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Resumen

Introducción. El cáncer colorrectal es la segunda causa de muerte por cáncer en el mundo. La resección de tumores 
metastásicos ha permitido mejorar el impacto en supervivencia de la enfermedad, pudiendo ofrecer manejo curativo. 
El objetivo del estudio fue evaluar los factores asociados al riesgo de recaída temprana en pacientes llevados a 
resección de enfermedad metastásica hepática de origen colorrectal. 

Métodos. Estudio ambispectivo en los pacientes llevados a resección hepática por cáncer colorrectal entre 2013 
y 2023. Se hizo un análisis de supervivencia libre de enfermedad identificando los factores asociados a recaída 
temprana mediante análisis multivariado y regresión logística. 

Resultados. Se incluyeron 101 pacientes y se determinó en el análisis multivariado que el compromiso bilobar 
es el factor de riesgo más relevante para predecir recaída temprana posterior a resección hepática de tumores 
metastásicos colorrectales. Una prueba de rango logarítmico ajustada a la resecabilidad residual permitió además 
determinar que aquellos pacientes con enfermedad macroscópica residual posterior a la resección tenían un 
peor pronóstico en supervivencia libre de enfermedad. Otras variables, como el tamaño y número de tumores 
metastásicos, el uso de esquemas de quimioterapia prequirúrgicos y posquirúrgicos, el grupo etario, el sexo y la 
enfermedad residual microscópica, no tuvieron un impacto significativo en la recaída temprana de la enfermedad. 
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Conclusión. Existe relación entre el compromiso bilobar de la enfermedad metastásica hepática y la enfermedad 
residual macroscópica con el riesgo de recaída temprana de cáncer colorrectal posterior a la resección hepática, 
impactando directamente en la supervivencia libre de enfermedad. 

Palabras clave: neoplasias del colon; neoplasias hepáticas; metástasis de la neoplasia; hepatectomía; supervivencia 
sin progresión; análisis de supervivencia.

Abstract

Introduction. Colorectal cancer is the second leading cause of cancer death worldwide. Resection of metastatic 
tumors has improved the survival rate of the disease and can offer curative management. The objective of this study 
was to evaluate factors associated with the risk of early relapse in patients undergoing resection for colorectal 
metastatic liver disease.

Methods. Ambispective study of patients undergoing liver resection for colorectal cancer between 2013 and 2023. 
A disease-free survival analysis was performed, identifying factors associated with early relapse using multivariate 
analysis and logistic regression.

Results. A total of 101 patients were included, and multivariate analysis determined that bilobar involvement was 
the most significant risk factor for predicting early relapse after hepatic resection of metastatic colorectal tumors. 
A log-rank test adjusted for residual resectability also determined that patients with macroscopic residual disease 
after resection had a worse prognosis in terms of disease-free survival. Other variables, such as the size and number 
of metastatic tumors, the use of pre- and postoperative chemotherapy regimens, age group, sex, and microscopic 
residual disease, did not have a significant impact on early disease relapse.

Conclusion. There is a relationship between bilobar involvement of metastatic liver disease and macroscopic 
residual disease with the risk of early relapse of colorectal cancer after liver resection, directly impacting disease-
free survival.

Keywords: colonic neoplasms; liver neoplasms; neoplasm metastasis; hepatectomy; progression-free survival; 
survival analysis.

Introducción
El cáncer colorrectal (CCR) es la segunda causa 
de mortalidad por cáncer a nivel mundial, con-
dicionado principalmente por el curso de la 
enfermedad metastásica, que con frecuencia ocu-
rre a nivel hepático. Entre el 20 y el 25 % de los 
pacientes se presentan con metástasis hepáticas 
sincrónicas al momento del diagnóstico, y hasta el 
60 % desarrollará metástasis hepáticas en algún 
momento de la enfermedad 1,2.

