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RESUMO - Objetivo: Analisar, prospectivamente, os resultados da determinacdo do antigeno carcinoembriério
(CEA) nabilevesicular, relacionando-os com os aspectos morfol 4gicos e cl inicos da neopl asia e recidiva hepatica.
Métodos: Osniveisdo CEA foram estudados nabile vesicular e no sangue periférico de 44 doentes com carcinoma
colorretal e 10 com coldlitiase ndo complicada, apartir deamostrasdo CEA col hidasimediatamente antes daextirpacao
daneoplasiacolo-retal e dacolecistectomia(considerou-sevalor normal até’5 ng/ml). Resultados: Os44 carcinomas
colorretais extirpados com inten¢do curativativeram nivel médio do CEA sérico de8,5 ng/ml e CEA hiliar, 74,5 ng/ml.
Nas colelitiases ndo complicadas submetidas a col ecistectomia, o nivel médio do CEA séricofoi de 1,9 ng/ml e CEA
biliar, 1,2 ng/ml. Quatro doentes submetidos a extirpacdo do carcinoma colo-retal, sem evidéncias de metastases
hepéticas e com valor médio de CEA biliar de 213,2 ng/ml apresentaram metéastases hepéticas entretrésa 17 meses
apos a extirpacdo. Conclusio: o nivel elevado de CEA biliar dos operados por carcinoma colo-retal pode indicar
presenca de metastases hepéti cas e esses enfermos devem ser acompanhados com especial atencéo paradiagnosticar
essas lesdes.

DESCRITORES — Antigeno carcinoembrionério. Neoplasias colorretais. M etéstase neopl ésica.

Introducao A maioriados programas de monitorizacdo darecidivado
carcinomacolorretal operado incluem, emintervalosregulares,
a determinacdo da concentracdo sérica do antigeno

carcinoembrionério (CEA) e imagens hepéticas por ultra-

O cancer colo-retal € o segundo maisfregiiente no mundo
ocidental e o figado é o 6rgdo mais acometido por suas
metéstases.>?> No momento da extirpacdo do tumor primario,

metéstases hepéti cas sdo encontradas em 20 a 25% dos doentes
e, aproximadamente, metade dos enfermos que tiveram suas
lesBes col orretais extirpadas de maneira aparentemente curativa
desenvolvera lesbes hepéticas no pds-operatorio.r4
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sonogréafia, tomografiae/ou ressonanciamagnéticaabdominais.®®
Entretanto, mesmo com tal investigacdo, cercade 10 a30% das
metastases hepéticas permanecerdo ndo diagnosticadas.* Quando
presentes, a extirpagdo das lesdes no figado é o tratamento de
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escolha, 0 que é possivel em gpenas 20% dos enfermos e somente
25% desses a cangaréo sobrevivénciamaior que cinco anos.34,

Gold e Freedman® descreveram, em 1965, a presenca do
CEA em extratos de tumores malignos e no tecido intestinal de
feto. Atualmente, a dosagem do CEA sangtiineo € utilizadano
pré e pds-operatérios em portadores de carcinoma colorretal
extirpado paraadeteccdo darecidiva dadoenca.”°

Em 1989, Y eatman e col.™ sugeriram que a concentracdo
biliar do CEA poderia constituir marcador para deteccdo de
metéstases hepéti cas em estédio mais precoce. Sua hipotesefoi
baseada nas observagtes de que o CEA derivado das metasta-
ses hepéticas pode ser excretado tanto na bile quanto no sangue.
Como o volume biliar € menor que o plasmatico, aconcentracéo
detectavel de CEA eleva-se mais precoce navesiculabiliar do
gue no sangue periférico.**** Y eatman e col .**? e Paul e col 3%
encontraram elevadas concentracBes biliares de CEA em doentes
com carcinomacolorretal e metastases hepaticas comprovadas
e em enfermos submetidos a extirpacbes curativas e sem
envolvimento hepético detectado pelos métodos de imagem.

