am 1989;69:361-70.

Scheele J, Stangl R & Altendorf-Hoffmann A. Hepatic me-
tastases from colorectal carcinoma: impact of surgical resec-
tion on the natural history. Br J Surg 1990;77:1241-6
Scheele J, Stangl R & Altendorf-Hoffmann A. Indicators of
prognosis after hepatic resection for colorectal secondaries.
Surgery 1991;110:13-29.

Sugawara T, Yamamoto J, Yamasaki S, Shimada K, Kosuuge
T & Makuuge M. Estimating the prognosis of hepatic resec-
tion in patients with metastatic liver tumors from colorectal
cancer with special concern for the timing of hepatectomy.
Surgery 2001;129:408-13.

Taylor M, Forster J, Langer B & Taylor B. A study of prog-
nostic factors for hepatic resection for colorectal metastases.
Am J Surg 1997;173: 467-71

Ueno H, Mochisuki H, Hatsuse K, Hase K & Yamamoto T.
Indicators for treatment strategies of colorectal liver me-
tastases. Ann Surg 1999;231:59-66.

. Waisberg J, Bromberg SH, Sorbello AA, Barreto E, Silva

OLBYV, Zavadinack MN, et al. Resseccéo hepética por
metéstase de cancer colorretal: andlise de sete casos. Rev Bras
Colo-Proctol 1992;12:56-60.

Wanebo H, Chu Q, Vezeridis M & Soderberg C. Patient se-
lection for hepatic resection of colorectal metastases. Arch
Surg 1996;131:322-9.

Wang JY, Chiang JM, Jeng LB, Changchien CR, Chen JS &
Hsu KC. Resection of liver metastases from colorectal can-
cer: are there any truly significant clinical prognosticators?
Dis Colon Rectum 1996;39:847-51.

Endereco para Correspondéncia:

Dr. Jagues Waisberg

Ruadas Figueiras, 550 Apto. 134 Bairro Jardim
09.080-300 - Santo André (SP)

Tel: (11) 4436-2461 fax (11) 4436-2160

E-mail: jaqueswaisberg@uol .com.br



