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Resumen

El hepatocarcinoma es el tumor primario hepdtico mds
frecuente, cuyo prondstico esta ligado a la deteccion temprana.
Su asociacion con el dano hepatocelular producido por la
infeccion crénica del virus de hepatitis B y C, obligan a
establecer seguimientos estrictos en estos pacientes.

Hasta el momento, el tratamiento quirtrgico mediante la
reseccion completa del tumor ha demostrado ser la mejor
alternativa con intencién curativa para el hepatocarcinoma, sin
embargo esta posibilidad esta limitada a unos pocos pacientes,
debido a la deteccion tardia de estos tumores, que en su inicio
son indolentes y asintomaticos. De igual manera la coexistencia
de enfermedad hepatica crénica, contraindica en muchos casos
la posibilidad de reseccion por el alto riesgo de fa]]a hepatica.
En esta revision se muestra la incidencia de este tumor en
nuestro medio, mostrando su distribucion, formas de presentacién
y caracteristicas clinicas, con el fin de estimular su deteccién
temprana y tratamiento.

Palabras claves: hepatocarcinoma, virus de hepatitis B, virus
de hepatitis C, enfermedad hepatica crénica.

Summary

The hepatocarcinoma is the most frequent primary hepatic
tumor which prognostic is related to the early detection. The
association between chronic hepatocellular damage by human
hepatitis virus B and C, forces to establish strict follow up in
these patients.

Until now, the surgical treatment by means of the complete
resection qf the tumor has demonstrated to be the best alternative
with healing intention for the hepatocarcinoma, however this
possibility is limited to some few patients, due to the late
detection of these tumors that are non-symptomatic in their
beginning. In a same way the coexistence qf chronic hepatic
illness, contraindicates in many cases the resection possibility for
the high risk of liver failure.

In this revision, the incidence of this tumor is shown in our
hospital, as well as its distribution, presentation forms and
clinical characteristics, with the purpose of stimulating its early
detection and treatment.

Key words: hepatocarcinoma, hepatitis virus B, hepatitis virus
C, chronic hepatic disease.
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El carcinoma hepatocelular constituye la primera
neoplasia primaria maligna del higado. A pesar de
los progresos en el conocimiento de su historia natu-
ral y patogénesis, esta enfermedad sigue siendo una
patologia agresiva con una alta mortalidad.

Su incidencia ha sido reportada en aumento, con
areas especificas de alta presentacion. La incidencia
anual en el mundo entero de nuevos casos de hepato-
carcinoma por afio es de un millon de pacientes (1).
Su etiologia se encuentra estrechamente ligada a la
infeccion cronica por el virus de hepatitis B y C,
en cuyo caso, por la historia natural de estos pacien-
tes infectados con larga evolucion, el higado es lesio-
nado desarrollando cirrosis. El mecanismo por el
cual se desarrolla la neoplasia es desconocido hasta el
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momento. Existen otros factores concomitantes que
agravan y acortan el periodo de tiempo de su apa-
ricion, como lo es la presencia de cirrosis y alcoho-
lismo en pacientes con hepatitis. El riesgo de desa-
rrollar hepatocarcinoma posterior al diagnostico de
hepatitis B es de aproximadamente 0,5% - 1% por
ano (2), esta incidencia aumenta en casos de hepatitis
C, en los cuales llega hasta 5% por ano (3). En regio-
nes con alta incidencia de infeccion por virus de hepa-
titis, los programas de seguimiento estricto con mar-
cadores tumorales y radiologia, permiten hacer una
deteccion mas temprana de estas lesiones, con lo cual
es posible obtener un mejor resultado en la sobre-
vida.

Sin embargo, el hepatocarcinoma tiene varias
formas de presentacion clinica. Su aparicion no siem-
pre esta ligada al antecedente de infeccion viral del
higado o a la cirrosis. En Africa, la forma de presenta-
cion mas frecuente, es la aparicion de grandes masas
que ocupan el cuadrante superior derecho del abdo-
men, con compromiso del parénquima hepatico sin
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evidencia de enfermedad extrahepatica o bilobular,
a pesar de su gran tamano. También se ha descrito
la presencia de abdomen agudo con hemoperitoneo,
secundario al estallido de esta lesion (4).