O papel do nivel do CEA na bile da vesicula biliar
permanece controverso em relacdo a sua contribuicdo para a
deteccdo precoce de metastases hepéti cas nos doentes operados
curativamente de carcinomacolorretal .»>2

O objetivo deste estudo foi analisar prospectivamente,
numa série de doentes operados curativamente de carcinoma
colorretal, os resultados da determinacdo do CEA no sangue
periférico e na bile da vesicula hiliar, relacionando-os com os
aspectos morfol 6gicos da neoplasia e com arecidiva hepética.

Métodos

Entre 1998 e2001, 44 doentesforam submetidos aextirpacéo
decarcinomacolorretal comintencdo curativa. O termo curativo
foi utilizado para designar a auséncia de doenca macroscopica
ao final do procedimento cirdrgico e pela verificacdo de laudo
do exame anatomopatol 6gico dalesio neoplasicaextirpadaede
estruturas associadas. Foram colhidas amostras de bile da
vesiculabiliar e do sangue periférico durante o ato operatério,
imediatamente antes do inicio daexérese daneoplasiade todos
enfermos.

Estainvestigac8o foi realizada de acordo com os padrfes
éticos aceitos pela Declaracdo de Helsinski da Associacdo
Médica Mundial, adotada em 1964 e emendada em 1996. Os
doentes tiveram conhecimento do protocolo de estudo e
assinaram Termo de consentimento Livre e Esclarecido ao
ingresso na presente pesquisa.

Foram considerados critérios de incluséo arealizacdo de
operacdo curativa, ausénciade metastases adistanciae presenca
de adenocarcinomado intestino grosso confirmadapor meio do
estudo histopatol 6gico dalesdo extirpada. Doentes submetidos
aoperagoes avaliadas como nao curativas ndo foram incluidos
nessa casuistica.

Os dados clinicos e morfol6gicos foram obtidos por
consulta aos prontuarios hospitalares dos enfermos incluidos
no estudo ou por entrevista com os doentes ou familiares nos
retornosambulatoriais.

Trinta e nove (88,6%) enfermos eram brancos, trés eram
orientais (6,8%) edois (4,5%) eram negros. Vinte e um doentes
(47,7%) eram do sexo masculino e 23 (52,3%) do sexo feminino.
A média de idade foi de 63+14,7 anos (29 a 90 anos). Todos
enfermostiveram o diagnostico no pré-operatdrio de carcinoma
colo-retal confirmado por exame histol égico de bidpsias obtidas
por colonoscopia, cujas|aminas foram coradas pelo método da
hematoxilina— eosina (HE) e analisadas por patol ogista.

Considerou-se como Dukes A, as neoplasias que ndo
atingiam atnicamuscular externada parede intestinal ; como
Dukes B, as que se estendiam por toda a parede, atingindo
inclusive o tecido adiposo adventicio e como Dukes C, aquelas
com comprometimento de linfonodos, independentemente da
profundidade dainvasio parietal .

A investigag8o pré-operatdriada presencadelesdo extra
intestinal, realizadapor ultra-sonografiaabdominal, tomografia
abdominal e radiografia de térax, ndo revelou metastases em
nenhum dos enfermos.

Em dez doentes portadores de colecistolitiase ndo compli-
cada, submetidos a colecistectomia eletiva por laparotomia, fo-
ram col hidas amostras sangliineas e dabile vesicular nasmesmas
condi¢des que a dos doentes portadores de carcinoma colorretal
e serviram para fornecer os niveis de CEA na bile da vesicula
biliar para comparagcdo. Todos enfermos eram brancos, sendo
sete (70%) do sexo feminino e trés (30%) do sexo masculino. A
meédiadeidadefoi de 50,8 + 20,1anos (23 a74 anos).

As coletas das aliquotas sangiiineas e da bile foram
realizadas durante o ato operatério. Aposinventario dacavidade
abdominal eram obtidas amostras de 5 ml de bile da vesicula
biliar pela puncdo da regido fundica da vesicula, por meio de
agulha calibre 23, acoplada a seringa pléstica de 10 ml de
capacidade. Em seguida, com outra seringa de 20 ml de
capacidade, procedia-se ao esvaziamento do restante dabileda
vesicula biliar, seguida pela oclusdo do local de puncdo por
suturaem bolsa com fio atraumatico fino e absorvivel de écido
poliglicalico. Noinicio daoperacéo, previamente aretiradada
neoplasiacolorretal, amostras sangiiineasde 5 ml foram colhidas
através de puncdo venosa periférica no membro superior ndo
dominante e destituido de infusdo intravenosa de qualquer
solucao, com agulhacalibre 37 acopladaa seringaplasticade 10
ml de capacidade.

