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CCRM+: 20 años de progreso

n Supervivencia >20 meses 

n 5 fármacos activos 

n Utilidad del tto. sistémico (1ª y 2ª L) 

n Posibilidad de curación (CIR) 

n Tratamiento multidisciplinario     
e individualizado



25%
35%



Inicialmente resecable

No óptimamente 
resecable 
(ff. mal pronóstico)

Inicialmente 
irresecable 
(convertible)

Definitivamente 
irresecable



          Resecabilidad (EMD) 
    Irresecable         Subóptima  
    
Enfermedad extrahepática           Factores pronóstico 
 no controlable  
   
Imposibilidad de:                         > 4 lesiones 

- obtener márgenes                     Tamaño > 5  cm                                     
quirúrgicos negativos 
                                                  I.L.E. < 1 año 
- conservar >30%  
  de tejido hepático                      CEA > 200 ng/ml  
  remanente sano 
                  Tumor primario N+ 
- mantener adecuado                
  flujo vascular hepático            
     

Border- 
line



       Quimioterapia perioperatoria 

  Ventajas       Inconvenientes  

  Tto. de micrometástasis   Toxicidad y coste 

  Reducción riesgo recidiva  Efecto en supervivencia? 

                          

  Reducción de volumen   Riesgo de progresión 

  Aumento de resecabilidad  Toxicidad hepática 

  Test de quimiosensibilidad  Complicaciones CIR 

  Selección de pacientes   Respuesta completa     
      
     

Neoadyuvancia



Cáncer colorrectal

Metástasis 
hepáticas 

 resecables 

  



J Am Coll Surg 2007; 204: 753-763

1991-1998, n=792  
(518 no QT / 274 5-FU)



  PFS OS 
Sur+CT 27.9 62.2 
Surgery 18.8 47.3



Resecables 
< 4 lesiones

Lancet 2008; 371: 1007



Estudio en fase III EORTC 40983 

    Cirugía (81.9% resección) 

n = 364 
         38.5% RR, 7.7% PE  
         Σ45 => 30 mm 
   FOLFOX-4      CIR FOLFOX-4 
         83.0% resección 

09/00 – 07/04, Objetivo: SLP (HR 0.71)



    CT CIR SLP 3 a HR     
p 

Todos ptes  182 182 + 7.3% 0.79  0.058 

Ptes elegibles 171 171 + 8.1% 0.77  0.041 

Ptes resecados 151 152 + 9.2% 0.73  0.025

Estudio en fase III EORTC 40983







Cáncer colorrectal

Metástasis 
irresecables o  
en el límite de 
resecabilidad 

(«border-line») 

  





Metástasis sólo 
 hepáticas

Metástasis 
diseminadas



Estudio Esquema Selec N RR (%) R0 CIR (%)

AVF 2107 B-IFL No 402 45 < 2

NO 16966 B-FOLFOX 
B-XELOX

No 699 38 6.3

OPUS C-FOLFOX No 169 57.3 4.7 (16)

CRYSTAL C-FOLFIRI No 316 57.3 4.8 (13)

Falcone FOLFOXIRI No 39 66 36

DCamara FOLFOXIRI Sí 39 64 43

Ychou FOLFOXIRI Sí 34 70 26



Estudio Esquema Selec N RR (%) R0 CIR (%)

CELIM C-FOLFOX 
C-FOLFIRI

Sí 111 85 
66

34

BOXER B-XELOX Border-
line

46 78 20-30

GONO Bev-
FOLFOXIRI

No 57 77 26

POCHER Cet-cmIFLO Sí 43 79.1 60

Gruen-
berger

B-XELOX Sí 
resecab

56 73 92.8



Respuesta al  
tratamiento BQT 

Toxicidad hepática

Criterios de respuesta (TAC) 
- RECIST 
- Morfológicos

Aumento de morbilidad 
postoperatoria

Respuesta radiológica 
- Relación con pronóstico 
- No deseable completa

Incidencia 
- Esquema de QT 
- Factores de riesgo 

Respuesta patológica 
- Relación con pronóstico

Intervalo QT -> CIR  
- 4-6 semanas 
- 4-8 semanas si Bev

Esquemas más activos Duración QT < 4 meses 



H.E. C.A.S.H.

S.O.S.



Patrón 
histológico

Fármacos asociados 
y factores de riesgo

Consecuencias 
clínicas

Esteatosis hepática 5-FU, AF 
Irinotecán

Mayor morbilidad 
(complicaciones 
infecciosas)

S.O.S. Oxaliplatino 
más de 6 ciclos 

Bevacizumab protector

Mayor morbilidad y 
requerimientos 
transfusionales

C.A.S.H. Irinotecán 

Sdr. Metabólico

Mayor morbilidad y 
mortalidad a los 90 
días (9 x)





Respuesta n (%) mSLP 
(meses)

RC + RP 36 (72) 24.7

EE 10 (20)   8.2

PE   4  (8)   3.0



75%

56%

33%







6th International Colorectal Liver Metastases Workshop



CCRM+ hepáticas 

PS, función hepática, comorbilidad 
carga tumoral, resecabilidad 

estado mutacional k-ras* 

   
Adyuvancia      Neoadyuv.      Conversión       Paliación  

        

Metastatectomía    FOLFOX     FOLFOXIRI              FOLFOX/IRI     

FOLFOX

Metastatectomía

FOLFOX/IRI+Bev 
FOLFOX/IRI+*Cet/Pan

+/- Bev 
o *Cet/Pan

Segunda línea

Resecable
Resecable + 
CC. Riesgo

Inicialmente 
irresecable Irresecable



§ La colaboración multidisciplinaria es fundamental 

§ La mayoría de pacientes (90%) debe recibir QT  
(enfermedad resecable e irresecable) 
  

§ La forma recomendada es el tto. neoadyuvante 

§ La duración total máxima debería ser < 6 meses 

§ FOLFOX es el esquema óptimo en ptes. resecables 

§ Tras cirugía de entrada, se recomienda también        
 administrar QT adyuvante 

 

Conclusiones



§ En ptes. inicial o técnicamente irresecables, 
   deben emplearse los esquemas más activos 
 (FOLFOXIRI, FOLFOX ó FOLFIRI) 
  +/- Bev ó Cet / Pan (k-ras) 

§ Debe operarse en cuanto sea posible (resecable) 
  

§No perder la oportunidad terapéutica 

§Minimizar la toxicidad hepática 

§No deseable la respuesta completa 

§ La incorporación de terapias dirigidas puede mejorar 
 los resultados actuales

Conclusiones (II)