La aparicion del hepatocarcinoma en pacientes sin
antecedentes de hepatitis o cirrosis, constituye una
enfermedad devastadora, de rapida evolucion y alta
mortalidad. Al no existir factores de riesgo para su
seguimiento, estos pacientes presentan al momento
del diagnostico, un alto porcentaje de enfermedad
avanzada intrahepatica y extrahepatica que contrain-
dican la posibilidad de ofrecer tratamiento quirar-
gico.

Hasta el momento, el tratamiento quirargico ha
demostrado ser la mejor alternativa con intencion
curativa para el hepatocarcinoma. Con el estable-
cimiento de programas de deteccion temprana, los
cuales han permitido detectar lesiones de 1 a 2 cm
de diametro, se han propuesto nuevas técnicas para su
tratamiento. La crioablacion y fulguracion con micro-
ondas o radiofrecuencia, de estas lesiones ha sido
reportada como una opcion con resultado curativo en
pacientes con higados cronicamente enfermos. Esta
indicacion terapéutica debe observarse con cuidado,
ya que se realizaria en aquellos pacientes con enfer-
medades concomitantes o deterioro severo de la fun-
cion hepatica, de tal manera que la reseccion quirar-
gica constituye un gran riesgo de mortalidad intrao-
peratoria y postoperatoria.

Existen tres conductas en el abordaje del hepato-
carcinoma que prevalecen sobre las demas. La pri-
mera es la imposibilidad de dar manejo quirtrgico, la
cual corresponde a 42,9% - 51,3% de los casos. La
segunda, es el manejo con quimioterapia, que corres-
ponde a 17,7% - 27,3%.Y la tercera, es el manejo
quirtrgico, que corresponde a 21,4% - 39,4% con un
beneficio en la sobrevida entre 20% - 45%.

El tratamiento adecuado, instaurado en los esta-
dios tempranos ofrece la posibilidad de mejorar la
sobrevida. Por esta razon, es importante la deteccion
de pequenas lesiones mediante métodos radiologicos

marcadores tumorales. La sensibilidad y especifici-
dad de los estudios radiologicos convencionales ofre-
cen la posibilidad de su implementacion en el segui-
miento de pacientes con riesgo. Es preciso conocer la
utilidad de estos méetodos para establecer el algoritmo
de diagnostico mediante estudios que no solo per-
mitan la ayuda diagnostica, sino que también ayuden
en la evaluacion de resecabilidad de una lesion. Asi
mismo, se debe conocer su sensibilidad cuando se
aplican en higados enfermos y su diferencia en el
estudio de higados sanos. En laTabla 1 se muestra la
sensibilidad y especificidad de estos métodos radiolo-
gicos.

La medicion de marcadores tumorales ayuda en
la confirmacion del diagnostico. La alfa feto proteina
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Tabla 1. Sensibilidad de diferentes técnicas diagndsticas en masas hepdticas.
Tamaiio TAC | Angiografia us us
lesion (cm) abdominal | Intraop.
Higado <1 50,0 16,6 50,0 66,6
No Cirroético 1-3 54,5 36,3 72,7 100
>3 92,5 88,8 96,2 100
Higado <1 0,0 20,0 20,0 60,0
Cirrotico 1-3 42,1 57,8 73,6 100
>3 80,0 80,0 100 100

es una proteina producida en el hepatocito del feto
humano, cuyos niveles descienden progresivamente
después del nacimiento. Su elevacion significa la pre-
sencia de celulas hepaticas inmaduras, lo que esta-
blece una utilidad diagnostica por su sensibilidad en
presencia de hepatocarcinoma. Se ha tomado como
valor diagnostico la elevacion por encima de 200
UI/L o 10 mg/dL. Setenta y cinco por ciento de
los pacientes con hepatocarcinorna tienen niveles por
encima de 10 mg/dL (5).