Asamostras de soro e asamostras de bile, foram estocadas
em congelador a — 70°C até que as andlises do CEA fossem
realizadas. Paraadosagem dos CEA biliar e séricofoi utilizado
ensaio fluoro-imunométrico de fase sdlida (Delfia CEA Kit,
Pharmacia, Turku-Finland). A precisdo do método foi estimada
por coeficientedevariacdo (c.v.) intra-ensaio de 3,4 €2,4% para
valoresbaixos e altos, respectivamente, e o c.v. inter-ensaio foi
de 4.6% e 2,8% para 0s mesmos parametros. A sensibilidade
deste ensaio de CEA foi de 0,2 ng/ml e o ponto superior da
curvade reconhecimento foi de 500ng/ml. Sempre que estevaor
foi ultrapassado, diluic6esforam necessérias paraaadegquacao
das reagles.

Adotou-se o nivel de normalidade do CEA biliar de até5
ng/ml baseados na analise dos valores obtidos no grupo de
pacientes col ecistectomizados.
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Na avaliacdo dos resultados utilizou-se testes estatisticos
nao paramétricos em fungdo das amostras existentes. As
variaveis quantitativas foram representadas por freqliéncia
absoluta (N) e relativa (%). Foram utilizados os modelos
estatisticos damédia aritmética, desvio padréo, teste de Mann-
Whitney, teste de Wilcoxon e teste de Kruskal - Wallis. Foi
testada a normalidade dos dados pelo teste de Kolmogorov-
Smirnov e a homogeneidade da variancia foi verificada pelo
teste de Levene.

Emtodosostestes, fixou-seem 0,05% o nivel paraargeicéo
da hipétese de nulidade (nivel de significanciade 95%) de acordo
com os padrdes correntes em estudos biol 6gicos.

Resultados

No grupo de enfermos com carcinoma colorretal, alesdo
foi inicaem 43 (97,7%) doentese multiplaem um (2,3%) deles.
A neoplasialocalizava-se no reto em 24 (54,5%) doentes, em
seis (13,7%) no ceco-ascendente, em outros seis (13,6%) no
colo transverso, em quatro (9,1%) no sigmaéide, em dois (4,5%)
no colo descendente, em um (2,3%) naflexuraesquerdaeem um
(2,3%) alesdo envolvia o ceco e o reto simultaneamente. Em
relacdo ao grau de diferenciacéo histopatol égica da neoplasia,
todas|esdesforam consideradas moderadamente diferenciadas.

Todos doentes operados por carcinoma colorretal
evoluiram sem intercorréncias importantes e obtiveram alta
hospitalar. A médiado tempo de seguimento dos doentesfoi de
16,5 meses (6 a48 meses).

Em relacdo ao estadiamento pela classificagdo de Dukes,
dois (4,6%) enfermos foram classificados como Dukes A, 21
(47,7%) como DukesB e 21 (47,7%) como DukesC.

Treze (29,5%) doentes classificados como Dukes C foram
submetidos a quimioterapia adjuvante com 5-fluorouracil
intravenoso por sete sesstes.

Nos enfermos com carcinomacolorretal, o valor médio do
CEA séricofoi de8,5+18,7 ng/ml (0,1a111,0 ng/ml) eovalor
médio do CEA biliar foi de 74,5£130,3 (0,2 a 571 ng/ml)
(Tabdal).

TABELA 1 — Médias dos valores do CEA sérico e hiliar

TABELA 2 —Médiasdosvaloresdo CEA s&rico ehiliar obtidos
dos doentes operados por col€elitiase ndo complicada.