El hígado es el órgano que más se ve afectado 
por metástasis del CCR debido a su ubicación ana-
tómica como primer filtro vascular desde el colon 
y el recto, lo que facilita la llegada de células tumo-
rales al hígado. La fisiopatología de este proceso 
está relacionada con la diseminación hematógena 
a través del sistema porta, la posterior evasión 

inmunitaria, la adhesión celular, la extravasación y 
el nicho metastásico. Así como la activación de vías 
de señalización (Wnt/β-catenina, TGF-β, PI3K/
AKT) y la proliferación de células tumorales en el 
microambiente hepático 3.

La resección hepática es la única opción poten-
cialmente curativa en pacientes con metástasis 
hepáticas por CCR 4. Para poder llevarla a cabo 
debe considerarse el estado clínico del paciente, 
así como la funcionalidad del remanente hepá-
tico sano. En centros de alta experiencia la cirugía 
ofrece tasas de supervivencia a 5 años cercanas al 
40-60 % 5. Sin embargo, a pesar de lograr resec-
ciones R0, la recurrencia tumoral es frecuente 
y hasta un 60 % de los pacientes recaen en los 
primeros 24 meses, tanto a nivel hepático como 
extrahepático 6,7.
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El tiempo libre de recaída es el intervalo 
entre la resección curativa y la recurrencia clí-
nica o radiológica y ha sido identificado como un 
parámetro que refleja la agresividad biológica 
del tumor. Un tiempo libre de recaída corto se ha 
relacionado con un mal pronóstico oncológico y 
menor supervivencia global 7,8. Dentro de los fac-
tores que influyen en la recurrencia se encuentran 
la enfermedad multifocal, el tamaño del tumor 
mayor a 5 cm, la presencia de metástasis extrahe-
páticas, la técnica quirúrgica empleada, el número 
de ganglios comprometidos por malignidad y el 
margen positivo cuando se realizan múltiples 
resecciones después de nuevas recaídas 6,9.

Con la introducción de alternativas quirúrgi-
cas, como las resecciones simultáneas, las técnicas 
de regeneración hepática acelerada y los procedi-
mientos en dos tiempos quirúrgicos (como ALPPS, 
Associating Liver Partition and Portal vein liga-
tion for Staged hepatectomy), se ha ampliado el 
número de pacientes con enfermedad avanzada 
y alta carga de enfermedad tumoral que se llevan 
a resección. Sin embargo, estas técnicas no han 
demostrado un impacto favorable sobre el tiempo 
libre de recaída y la supervivencia global, por lo 
que no son un estándar de manejo 10,11. También se 
ha descrito la combinación de ligadura de la vena 
porta derecha con transección hepática dirigida al 
lóbulo hepático izquierdo, para inducir hipertrofia 
en pacientes con hígados con remanente de volu-
men crítico, permitiendo resecciones hepáticas 
mayores 11.

Por otro lado, la quimioterapia neoadyuvante 
y adyuvante se ha consolidado como una herra-
mienta clave en el manejo de los pacientes con 
metástasis hepáticas de origen colorrectal. Esta 
no solo permite convertir una enfermedad irrese-
cable y borderline en resecable, sino que también 
ayuda a controlar las micrometástasis; aunque no 
es claro el impacto en el tiempo libre de recaída y 
se cree que su efecto depende del perfil biológico 
del tumor 12,13. 

En pacientes con enfermedad irresecable, la 
quimioterapia de conversión utilizando combi-
naciones de oxaliplatino o irinotecan con 5–FU 
(FOLFOX/FOLFIRI) ha logrado un aumento en 

las tasas de respuesta tumoral hasta en el 60 %, 
permitiendo practicar resecciones R0 hasta en el 
30 % de los pacientes. Mientras tanto, en enfer-
medad resecable los esquemas de quimioterapia 
neoadyuvante no han mostrado un beneficio en 
supervivencia y, por el contrario, se ha descrito un 
aumento de complicaciones postoperatorias por 
toxicidad hepática. Esto hace que su uso deba ser 
individualizado según el riesgo de recurrencia, la 
carga tumoral y la biología del tumor 12,13.