Colombia es clasificada como una zona de muy
baja incidencia para hepatocarcinorna, como quiera
que los reportes de presentacion indican menos de 5
casos por 100.000 habitantes (6). Es importante reco-
nocer que en nuestros pacientes el tiempo de diag-
nostico y el momento de recibir tratamiento juegan
un papel importante en el momento de evaluar la
sobrevida global. En el Instituto Nacional de Can-
cerologia (INC) el hepatocarcinoma constituye la
quinta causa de consulta por enfermedad maligna del
tracto digestivo (Figura 1). Como centro de referen-
cia nacional el INC atiende en la mayoria de los casos
pacientes referidos de otras instituciones, esto influye
en el tiempo en el cual el paciente es evaluado para
recibir tratamiento. En el presente estudio se pre-
tende mostrar la incidencia y realidad de esta enfer-
medad en nuestro medio, con el objeto de crear con-
ciencia acerca de la importancia del diagnostico y tra-

Figura 1. Incidencia de cancer gastrointestinal en el Departamento de Ciru-
gla Gastrointestinal del INC.
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tamiento oportuno a fin de mejorar la sobrevida de
los pacientes con esta enfermedad.

Materiales y métodos

Durante el periodo de enero de 1995 a diciembre
de 2000 se recolectaron las historias clinicas de los
pacientes remitidos a nuestra institucion con diagnos-
tico de hepatocarcinoma. Se examinaron las variables
de edad, sexo, tiempo de evolucion de sintomas, pre-
sencia de factores de riesgo como infeccion por virus
de hepatitis B y C, cirrosis. Se establecio el nimero,
tamano y localizacion de las lesiones, la clasificacion
tumoral segan TNM (7). Los datos fueron analizados
con el programa de estadistica SPSS para Windows®,
Ver. 9 de Microsoft. El tiempo de sobrevida se esta-
blecio mediante seguimiento de los pacientes o con-
tacto telefonico con familiares de los pacientes y
las curvas de sobrevida se obtuvieron mediante el
meétodo de Kaplan Meier.

Resultados

En un periodo de tiempo de cinco ahos se encon-
traron 42 pacientes, la distribucion por sexo fue 15
mujeres (35,7%) y 27 hombres (64,3%). La edad
promedio fue de 50,9 anos * 22,4 (con un rango
entre 4 - 81 anos). El promedio en tiempo de evolu-
cion de los sintomas fue de 5,4 meses, y el sintoma
mas frecuente, la presencia de dolor en el cuadrante
superior derecho (61%). De acuerdo con la localiza-
cion anatomica de las lesiones, el lobulo derecho fue
el mas afectado. Cincuenta y nueve por ciento de las
lesiones se localizaron en el lobulo derecho, 24% en
el izquierdo y en 17% de los casos presentd compro-
miso bilobular. De acuerdo con la distribucion ana-
tomica por segmentos establecida por Cuinard, los
segmentos centrales (IV, V, VIII) fueron los mas com-
prometidos por las lesiones, en un 63,3% (Figura 2).
Esta localizacion del compromiso tumoral, confiere

Figura 2. Distribucion segmentaria de las lesiones.

un pobre resultado al momento de planear la cirugia
resectiva, por el compromiso del sistema venoso
portal y el tracto biliar en forma bilateral.

De acuerdo con el diagnostico histologico de los
tumores, la variedad histologica mas frecuente fue la
hepatocelular (91%); 29% de las lesiones fueron bien
diferenciadas; 36% fueron moderadamente diferen-
ciadas, siendo esta la variedad mas frecuente, y 21%
de las lesiones se clasificaron como mal diferencia-
das.