Variavel Média D.P. | Minimo Miaximo | N
CEA sérico| 1,9ng/ml | 0,8 | 1,0ng/ml 35ng/ml |10
CEAbiliar | 1,2ng/ml 0,9 | 0,3ng/ml 29ng/ml | 10

Legenda Wilcoxon (Z) =-1,992 p<0,46* D.P=Desviopadréo
N =Numero

Dezessete (38,6%) doentes apresentaram valor sérico do
CEA acimade 5,0 ng/ml, enquanto 27 (61,4%) enfermosexibiram
nivel sangliineo do CEA menor ouigua a5,0 ng/ml. Emrelacdo
a0 CEA biliar, 29 (65,9%) doentes exibiram valoresacimade 5,0
ng/ml, ao passo que em 15 (34,1%) sua determinagéo estava
igud ouinferior a5,0 ng/ml. Em 35 (79,5%) enfermos, o nivel do
CEA biliar eramaior que o do CEA sérico e em nove (20,5%) o
valor do CEA sé&ricofoi maiselevado queo do CEA hiliar. Treze
(29,5%) doentes gpresentaram, Simultaneamente, valoresdo CEA
sérico e do CEA biliar acimade 5 ng/ml. Em 11 (25,0%), as
determinagdes obtidas do CEA sérico edo biliar foram menores
ouigua a5,0 ng/ml.

Nos enfermos operados por carcinoma colo-retal, os
valores do CEA biliar foram mais expressivos do que o0s
determinados no sangue (p< 0,0001) (Tabelal). JAno grupo de
doentes colecistectomizados, os valores do CEA biliar foram
significativamente menores do que os do CEA sérico (p=0,46)
(Tabela2). Osniveisde CEA hiliar nos doentes com carcinoma
colorretal foram significativamente maiores (p<0,0001) do que
naqueles colecistectomizados. A relacdo (ratio) CEA biliar /
CEA sérico nos doentes operados por carcinoma colorretal e
nos enfermos colecistectomizados mostrou valores signifi-
cativamente maiores no grupo de doentes com neoplasia do
intestino grosso do que nagueles colecistectomizados (p <
0,0001) (Tabela3).

TABELA 3 — Médias dos valores darazdo CEA bhiliar/sérico
obtidos dos doentes operados por carcinoma colo-retal e por
coldlitiase.

obtidos dos doentes operados por carcinoma colorretal. Variavel | Média | D.P. | Minimo Miximo | N
CEA biliar/

Varidvel | Média | D.P. | Minimo | Miximo | N &rico 221ng/ml | 485|0,02ngml | 287,0ngml | 44
CEA séricol 85ng/ml | 187 | 0,1ng/ml | 111,0ng/ml | 44 CEA biliar/

CEAbiliar | 74,5ng/ml [ 13026 0,2ng/ml | 571,0ng/ml | 44 érico 0,6ng/ml 0,3 | 0,3ngml 1,9ng/ml | 10

Legenda: Wilcoxon (Z) =-4,614 p<0,0001* D.P.=Desvio

padrdo N =Numero

No grupo de doentes com coldlitiase ndo complicada, o
valor médio do CEA séricoatingiu 1,94 ng/ml £0,8 (1,0a3,5ng/
ml) eovaor médio do CEA hiliar foi de 1,24 ng/ml £0,9 (0,3a2,9
ng/ml) (Tabela 2). Os enfermos desse grupo obtiveram alta
hospitalar semintercorréncias.
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Legenda Wilcoxon (Z) =-1,992 p<0,46* D.P=Desviopadréo
N =NuUmero

Nesse estudo, ndo houve relagdo significativa entre os
valoresdo CEA sérico (p=0.60) ou do CEA hiliar (p=0,78) coma
classificagdo de Dukes. Osvaloresdo CEA sérico ebiliar também
ndo mostraram relacdo significativacom alocalizacdo daslesdes
neoplasicas no colo direito, colo esquerdo ou reto (p=0,93 e
p=0,53, respectivamente).