En Latinoamérica no encontramos estudios 
sobre los desenlaces de los pacientes con metás-
tasis hepáticas de tumores colorrectales llevados 
a resección hepática. El objetivo de este estudio 
fue mostrar el impacto de la resección de las 
metástasis y el tratamiento sistémico sobre la 
supervivencia libre de recaída, además de identi-
ficar posibles marcadores pronósticos que ayuden 
a optimizar el tratamiento en nuestra población. 

Métodos

Tipo de estudio y población

Se realizó un estudio ambispectivo de pacientes 
llevados a resección de metástasis hepáticas entre 
los años 2013 y 2023 en la Clínica Universitaria 
Colombia, un centro de referencia de alto volu-
men en Bogotá, D.C., Colombia. Se incluyeron los 
pacientes adultos, con historias clínicas completas 
y cuyo seguimiento se realizó de forma exclusiva 
en la institución. Se excluyeron los pacientes en 
quienes la patología confirmó tumores no colo-
rrectales o tumores neuroendocrinos. 

El seguimiento de los pacientes se realizó de 
forma estándar por uno de los cirujanos que con-
forman el grupo de cirugía hepatobiliar y el equipo 
de oncología clínica institucional, lo que permi-
tió documentar el tiempo de recaída hepática y 
extrahepática.

Manejo de los datos

Los datos se recolectaron de forma retrospectiva 
de los años 2013 al 2018 y prospectiva de los años 
2019 a 2023, desde el programa intrahospitalario 
SOPHIA® versión 6.2.7 (Grupo Keralty, Bogotá) 
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y el ambulatorio Avicena® versión 7.7.1 (Grupo 
Keralty, Bogotá), para ser capturados en el sistema 
RedCAP®. Uno de los cirujanos del grupo de inves-
tigación auditó los datos recolectados. 

Análisis estadístico
Los datos se expresaron en términos de frecuen-
cias absolutas, medias y desviaciones estándar, 
permitiendo un análisis individual de los factores 
sociodemográficos, los desenlaces quirúrgicos y 
el seguimiento oncológico de cada paciente, para 
comparar el uso de esquema de neoadyuvancia o 
adyuvancia respecto a la frecuencia de recaída.  El 
tiempo desde la resección hepática hasta la detec-
ción de la recaída hepática o extrahepática, se 
describió en meses y se analizó individualmente. 
El análisis estadístico se realizó utilizando el pro-
grama IBM SPSS Statistics® (IBM Corp., Armonk, 
Estados Unidos) versión 26.

Se realizaron análisis bivariados para iden-
tificar factores de riesgo asociados a la recaída, 
utilizando la prueba de Chi cuadrado para varia-
bles categóricas y la prueba de Mann-Whitney para 
variables continuas. Los resultados se expresaron 
en términos de odds ratio (OR), ajustando cada 
resultado al riesgo de recaída temprana global. 
La supervivencia libre de enfermedad se ana-
lizó mediante regresión logística y se representó 
utilizando curvas de Kaplan-Meier; así mismo, 
se establecieron tiempos de sobrevida libre de 
enfermedad a los 6, 12, 24 y 36 meses cuando fue 
posible. Además, se evaluó el riesgo de recaída en 
relación con el compromiso unilobar o bilobar 
durante el primer año. 

Se hizo análisis multivariable de los factores 
de riesgo independientes asociados a la supervi-
vencia con mayor relevancia estadística mediante 
regresión de Cox, y los resultados se expresaron 
en términos de hazard ratios (HR). Finalmente, se 
llevó a cabo una prueba de rango logarítmico ajus-
tada por resecabilidad y reporte final de patología, 
considerando la presencia o ausencia de márgenes 
libres y la enfermedad microscópica o macroscó-
pica residual.

