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Resumen

El hepatocarcinoma es la neoplasia primaria hepatica mas fre-
cuente con una incidencia creciente en todo el mundo cuyo pro-
néstico estd ligado con el diagnéstico temprano.

Objetivos: Determinar la frecuencia del hepatocarcinoma en
pacientes del Servicio de Gastroenterologia del Hospital Militar
“Dr. Carlos Arvelo” durante el periodo 2006-2011.

Métodos: Trabajo retrospectivo y descriptivo. Se recolectaron his-
torias médicas de 39 pacientes con ese diagnéstico.
Resultados: los rasgos demograficos fueron similares a los
descritos en Occidente: predominio hombres (71,79%), edad
promedio entre 60 y 69 afios (35,8%). La primera causa fue
por hepatitis C (35,89%), seguida por el alcohol (25,64%) y
hepatitis B (15,38%). Para estadificacién se usaron los criterios
Barcelona Clinic Liver Cancer, siendo al momento del diagnéstico
el estadio D el mas frecuente (68,57%). El 28,20% recibié trata-
miento. Sorafenib fue lo mas utilizado, (7 pacientes) dado que
ingresaban al Hospital en estadio terminal limitando las opciones
terapéuticas. El 12,8% de los pacientes estaban vivos al momento
de realizar el estudio.

Conclusiones: El hepatocarcinoma es un tumor raro en nuestro
medio. Frecuentemente produce pocos sinftomas, manifestdndose
como descompensacién de la funcién hepatica en pacientes con
cirrosis por lo que debe intensificarse la pesquisa, para lograr
diagnéstico temprano y mejorar el pronéstico.
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HEPATOCELLULAR CARCINOMA: FREQUENCY IN THE
SERVICE GASTROENTEROLOGY OF HOSPITAL MILITAR
"DR. CARLOS ARVELO "IN 5 YEARS

Summary

Hepatocellular carcinoma is the most common primary neoplasm
liver with an increasing incidence worldwide whose prognosis is
linked to early diagnosis.

Objetives: To determine the frequency of hepatocellular carcino-
ma in patients from the Gastroenterology Service of the Military
Hospital "Dr. Carlos Arvelo" during the period 2006-2011.
Methods: Retrospective and descriptive. Were collected from me-
dical records of 39 patients with that diagnosis.

Results: The demographic features were similar to those des-
cribed in the West: predominantly men (71.79%), average
age between 60 and 69 (35.8%). The first cause was hepati-
tis C (35.89%), followed by alcohol (25.64%) and hepatitis B
(15.38%). For staging criteria were used Barcelona Clinic Liver
Cancer, being at the time of diagnosis, stage D the most common
(68.57%). The 28.20% received treatment. Sorafenib was the
most used, (7 patients) admitted to the hospital since end-stage
limiting therapeutic options. 12.8% of patients were alive at the
time of the study.

Conclusions: Hepatocellular carcinoma is a rare tumor in
our environment. Often produces few symptoms, manifesting as
decompensation of liver function in patients with cirrhosis and
should be intensified screening to achieve early diagnosis and
improve prognosis.

Key words: Hepatocellular carcinoma, Cirrhosis.
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Introduccion

El hepatocarcinoma (CHC) es la neoplasia hepética primaria
maligna causante de la muerte anual de entre 250.000 y un
millén de personas en el mundo. Es la sexta neoplasia més fre-
cuente y ocupa el cuarto lugar entre las causas de mortalidad
relacionadas con el cancer.

El CHC es de presentacién universal, pero la incidencia tiene
variaciones geogrdficas.! Son regiones de alta incidencia geo-
grdfica (entre 15y 100 casos por 100.000 habitantes/afio) el
extremo oriente y el Africa subsahariana. Regiones de mediana
incidencia (entre 5y 10 casos por 100.000 habitantes/afo) los
paises Mediterraneos y de baja incidencia (menos de 3-5 casos
por 100.000 habitantes) el norte de Europa, Australia y América.
Estas variaciones geograficas van en paralelo a factores raciales
o genéticos y ambientales.

En aquellos paises cuya etiologia va ligada al virus de la hepa-
titis C (VHC) y a la esteatohepatitis no alcohdlica, la incidencia
parece ir en aumento.