Quiatro (9,1%) doentes com carcinomacolorretal, operados
com intencdo curativa e cujos niveis de CEA hiliar estavam
elevados, apresentaram, durante sua evolugdo, metéstases
hepéti cas diagnosticadas, inicia mente, pelaelevagdo dosniveis
séricosdo CEA no pos-operatdrio, cujamédiafoi 8,6 (0,3a22,8)
ng/ml. Somente dois deles apresentavam nivel de CEA sérico
aumentado no momento da operacao, porém os quatro enfermos
apresentaram nivel de CEA biliar elevado, com médiade 228,4
(6,6 a571) ng/ml e correspondiam a 13,8% dos 29 doentes com
CEA biliar elevado. Neles, as metastases hepaticas se
desenvolveram, em média, cercade 9,7 (3 a17) meses apos a
retiradadalesdo colo-reta primaria. Trés delesforam estadiados

como Dukes C eum como Dukes B (Tabela4). Exceto umadoente
(Dukes B) que apresentou recidiva da doenca com metastases
hepéticas disseminadas em ambos os lobos, os outros trés
enfermos foram submetidos a hepatectomia para a retirada de
suas metéstases. Dois del es faleceram cerca de nove meses num
caso e 21 meses noutro apos a retirada das lesdes hepéticas.
Embora ndo tenha sido realizada necropsia nesses doentes, ndo
haviaevidénciaderecidivadaneoplasiaaté o momento dos éhitos.
Um terceiro enfermo esta vivo, sem doenca ativa, cerca de oito
meses apobs a extirpacdo das metéstases hepéticas. Os restantes
quarentaenfermos estdo vivos, sem sinaisderecidivadadoenca,
seisa48 mesesapOsretiradadal colorretal priméria.

TABELA 4 —L ocal dalesdo, estadiamento de Dukes e valores do CEA sérico ehiliar, obtidos dos doentes operados por carcinoma

colorretal com metastases hepéticas no seguimento.

Caso Local Dukes CEA sérico (ng/ml) CEA biliar (ng/ml)
1 Transverso B 228 5710
2 Reto C 21 292,0
3 Reto C 94 41
4 Sigméide C 03 6,6
Meédia 86 2284
Discussio e forneceria subsidios mais consistentes para a avaiacdo da

A capacidade de prever o aparecimento de metastases
hepéticas em doentes operados curativamente de carcinoma
colorretal poderiainfluenciar o uso de quimioterapiaadjuvante
e intensificar o seguimento dos doentes com indicagéo de
tratamento cirdrrgico paralesdes extirpavei s, 18202425

A determinacdo do CEA biliar pode representar método
potencialmente sensivel para o diagnéstico de metastases
hepéti cas do carcinoma colo-retal, umavez que | esdes hepéticas
menores que 1 cm®podem produzir elevadas concentraces de
CEA nabile.1+162226

Huang & Tang? estudaram o CEA sérico e o biliar obtido
por drenagem com tubo duodenal no pré-operatério em doentes
com afec¢do benigna e com carcinoma colorretal com e sem
metastases hepéticas. Esses autores verificaram que adiferenca
entre os valores do CEA biliar nos doentes operados por
carcinoma colo-retal com e sem metastases hepaticas foi
significativa, mostrando que o nivel de CEA hiliar auxiliana
confirmagdo das lesbes hepéticas. Novell e col.”® e Moura e
col.2 estudaram o nivel de CEA hiliar e sérico em doentes com
carcinoma colorretal e sugeriram que a determinacdo do CEA
biliar pode ser Gtil no diagnéstico de metastases hepaticas
ocultas. Nos quatro doentes do presente estudo que evoluiram
com metastases hepéticas e em 29 (65.9%) outros enfermos que
n&o apresentaram metastases, osvaloresdo CEA biliar também
foram significativamente maiores do que aquelesdo CEA sérico.
O seguimento médio de 16,5 mesesndo foi aindasuficiente para
a avaliacdo conclusiva da determinacéo do CEA biliar como
parametro preditivo do aparecimento de metéstases hepéticas
nesses doentes, pois 0 seguimento médio de, pelo menos, 60
meses aumentariaapossi bilidade derecidivahepéticadadoenca

utilidede do CEA hiliar.