Resultados
Se incluyeron 101 pacientes que fueron llevados a 
resección hepática de metástasis colorrectales, en 
su mayoría de sexo masculino (n=54; 53,5 %), con 
una edad media de 57,5 años (Tabla 1). Todos los 
pacientes presentaron una clasificación del estado 
físico de ASA (American Society of Anesthesiologists)
grado II o III. El tumor primario de colon se ubicó 
en el lado izquierdo (incluyendo el colon sig-
moide) en más de la mitad de los pacientes (n=53; 
52,5 %). La mayor parte de los pacientes tenía 
resección del tumor primario previo a la resección 
hepática (n=55; 54,4 %) y sólo fue simultánea en el 
21,8 % (n=22) de los pacientes. La patología iden-
tificó inestabilidad de microsatélite en 4 % de los 
pacientes y mutación de KRAS y/o BRAF en 38,6 %. 

En la mayoría de los pacientes se logró com-
pletar la resección hepática vía laparoscópica, 
con una tasa de conversión del 7,9 % (Tabla 2). 
Aunque el sangrado promedio se reportó cer-
cano a un litro, se presentó sangrado mayor en un 
tercio de los pacientes, con requerimiento trans-
fusional en el 27,7 % de los casos. La enfermedad 
metastásica mayor a 3 centímetros se detectó en el 
60 % de los casos y se logró una resección tumo-
ral completa (R0) en el 71,3 % de los casos. Se 
practicaron procedimientos con resección anató-
mica hasta en el 85 % de los casos; la mayoría 
requirieron hepatectomía derecha o izquierda 
formal. El procedimiento ALPPS se realizó solo 
en el 6,9 % de los pacientes. 

El manejo sistémico de los pacientes se dio en 
su mayoría con quimioterapia; en el preoperatorio 
75 pacientes (74,3 %) recibieron quimioterapia; 
se usó inmunoterapia en los casos en que se logró 
identificar una terapia dirigida (n=61; 60,4 %). Casi 
una cuarta parte de los pacientes fueron llevados a 
resección hepática sin haber recibido terapia neo-
adyuvante (n=25; 24,7 %). Dos terceras partes de 
los pacientes (n=66; 65,3 %) recibieron manejo sis-
témico completo posterior a la resección hepática.
El reporte de patología informó malignidad en 88 
(87,1 %) pacientes. La recaída global se reportó 
en 67 (66,3 %) pacientes, y fueron similares los 
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valores de recaída local hepática (n=50; 49,5 %) 
y a distancia (n=44; 43,6 %)

Los pacientes que fueron llevados a tera-
pia adyuvante posterior a la resección tuvieron 
recaída en el 47,5 % (n=48), mientras entre quie-
nes no recibieron manejo sistémico hubo recaída 
en el 17,8 % (n=18), probablemente porque la 
decisión de completar la terapia postoperatoria 
se dio en pacientes con tumores más agresivos o 
de peor pronóstico. 

El tiempo libre de recaída global fue de 
26,95 meses en los 67 pacientes en quienes se 
documentó enfermedad. Al analizar el tiempo 
promedio según los factores tumorales se logró 
establecer que aquellos con mutaciones de KRAS 
o BRAF, tenían tasas similares a los tumores espo-
rádicos. Por su lado, los tumores con inestabilidad 
de microsatélite no fueron representativos en 

la muestra final y de los cuatro pacientes, solo 
uno presentó recaída (Tabla 3). Al comparar los 
esquemas de quimioterapia utilizados posterior 
a la resección hepática, se documentó que en la 
mayoría se emplearon esquemas basados en 5-FU: 
entre los 14 que recibieron el esquema con Iri-
notecan (FOLFIRI) 12 (85,7 %) tuvieron recaída 
global mientras entre los 34 pacientes que reci-
bieron el esquema con Oxaliplatino (FOLFOX) 25 
(73,5 %) tuvieron recaída y entre los 15 pacientes 
que recibieron otros esquemas 9 (60 %) tuvieron 
recaída (Figura 1).