El tamano promedio de las lesiones fue de 8,8 x
7,7 cm, siendo la de menor tamafo 2,7 x 1,8 cm y
la de mayor tamafio 16 x 14 cm. Despues de la eva-
luacion en junta quirtrgica se encontr6 que solo 7
pacientes pudieron ser llevados a cirugia, esto corres-
ponde a 16,6% de posibilidad de tratamiento qui-
rlrgico con intencion curativa. La experiencia en el
tratamiento de esta enfermedad ha ensefiado que la
valoracion intraoperatoria es el determinante real de
la posibilidad de enfrentar un tratamiento de resec-
cion con intencion curativa. En los siete pacientes lle-
vados a cirugia se encontro que la lesion era irreseca-
ble en 2 (29%), por compromiso bilateral de la vena
porta y compromiso tumoral de la insercion de las
venas suprahepaticas en la vena cava inferior, respec-
tivamente. No se presentaron muertes en el intraope—
ratorio. En laTabla 2 se muestra la clasificacion tumo-
ral de las lesiones, en los casos en los cuales se pudo
lograr la misma, de acuerdo con la estadificacion del
TNM (1997).

Tabla 2. Clasificacion TNM de las lesiones.
Estado N
1A 2
I B 11
IVA 7
IVB 9
Sin Dato 13

El extenso compromiso intrahepatico y la imposi-
bilidad de ofrecer tratamiento en nuestros pacientes
determinan una pobre sobrevida, por debajo de los
valores reportados en la literatura mundial en centros
de alta incidencia. Por el pequeno nimero de pacien-
tes que pudieron ser llevados a cirugia, no se encon-
tro diferencia estadisticamente significativa en cuanto
al estado tumoral y la sobrevida, por esta razon se
expone la sobrevida global en promedio de tiempo y
de acuerdo con la estadificacion tumoral. El tiempo
promedio de sobrevida de los pacientes desde el
momento de su diagnostico fue de 318 dias (10,5
meses / 0,88 anos), el tiempo mayor de sobrevida fue
de 1,979 dias. Mediante el método de Kaplan-Meyer
se determino la curva de sobrevida de acuerdo con el
estado tumoral, como se muestra en la Figura 3.
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Figura 3. Sobrevida.
Discusion

El hepatocarcinoma constituye una enfermedad
maligna del higado con una prevalencia alta en regio-
nes con alta incidencia de hepatitis B y C. En nuestro
medio su presencia es baja, pero es importante man-
tener su vigilancia por cuanto la incidencia de infec-
cion por virus de hepatitis B y C en nuestro medio
esta en aumento. Esta lesion tiene un crecimiento
relativamente rapido como quiera que estudios han
determinado el tiempo de doblaje del hepatocarci-
noma en 4 a 5 meses (8). En pacientes sin factores
de riesgo, su deteccion casi siempre es tardia, lo cual
determina una baja posibilidad de tratamiento con
intencion curativa, lo que se traduce en una alta mor-
talidad. Sin embargo, el seguimiento detallado de los
pacientes con hepatitis cronica ha resultado en un
incremento en el diagnostico del carcinoma hepato-
celular en pacientes sin cirrosis. A pesar de los nume-
rosos estudios sobre reseccion hepatica, los factores
pronosticos para recurrencia intrahepatica y sobre-
vida no son bien conocidos en los casos de pacientes
con hepatocarcinoma sin cirrosis.

La sobrevida de todos los pacientes con hepatocar-
cinoma en general es pobre. En los estados I, la sobre-
vida a 5 afios es de s6lo 10%. Una diferencia de sobre-
vida se observa en los estados II y III cuando reciben
tratamiento, en los cuales la sobrevida a cinco anos
sin tratamiento es de 6% y 1% respectivamente y de
37% y 35% cuando son manejados con cirugia.

La alta incidencia de recurrencia, posterior a la
reseccion completa de la lesion, que ha sido repor-
tada en estudios entre 55% y 100% (9-12), consti-
tuye la principal causa de muerte en los pacientes con
hepatocarcinoma.