En Latinoamérica, no se cuenta con datos publicados sobre
cambios en la incidencia del CHC. Se considera que la misma es
baja y esto se relaciona con una baja prevalencia de portadores
crénicos del virus de la hepatitis B (VHB) en la mayoria de sus
paises. Hasta recientemente, sélo se habian efectuado estudios
retrospectivos analizando la epidemiologia del CHC.?

Los factores de riesgo mas conocidos son:
— La infeccién crénica por el virus B, al que se le atribuye poder
oncogénico, lo cual explica la alta incidencia en zonas endémi-
cas. También son importantes la carga viral del virus B, la edad
avanzada del paciente, la existencia de cirrosis establecida y la
coinfeccién con el virus C.
— la infeccién crénica por el VHC. El mecanismo etiopatogéni-
co no estd aclarado, pero parece radicar més en la reaccién
inflamatoria contra el virus de los hepatocitos,* que en el poder
oncogénico del virus.
— Alcoholismo. La ingesta alcohélica estd relacionada con el ries-
go de desarrollar cirrosis y, por tanto, hepatocarcinoma, aunque
la cantidad y la duracién del hébito alcohélico no estén clara-
mente determinadas. La coexistencia de infeccién crénica por
virus C o virus B y la ingesta de alcohol® potencia el riesgo de
desarrollar CHC.
— Cirrosis hepdtica de ofra etiologia: hemocromatosis, cirrosis bi-
liar primaria, esteatohepatitis no alcohdlica.®
Habitualmente el CHC se presenta con pocas alteraciones cli-
nicas. Puesto que la mayoria de ellos se desarrollan sobre un
higado cirrético, el paciente puede padecer los sintomas propios
de la enfermedad. La descompensacién sin causa establecida de
un cirrético debe hacer pensar en la aparicién de un CHC. Un
porcentaje minimo de pacientes, cuyo CHC se desarrolla sobre
un higado sano, puede presentar sintomas inespecificos del tipo
dolor, pérdida de peso, masa palpable, etc.

El diagnéstico de sospecha se realiza habitualmente mediante
las pruebas de imagen:
— Ecografia. Se le atribuye una sensibilidad del 60% y una espe-
cificidad del 97%.7
— Tomografia computarizada (TC) abdominal. Se le atribuye una

sensibilidad del 68% y una especificidad del 93%.7 La hiperinten-

sidad en fase arterial con hipointensidad en fase portal y venosa
permite el diagnéstico en tumores > 2 cm. En tumores < 2 cm la

dificultad diagnéstica puede ser mayor.

- Resonancia magnética (RM) abdominal. El patrén de captaciéon
es de hiperintensidad en T2 e hipointensidad en T1. Se le atribu-
ye una sensibilidad de 81% y una especificidad del 85%.7

Los marcadores serolégicos ayudan a complementar el diag-
néstico por la imagen. El més conocido es la alfa-fetoproteina.
Su elevacién en la edad adulta sugiere la presencia de tumores
de origen gonadal o la presencia de hepatopatia crénica y/o
hepatocarcinoma. Niveles sobre 200 mcg/| son diagnésticos de
CHC.

Las opciones terapéuticas estdn determinadas por la gravedad
de la hepatopatia de base. Una conferencia de consenso? entre
la American Joint Committee on Cancer (AJCC) y la Asociacién
Americana hepato-bilio-pancredtica establecié en el 2002 que
los pacientes considerados para cirugia (reseccién o trasplante)
debian estadificarse de acuerdo al sistema TNM y Barcelona
Clinic Liver Cancer (BCLC).?

Objetivo General

Determinar la frecuencia del CHC en pacientes del Servicio de
Gastroenterologia del Hospital Militar “Dr. Carlos Arvelo” duran-

te el periodo 2006 — 2011.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

-Determinar la etiologia en los pacientes con hepatocarcinoma.
-Determinar rasgos demogrdficos (sexo y edad).

-Determinar estadificacién segon BCLC.

-Determinar caracteristicas de las lesiones hepdticas.
-Cuantificar que pacientes fueron susceptibles de recibir trata-
miento para el hepatocarcinoma asi como su sobrevivencia.