Al realizar el análisis bivariado, mediante 
la prueba de Chi cuadrado se encontró que la
presencia bilobar de lesiones era un factor de riesgo 
para recaída (OR 2,29; p=0,062; IC95% 0,87-6,14)
(Tabla 4). El uso de quimioterapia preoperatoria 
(p=0,193) o postoperatoria (p=0,46) no fue un

Tabla 1. Características de la población (n=101).

Variable Frecuencia %
Sexo
   Hombres 54 53,5
   Mujeres 47 46,5
Edad
   Media (Desviación estándar) 57,51 (σ=11,89)
ASA
   I 0 0,00
   II 41 40,59
   III 60 59,41
Localización
   Cáncer de colon derecho 21 20,8
   Cáncer de colon transverso 2 2,0
   Cáncer de colon izquierdo 53 52,5
   Cáncer de recto 25 24,7
Metástasis
   Media (Desviación estándar) 3,28 (σ=3,39)
   Más de 3 metástasis 37 36,6
   Metástasis bilobares 29 28,7
   Metástasis mayores a 3 cm 61 60,4
Temporalidad
   Cirugía de colon primero 55 54,4
   Cirugías simultáneas 22 21,8
   Cirugía de hígado primero 24 23,8
Patología
   Adenocarcinoma esporádico 52 51,5
   Inestabilidad microsatélite 4 4,0
   Mutación KRAS o BRAF 39 38,6
   Inmunohistoquímica no realizada 6 5,9

Fuente: autores.
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factor pronóstico para recaída global estadísti-
camente significativo. El número de metástasis y 
la edad en el momento de la cirugía no tuvieron 
impacto en la recaída temprana al realizar la prueba 
de Mann-Whitney. En la Figura 2 se pueden apre-
ciar los factores de riesgo mediante un gráfico de 
forest plot y un gráfico de significancia estadística.

La supervivencia libre de enfermedad tuvo 
una media de 7,8 meses como se expresa en la 
curva de Kaplan-Meier, siendo del 58,5 % en los 
primeros 6 meses, 38,5 % a los 12 meses, 7,7 % a 
los 24 meses y 3,1 % a los 36 meses (Figura 3). Al 
ajustar el análisis basado en el compromiso bilo-
bar hepático, se documentó en el primer año una 
sobrevida del 23,2 % para el compromiso unilobar 
y del 24,1 % para el compromiso bilobar. 

Las resecciones R1 y R0 mostraron una menor 
tasa de recaída en el primer año con respecto a 

las resecciones R2, aunque, para el segundo año 
no se registró un efecto significativo respecto a la 
resecabilidad R1 y R0. Al realizar una prueba de 
rango logarítmico ajustada a la resecabilidad res-
pecto al análisis de supervivencia, se documentó 
que las resecciones R2 tienen una supervivencia 
libre de enfermedad significativamente menor 
a los pacientes R0 (p=0,0022) y R1 (p=0,0092) 
(Figura 4).

Se realizó una regresión de Cox expresada 
en curvas de Kaplan Meier (Figura 5) conforme 
a los factores de riesgo esperados y se ajustaron 
al análisis de supervivencia, sin lograr identificar 
factores estadísticamente significativos, basada 
en un grado de concordancia moderado de 0,63. 
Puede que el sexo femenino presente un factor 
protector (HR: 0,88) y, por otro lado, la edad 
mayor un factor de mal pronóstico (HR: 1,10).