En el presente reporte, se pretende mostrar la
realidad de una enfermedad agresiva, que en nuestro
medio muestra su evolucion natural, como quiera que
su diagnostico y posibilidad de tratamiento temprano
son dificiles. La asociacion con factores de riesgo des-
critos en la literatura mundial no se observo en nues-
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tros pacientes, con lo cual se hace preciso agudizar
la sospecha de su presencia ante la clinica de dolor
cronico en el cuadrante superior derecho en pacien-
tes mayores de 50 afos, al incluir la ecografia tran-
sabdominal como parte integral del estudio en estos
pacientes. Sin embargo, el aumento en la incidencia
de hepatitis viral producida por los virus del tipo B y
C en nuestro pais, podria convertirse en una causa del
incremento de esta patologia en afios venideros. El
Instituto Nacional de Cancerologia, como centro de
remision y atencion de tercero y cuarto nivel, siem-
pre ha manifestado su vocacion académica en la for-
macion y promulgacion de la atencion del paciente
con cancer en nuestro pais, sin pretender ocultar
la realidad y dificultad del tratamiento oncologico y
seguimiento de nuestros pacientes. Por esta razon,
las cifras presentadas en este estudio reflejan el mal
pronostico de una enfermedad rapidamente agresiva
que desde su inicio se encuentra dentro de las patolo-
gias oncologicas de mal pronostico. Es de resaltar el
esfuerzo realizado en mantener una base de datos que
permita retroalimentarse sobre la informacion de los
pacientes atendidos con el animo de mejorar la aten-
cion en los casos futuros, asi como el de ofrecer un
punto de comparacion y referencia para los hospitales
dedicados al manejo de esta penosa enfermedad.

Una vez diagnosticado el hepatocarcinoma es
importante determinar sus caracteristicas histopato-
logicas con el fin de establecer la posibilidad de sobre-
vida. La existencia de multiples variables descritas en
la literatura medica mundial, dificulta la descripcion
global de esta lesion. Dentro de estos factores, los
de mayor mencion son: 1) configuracion nodular o
invasion difusa del parénquima, 2) invasion vascular
microscopica, 3) enfermedad hepatica concomitante
y 4) el tamafio tumoral T (TNM).

Comparados con los reportes de centros con alta
incidencia, las variables epidemiologicas de distribu-
cion en nuestros pacientes mantienen una tendencia
similar. Las diferencias se establecen en la posibilidad
de ofrecer tratamiento quirtirgico con intencion cura-
tiva. Sin embargo, las curvas de sobrevida se mantie-
nen en los estados avanzados. A pesar de observarse
una pobre sobrevida (menor de un afio), estos valo-
res son similares a los reportados en estudios como
el de Schéniger, en el cual la sobrevida global de
245 pacientes con hepatocarcinoma en un periodo de
tiempo de 7 afios fue de 8 meses (13).

En los tltimos afos, con la aplicacion de los cri-
terios objetivos de la evidencia cientifica en el ejerci-
cio quirl’lrgico es importante necesario mencionar la
importancia de la experiencia del grupo tratante, no
solo en el seguimiento de los pacientes y la detec-
cion temprana, sino también en la toma de una deci-
sion quirargica apropiada, con el fin de obtener una
mejor respuesta en sobrevida. Esto se ve plasmado en
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el estudio de Fan y Cols. (14), quienes observaron en
211 pacientes con carcinoma hepatocelular, someti-
dos a reseccion quirtrgica en un centro de referen-
cia de tercer nivel, entre 1989 y 1995, que el ciru-
jano puede jugar papel importante en la sobrevida al
evitar o disminuir la necesidad de transfusion sangui-
nea y la ruptura tumoral intraoperatoria, asi como la
obtencion de un margen de reseccion adecuado. Esta
tltima variable es importante en nuestros pacientes,
ya que la no coexistencia de cirrosis, indica una
mayor reseccion con el fin de disminuir la recaida
tumoral como lo manifiesta Nagasue (15), en un estu-
dio de determinacion de factores pronostico despues
de reseccion hepatica en pacientes con hepatocarci-
noma sin cirrosis.
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