Métodos y Materiales

Estudio retrospectivo y descriptivo. Se incluyeron 39 pacientes
hospitalizados por descompensacién hepdtica y de la consul-
ta de hepatologia con historia médica, estudios de imagenes
(ecografia, tomografia abdominal computarizada, resonancia
magnética nuclear) y alfa fetoproteina. La muestra estuvo cons-
tituida por 39 pacientes con diagnéstico de hepatocarcinoma
evaluados en el Servicio de Gastroenterologia del Hospital Mili-
tar “Dr. Carlos Arvelo” de Caracas durante el periodo de enero
2006 a abril 2011. Se examinaron variables como edad, sexo,
sinfomas, tiempo de evolucién, presencia de factores de riesgo
como infeccién por virus de hepatitis B y C, alcohol, patologias
asociadas, efc. Se establecié el numero, tamafio y localizacién
de las lesiones.

Resultados

De los 39 pacientes (100%) se muestra un predominio del sexo
masculino 28 pacientes (71,79%) con 11 pacientes femeninas
(28,20%) (Figura 1), con una edad promedio entre 60 y 69
afos (35,8%), seguido por 70 a 79 afios (23%) (Figura 2). La
asociacién a hepatitis C fue la etiologia mas frecuente con 14 pa-
cientes (35,89%), seguida por el alcohol con 10 (25,64%) y por
hepatitis B con sélo 6 casos (15,38%). Las restantes correspon-
den a hepatitis B mas alcohol 3 (7,69%), criptogénica 3 (7,69%),
carcinoma fibrolamelar 2 (5,12%), hepatitis C més alcohol 1
(2,56%) (Figura 3). Se encontré hipertensién portal subyacente
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en 35 pacientes (89,7%). Con respecto a las caracteristicas del
tumor: 24 lesiones Gnicas (61,53%), y en relacién al tamaiio, el
diémetro mayor de 3 cm predominé en 27 (69,23%). Se estadi-
ficaron por BCLC, teniendo 19 cirréticos (54,28%) un Child-Pugh
Cy el porcentaje més alto, 68,57%, (24 pacientes) correspondié
al estadio terminal D (Figura 4). Asi mismo, 9 pacientes presen-
taban enfermedades asociadas siendo la mas frecuente la diabe-
tes mellitus tipo 2. De éstos, 2 cursaban con VHC y 1 con VHB. La
segunda patologia encontrada fue la enfermedad renal crénica
(ERC) 1 caso. Hubo un paciente con virus de inmunodeficiencia
humana (VIH) asociado a VHC. 7 de los 9 casos con patologias
asociadas se encontraban en estadio terminal D.

11 pacientes (28,20%) recibieron tratamiento. El Sorafenib fue
usado en 7 pacientes, el més  utilizado, seguido por quimioem-
bolizacién y radiofrecuencia (Figura 5). De estos pacientes, 5
(12,8%) permanecen vivos; y un 87,17% fallecieron siendo su
sobrevida menor de 3 meses, lo que limita las opciones terapéu-
ticas curativas.
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Figura 1 Distribucién por sexo de los pacientes con carcinoma
hepatocelular en el Hospital Militar Dr. Carlos Arvelo, periodo
2006-2011.
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Figura 2 Distribucién por edad de los pacientes con carci-
noma hepatocelular en el Hospital Militar Dr. Carlos Arvelo,

periodo 2006-2011.
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Figura 3 Distribucién de los pacientes con carcinoma hepa-
tocelular segun la etiologia en el Hospital Militar Dr. Carlos
Arvelo, periodo 2006-2011.
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Figura 4 Distribucion de los pacientes con carcinoma hepa-
tocelular segun la estadificacion por clasificacién Barcelona
Clinic Liver Cancer en el Hospital Militar Dr. Carlos Arvelo,
periodo 2006-2011.
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Figura 5 Distribucién de los pacientes con carcinoma hepa-
tocelular segun el tipo de tratamiento recibido en el Hospital
Militar Dr. Carlos Arvelo, periodo 2006-2011.
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Discusion

El hepatocarcinoma constituye la primera neoplasia maligna del
higado, con alta prevalencia en regiones con alta incidencia de
hepatitis By C.

En éste estudio la infeccién por virus de hepatitis C fue la prime-
ra causa seguida por la cirrosis alcohélica, siendo la hepatitis B
la tercera, coincidiendo con la baja endemicidad de la infeccién
en el subcontinente. La incidencia de CHC en Estados Unidos, Es-
pafia, ltalia y otros paises de tradicional baja incidencia se estd
incrementando en relacién con la infeccién crénica por VHC. Un
70% de los CHC en Espaiiq, se relaciona con el virus C, lo mismo
sucede en Francia.'® Los virus oncogénicos son necesarios pero
no suficientes para inducir cancer. Otros factores deben involu-
crarse como lo son el alcohol,’ observando en nuestro estudio
que es el 2do. factor de riesgo mas frecuente para el desarro-
llo del tumor y que estd asociado con infecciones virales en un
10,25%, lo cual coincide con estudios en Alemania y Austria que
reportan esta asociacién.'!