Tabla 2. Variables quirúrgicas en los pacientes incluidos en el 
estudio (n=101).
Variable Frecuencia %
Tipo de cirugía
   Cirugía vía abierta 29 28,7
   Cirugía laparoscópica 64 63,4
   Cirugía convertida 8 7,9
Sangrado
   Media (desviación estándar)   997,03 (σ=1333,78)
   Mayor de 800 ml 33 32,7
   Menor de 800 ml 68 67,3
Transfusión
   Requerimiento transfusional 28 27,7
   Unidades promedio entre los pacientes 
   transfundidos 3,75

Resección hepática
   R0 72 71,3
   R1 24 23,8
   R2 2 2,0
Tipo de cirugía
   Hepatectomía anatómica 86 85,1
   Segmentectomía anatómica 24 23,8
   Trisectorectomía anatómica 62 61,4
   Metastasectomía 8 7,9
   ALPPS 7 6,9
Complicaciones
   Primeros 30 días posoperatorios 44 43,6
   Complicación mayor (Clavien-Dindo   
   mayor o igual a 3) 18 17,8

   Primeros 90 días posoperatorios 52 51,5

* ALPPS: Associating Liver Partition and Portal vein ligation for Staged 
hepatectomy.
Fuente: Autores. 
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Tabla 3. Recaída según factores pronósticos del tumor.

Recaída basada en factores pronósticos n % Tiempo promedio 
en meses

Recaída en tumores inestables 1 1,0 12,92

Recaída en tumores con mutación KRAS o BRAF 28 27,7 29,72

Recaída en tumores esporádicos 33 32,7 24,57

Tiempo libre de recaída global 67 66,3 26,95

Fuente: autores. 

Tabla 4. Análisis bivariado de los factores de riesgo para recaída temprana 
(menor a un año).

Variable OR IC95% p
Sexo masculino 1,96 0,30 – 12,54 0,66
Presentación metacrónica 0,30 0,016 – 5,88 0,57
Quimioterapia prequirúrgica 1,46 0,15 – 14,03 1,0
Compromiso bilobar 11,52 1,20 – 110,45 0,024
Diámetro mayor a 3 cm 8,65 0,45 – 162,87 0,074
Resección R1 1,53 0,23 – 9,89 0,64

Fuente: autores. 

Figura 1. Comparación de la tasa de recurrencia temprana de acuerdo con los esquemas de quimioterapia basados en 5-FU 
preoperatorios y postoperatorios. 
Fuente: autores.
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Figura 2. Gráfico de forest plot expresando los principales factores de riesgo para recaída y la significancia estadística 
respectiva. 
Fuente: autores. 
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Figura 3. Supervivencia libre de enfermedad expresada en curvas de Kaplan Meier y expresada al ajustarse por los factores 
de riesgo. 
Fuente: autores.
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Figura 4. Análisis de rango logarítmico incluyendo el grado de resección hepática. 
Fuente: autores.

Figura 5. Análisis de supervivencia basado en factores de riesgo individuales mediante regresión de Cox. 
Fuente: autores.
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Discusión
En este estudio ambispectivo se estudió el com-
portamiento clínico y oncológico de 101 pacientes 
con metástasis hepáticas por CCR sometidos a 
resección quirúrgica. La tasa de recaída global fue 
del 66,3 %, lo cual fue consistente con reportes 
previos que estiman recurrencia hasta en el 60 % 
de los pacientes dos años después de la resección 
hepática, incluso cuando es una resección R0 6,10. 

La supervivencia libre de enfermedad fue baja, 
con una media de 7,8 meses y una disminución pro-
gresiva de pacientes sin recaída, 38,5 % el primer 
año y 3,1 % a los tres años. Estos hallazgos refle-
jan una biología tumoral agresiva, posiblemente 
secundaria a factores moleculares o enfermedad 
micrometastásica no detectable 5,6. Adicional-
mente, a pesar de lograr resecciones R0 en más 
del 70 % de los pacientes, la recurrencia siguió 
siendo frecuente, lo que enfatiza que el pronóstico 
está influenciado por la biología tumoral, más que 
por la radicalidad en el momento de la cirugía 6. 