Nos doentes com metéstases hepaticas do carcinoma
colorretal, a capacidade concentradora da vesicula biliar foi
apontada como o mecanismo responsavel pela elevacdo dos
niveis de CEA quando comparados aos niveis séricos.#%2° O
encontro de valores elevados de CEA biliar na auséncia de
metéstases hepéticas também pode ser creditado ao fato do
CEA biliar ser derivado ndo somente das metastases hepaticas,
mas também do tumor priméario.®Estasituacao contribuiriapara
a existéncia da relacao direta entre os niveis de CEA sérico e
biliar,*® isto €, quando os niveis séricos estéo significativamente
elevados, osniveishiliarestambém estardo, e portanto, osniveis
de CEA produzidos pel o tumor primario podem elevar osniveis
biliares, mesmo na auséncia metéstase hepatica. Estes eventos
poderiam justificar o achado da presente casuistica, onde 25
(86,2%) enfermos com CEA hiliar elevado ndo apresentaram
metéstases hepéticas até a Ultima consulta de seguimento.
Entretanto, outros estudos**41"% sugeriram que 0s niveis
aumentados de CEA nabile em presenca de metastases hepéticas
s80 produzidos, exclusivamente, pel as neoformacdes no figado,
ndo se originando da circulacdo portal, 0 que poderia indicar
gue os doentes com CEA biliar elevado possuem doenca
metastati ca hepaticando diagnosticada. Paul e col.** sugeriram
queo CEA hiliar prevé doenca hepética oculta somente quando
colhido apds a remocé&o do tumor primario, 0 que evitaria
contribuicdo significativado CEA sérico sobreasniveishiliares.
Resta comprovar se o encontro de niveis séricos biliares
elevados de CEA durante aextirpacéo do carcinomacolorretal,
como ocorreu com 27 (61,4%) dos doentes desse estudo,
constituiriacritério de selecdo paramonitorizacdo dos niveisde
CEA hiliar no p6s-operatério.
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Y estmane e col * encontraram niveisde CEA biliar elevados
em 70% de doentes com carcinoma colorretal extirpado de
maneiracurativa, cujaultra-sonografiaintra-operatoriahepética
foi normal. No seguimento médio de 30 meses desse grupo de
doentes, 13% del es apresentou metastases hepéticas, resultado
préximo ao encontrado pelo presente estudo que constatou
9,1% de metastases hepaticas com seguimento médio de 16,5
meses. Destri e col.Z encontraram acuréciadiagnodsticado CEA
biliar de 91% nos operados por carcinoma colorretal com ou
sem metéastases hepéticas e de 89,5% em doentes que evoluiram
com metéastases hepéticas. Ishida e col.? analisaram arelagéo
dos valores CEA na bile da vesicula biliar colhida durante a
operacdo e no sangue periférico com o aparecimento de
metastases hepaticas metacronicas do carcinoma colo-retal.
Em 49 doentes sem evidéncias de metastases hepéticas no
momento da operacdo, os niveis elevados de CEA biliar foram
preditivos do aparecimento de metéstases hepéticas metacro-
nicas com 75% de sensibilidade, 85% de especificidade e 84%
de acurécia. Em outro estudo, Ishida e col.® mostraram que
doentescom CEA hiliar ouratio CEA biliar/ CEA sérico elevados
podem ser candidatos arecidiva hepética.

No presente estudo, quatro (9,1%) doentes operados
curativamente de carcinoma colorretal desenvolveram
metéstases hepéti cas apds aretirada dalesdo neoplésica. Como
amédiado tempo de seguimento dos doentesfoi de 16,5 meses,
é possivel que o nimero de doentes acometidos por metastases
hepéticas e CEA biliar elevado aumente com o prolongamento
do seguimento, o que poderia tornar a determinagcdo do CEA
biliar par&metro preditivo do desenvolvimento das lesbes
hepéticas.