Con respecto a ofras enfermedades concomitantes como la
diabetes mellitus, hubo 3 pacientes con ésta patologia e infec:
cién viral asociada (2 VHC y 1 VHB); coincidiendo con lo que
Cimino en Napoles, en un estudio multicéntrico, pudo demostrar
entre la existencia del dafio sinérgico de la diabetes y la hepatitis
C." la diabetes es un factor de riesgo tanto por la progresion
de la enfermedad hepatica como por la posibilidad de inducir
colestasis. También esta reportada la asociacion de VHC y VIH,
contando aqui con un caso.

En relacién a los rasgos demogrdaficos, fueron similares a los
descritos en Occidente con un predominio del sexo masculino,
con una edad promedio entre 60 y 69 afios. En los paises donde
la incidencia del CHC es baja el mayor nimero de casos se re-
gistra entre la quinta y sexta década de la vida. La mayor parte
de los CHC asientan sobre un higado cirrético, por lo que ésta
lesion constituye un factor de riesgo fundamental independiente-
mente de su etiologia: un 20% de los pacientes cirréticos desarro-
llan un CHC a los 5 afios de seguimiento, como se observé en
éste trabajo, donde el 90% lo constituyen pacientes cirréticos.

En pacientes sin factores de riesgo, la deteccién de los CHC
casi siempre es fardia, lo cual determina una baja posibilidad de
tratamiento con infencién curativa, lo que se traduce en una alta
mortalidad.™ Esto coincide con nuestros resultados donde obser-
vamos que 2 de los pacientes eran jévenes, sin enfermedades
asociadas que cursaron con CHC de tipo fibrolamelar y tuvieron
un desenlace fulminante. Esta variante histolégica del CHC crece
en pacientes j6venes con higados no cirréticos, sin predisponen-
tes conocidos y sin elevacion de la alfa-fetoproteina.’®

Comparados con los reportes de centros con baja incidencia
de CHC, las variables epidemiolégicas de distribucién en nues-
tros pacientes mantienen una tendencia similar. Las diferencias
se establecen en la posibilidad de ofrecer tratamiento quirdrgico
con infencién curativa o paliativa tipo quimioembolizacién, inyec:
cién percutanea de alcohol o radiofrecuencia, lo cual no fue posi-
ble en éste grupo de pacientes porque se encontraban en estadio
terminal D, siendo su sobrevida menor de 3 meses, explicandose
esto debido a que nuestro Hospital es un centro de referencia.’®

Imagen 1 Paciente M.M: Femenina 71 afios. CHC por VHB.
TAC: LOE unica > 9 cm

Imagen 2 Paciente M.S: Masculino 53 afios. CHC por VHC.
TAC: LOE unica > 5 cm.

Imagen 3 Pacientes D.M.: Masculino 23 afios: CHC Fibro-

lamelar con MT 6sea TAC cervico torécica con lesién aspecto
litica en T1. (flechas).

Imagen 4 Paciente J.A.: Femenina 61 afios: CHC por alco-
hol.
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Imagen 5 TAC: Lesién focal LHD de 10,6x10,2 x 12,5 cm.
Paciente B.S.: Femenina 73 afios: CHC por VHC.
TAC: Multinodular

Conclusiéon

El CHC es un proceso neoplésico devastador, asociado a un
pronéstico muy reservado en relacién con un diagnéstico casi
siempre tardio, que ha registrado a nivel mundial una tendencia
ascendente. En el presente estudio se abordaron los principales
aspectos relacionados con su epidemiologia, etiologia, caracte-
risticas clinicas y radiolégicas, asi como su tratamiento y sobre-
vida, en éste se muestra la frecuencia del tumor en el Servicio
de Gastroenterologia del Hospital Militar “Dr. Carlos Arvelo” de
Caracas, con el fin de estimular la pesquisa, para lograr su de-
teccion temprana y terapéutica més agresiva y adecuada, con lo
cual es posible obtener un mejor resultado en la sobrevida.
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