El tiempo libre de recaída promedio de 26,9 
meses estuvo dentro del tiempo esperado y no 
se observaron diferencias significativas entre 
pacientes con mutaciones KRAS/BRAF y tumores
esporádicos. Esto demuestra que, aunque estas 
mutaciones predicen supervivencia global 
desfavorable, no implican un tiempo libre de 
recaída más corto 7,10. Adicionalmente, aunque los 
pacientes con inestabilidad microsatelital fueron 
escasos, se observó una baja tasa de recurrencia, 
que sugiere un mejor pronóstico en este subgrupo 
de pacientes 3. 

Uno de los pilares del manejo en los pacien-
tes con cáncer colorrectal metastásico a hígado 
potencialmente resecable es la terapia sistémica, 
sin embargo, respecto al tipo de quimioterapia, 
no existen ensayos clínicos aleatorizados contro-
lados que favorezcan un protocolo sobre otro, por 
lo que la primera línea de tratamiento depende 
de factores como el potencial de resección de las 
lesiones hepáticas, las alteraciones moleculares, el 
estado funcional, el riesgo de toxicidad y el origen 
anatómico del tumor 14. En términos generales, el 
manejo recomendado es a base de una dupleta de 
fluoropirimidinas con oxaliplatino o irinotecan 15. 

Además de dichos esquemas, se ha demostrado 
que la resección de metástasis hepáticas mejora 
los resultados a largo plazo en poblaciones selec-
cionadas de CCR metastásico 16.

En cuanto al manejo sistémico, entre nuestros 
pacientes no se identificó una relación significa-
tiva entre el uso de quimioterapia neoadyuvante 
o adyuvante y la recaída global (p>0,1). En el estu-
dio EORTC 40983 17, los resultados en pacientes 
que completaron el tratamiento sugieren que la 
quimioterapia perioperatoria con FOLFOX4 mejora 
la supervivencia libre de progresión, siendo del 
35,4 % en el grupo de quimioterapia perioperato-
ria versus 28,1 % en el grupo de cirugía sin otro 
tratamiento, y reduce el riesgo de progresión o 
muerte del 27 %, aunque el análisis por intención 
de tratar no alcanzó significancia estadística. Este 
estudio mostró una tendencia a menor recaída 
con esquema FOLFOX respecto a FOLFIRI, lo cual 
coincide con lo reportado en la literatura 5. Al com-
parar los esquemas de quimioterapia basados en 
5-fluorouracilo (FOLFOX y FOLFIRI) no hay signi-
ficancia estadística. 

En nuestro estudio se encontró relación 
entre el compromiso bilobar de la enfermedad 
metastásica hepática y la enfermedad residual 
macroscópica con el riesgo de recaída temprana 
de cáncer colorrectal, impactando directamente 
en la supervivencia libre de enfermedad. También 
se documentó menor recaída en los pacientes en 
quienes no se administró quimioterapia posterior 
al procedimiento resectivo, probablemente por 
tratarse de enfermedades tempranas, tumores con 
mejor pronóstico o por presentarse una respuesta 
patológica completa. 

Por otro lado, en el manejo quirúrgico, aun-
que el tipo de resección no mostró asociación 
directa con el tiempo libre de recaída, las resec-
ciones R2 sí se asociaron a menor supervivencia 
libre de enfermedad 6. En la literatura, el abordaje 
quirúrgico laparoscópico fue exitoso en la mayoría 
de los casos, con baja tasa de conversión y resul-
tados comparables en márgenes y supervivencia 
frente al abordaje convencional por vía abierta 

18. También, la resección hepática laparoscópica 
mostró superioridad frente a la cirugía abierta 
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en varios desenlaces, especialmente, al preservar 
la función hepática y favorecer la recuperación 
postoperatoria 19.  

De las variables analizadas, la distribución 
bilobar fue el único factor que mostró relación 
con la predicción de recaída (OR 2,29), lo cual ha 
sido consistente con lo reportado en la literatura 
como un marcador de mal pronóstico 5,20. Otras 
variables, como el número de metástasis o la edad, 
no mostraron diferencias en las recaídas 8. 