Entretanto, outros estudos ndo compartilharam aidéiade
gue o CEA biliar possui valor preditivo em relagdo ao
aparecimento de doenca hepéticametastastica. Dorrance e col .
determinaram os niveis de CEA sérico e biliar de 26 doentes
submetidos acirurgiacurativa e seguidos namédiade tempo de
63,5 meses. Doze (46,1%) doentes sobreviveram semrecidivae
14 (53,8%) delesfaleceram por recidiva daneoplasia. O valor
médio do CEA sérico no grupo livre da doenca foi
significativamente maior do que no grupo com recidiva. A
acuracia do CEA sérico como indice preditivo de metéstases
hepaéticas ocultasfoi de 77% comparada com 72% parao CEA
biliar, sem diferencasignificativa. Os autores concluiram quea
determinacdo do CEA biliar intra-operat6rio ndo é mais acurada
do que ado CEA sérico como indice preditivo daocorrénciade
metéstases em doentes submetidos a cirurgia potencialmente
curativa do cancer colorretal. Panaguzzi e col.?* estudaram o
seguimento de doentes operados por carcinomacolorretal sem
metastases hepdticas porém com niveisde CEA hiliar elevado e
concluiram que, embora os niveis de CEA hiliar estivessem
elevados nos doentes com metastases hepéticas, esses niveis
ndo representam parémetro preditivo para a sua presenca no
carcinomacolorretal. Garciae col .2 determinaram aconcentracéo
de CEA hiliar de 24 doentes com carcinomacolorretal, onde 21
enfermos n&o apresentavam evidéncias de metastases hepéticas,
enquanto outrostrés eram portadores de lesBes no figado. Esses
autores acompanharam os doentes, em média, por 32,3 meses.
Trés deles desenvol veram metastases hepéticas e todos exibiram
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CEA hiliar elevado. Os autores afirmaram ndo existir relacdo
clara entre os valores de CEA biliar e o aparecimento de
metéstases hepaticas, embora reconhecam que a amostra néo
foi suficientemente amplapara conclusdes mais definitivas.

Nesta casuistica, nove (20,5%) enfermos apresentaram
valoresdo CEA hiliar menores do que osrespectivosvaloresde
CEA sérico. Possivel explicacéo paraestefato seriaade que os
mecanismos de depuracdo hepédtica do CEA produzido pela
neoplasia colorretal primaria podem néo estar saturados e,
conseqlientemente, os niveis excretados nabile seriam menores
do que os séricos.

Poder-se-iam aargar as indicagdes da hepatectomia por
metastases hepaticas e introduzir-se mais precocemente
procedimentos quimioterapicos locais ou sistémicos, cirurgia
radio-imunoguiada, ou, ainda, tratamento com utilizagdo de
anticorpos monoclonais anti-CEA.

Paracomprovar se osvalores de CEA hiliar sdo realmente
seguros para detectar a recidiva hepética em estadio precoce
sd0 ainda necessarios estudos prospectivos com tempo de
seguimento adequado e com intervalos padronizados entre a
extirpacdo dalesdo neoplésicacolorretd earetiradadeamostras
biliares.

Conclusio

O antigeno carcinoembrionario (CEA) biliar surge como
gjuda para identificar doentes com metastases hepaticas ndo
diagnosticadas. Em enfermos com recidiva neoplésica
constatada, a sensibilidade da determinacéo do CEA nabile é
maior do que a dos valores encontrados no sangue.
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ABSTRACT - Purpose: Carcinoembryonic antigen (CEA) determination in gallbladder bilewas used in aprospective
study concerning the morphological and clinical features of the neoplasm and the occurrence of hepatic metastasis.
Methods: CEA levelsinthe gallbladder and peripheral blood were studied in 44 patientswith colorectal carcinoma
and 10 patientswith uncomplicated cholelithiasisfrom samples collected immediately before extirpating the colorectal
neoplasms or cholecystectomy (values of up to 5 ng/ml were considered normal). Results: In the 44 patients with
colorectal carcinomawho underwent operation with curative intent, the averagelevel of serum CEA was8.5 ng/ml
andfor bile CEA, 74.5 ng/ml. In the patients with uncomplicated cholelithiasiswho underwent chol ecystectomy, the
averagelevel of serum CEA was 1.9 ng/ml and for bile CEA, 1.2 ng/ml. Four patientswho underwent extirpation of the
colorectal carcinoma without evidence of hepatic metastasis and with an average bile CEA value of 213.2 ng/ml
presented hepatic metastasi s between three and seventeen months after removal of the neoplasms. Conclusion: The
high CEA levelsin gallbladders of patientsundergoing curative operation for colorectal carcinomamay indicatethe
presence of hepatic metastasis. Such patients must be followed up with specia attention to the diagnosis of such
lesions.

KEY WORDS - Carcinoembryonic antigen. Colorectal neoplasms. Neoplasm metastasis.
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