En la presente investigación, se encontraron 
pacientes con un perfil molecular predominante 
no accionable, con una localización anatómica 
izquierda y metástasis hepáticas potencialmente 
resecables, quienes recibieron tratamiento perio-
peratorio. En los ensayos clínicos de fase III, en 
los que se incluyó la quimioterapia perioperato-
ria se demostró un aumento en la supervivencia 
libre de recaída de más del 10 % a los 5 años, sin 
desenlaces favorables en la supervivencia glo-
bal 21,22, lo que concuerda con los resultados de 
nuestro análisis, donde la quimioterapia preope-
ratoria como factor pronóstico para recaída global 
no fue estadísticamente significativo (p=0,193), 
posiblemente en relación con enfermedades de 
comportamiento agresivo por compromiso hepá-
tico voluminoso mayor de 3 cm 23 y más de tres 
lesiones metastásicas 24.

El reconocimiento de mutaciones accionables 
en el cáncer colorrectal y su valor predictivo sobre 
la mejor estrategia de tratamiento sistémico, ha 
permitido un aumento en la supervivencia global 
(SG) y supervivencia libre de progresión (SLP) 25. 
En el caso de la mutación en KRAS, identificada 
en el 38,6 % de los pacientes en nuestro estudio, 
encontramos valores similares a la investigación de 
Su Z, et. al 26, donde se registró una prevalencia de 
dicha mutación en el 43 % de la población, dismi-
nuyendo la supervivencia global, con una mediana 
de 18 a 20 meses en KRAS mutado, en comparación 
a 28 y 30 meses en KRAS wild-type 27, además de 
una menor respuesta a las terapias anti-EGFR 28.

Con el viraje a la oncología de precisión, es 
importante determinar el tipo de mutación acti-
vadora dado los pronósticos heterogéneos (por 

ejemplo: G12D, G12V, G13D, G12C, G12A, G12S y 
G12R), encontrando la variable G12S y G12R de 
mejor y de peor pronóstico, respectivamente 29. 
Al momento de este estudio, el alelo KRAS G12C 
es la única variante de KRAS con terapias diri-
gidas aprobadas por la FDA en CCR metastásico 
recurrente 30.

El estudio clínico fase II, CodeBreak-101 31, 
logró demostrar una tasa de respuesta objetiva 
del 30 %, con una mediana de PFS de 6 meses, con 
la administración de sotorasib y panitumumab 
en pacientes con KRAS G12C. Sin embargo, según 
otros estudios, solo el 7 % de la población tiene esta 
alteración molecular. Con respecto a la inmunotera-
pia, el beneficio se ha demostrado en pacientes con 
inestabilidad microsatelital, los cuales solo repre-
sentaron el 4 % en nuestra muestra 31-33. 

Por último, no se identificaron asociaciones 
estadísticamente significativas relacionadas con 
la edad y el sexo de los pacientes, aunque hubo 
una tendencia a un peor pronóstico oncológico 
en pacientes mayores y un posible factor protec-
tor del sexo femenino, lo que contrasta con otras 
series reportadas 1.

La principal limitación del estudio es el 
número total de resecciones y la necesidad de 
identificar otros marcadores moleculares y clíni-
cos que puedan asociarse a un riesgo de recaída 
temprana de enfermedad, sobre los cuales se 
puedan generar acciones plausibles en el segui-
miento de los pacientes. Se requieren estudios con 
un número mayor de pacientes a nivel local, que 
comparen datos clínicos, quirúrgicos, patológicos 
y moleculares para entender el comportamiento 
de la enfermedad y ofrecer mejores desenlaces 
oncológicos a los pacientes.

Conclusión
El presente estudio permite determinar que existe 
relación entre el compromiso bilobar de la enfer-
medad metastásica hepática y la enfermedad 
residual macroscópica con el riesgo de recaída 
temprana de cáncer colorrectal, impactando direc-
tamente en la supervivencia libre de recaída. 
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