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INTRODUCCION

Las neoplasias primarias del hígado casi siempre son de
origen epitelial, denominándoseles Carcinomas Hepáticos uPrimarios.

Si bien su incidencia en Guatemala es relativamente baja en
comparación con la reportada en otros lugares como Asia y Africa,
y también baja en comparación con otras neoplasias más frecuentes
como lo son el Cáncer del Cérvix y de Mama; encontramos que
hay ciertas circunstancias que la hacen interesante de estudiar tales
como: Su relación con Cirrosis, en particular la del tipo
post-necrótico; con Hepatitis Viral, sobre todo la del tipo B; con
pacientes que padecen de Hemocromatosis; con pacientes del sexo
masculino que tienen antecedentes valorables de etilismo, etc.

Sabemos que su pronóstico es muy sombrío por el hecho de
que en la mayoría de los casos su d!agnóstico se hace tardíamente,
encontrándose ya con un proceso diseminado para el cual los
tratamientos de tipo paliativo no tienen ninguna utilidad, por lo
que el tiempo de sobrevida es muy corto.

Desde hace algunos años se ha venido investigando sobre
nuevas técnicas que permitan dar el diagnóstico lo antes posible. De
ello se desprendería la posibilidad de poder aplicar tratamientos más
efectivos y así mejorar la sobrevida.

A través de este trabajo de Tesis pretendo analizar las
características, evolución, tratamiento aplicado, pronóstico y
sobrevida en los casos de nuestra serie. Es mi mayor inquietud
realizar una amplia revisión bibliográfica sobre el tema, para tener
una mejor idea del estado actual de la enfermedad y así poder
analizar en forma más completa todos sus aspectos, con la finalidad
de poder dar conclusiones y recomendáciones que ayuden a mejorar
el manejo, y por consiguiente el pronóstico de esta neoplasia en
Guatemala.
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JUSTIFICACION

A través de la experiencia adquirida por la revisión de
investigaciones similares, hemos notado que el pronóstico del
Carcinoma Hepático Primario es realmente malo.

Encontramos a su vez que la gran mayoría de casos
detectados, se encuentran ya en una fase terminal al momento del
diagnóstico.

De aquí pues que cualquier esfuerzo encaminado a mejorar
éstos y otros aspectos relacionados con esta neoplasia, sea de
beneficio para el médico tratante, y como consecuencia para los
pacientes que padecen de esta enfermedad.

Mediante este trabajo pretendo contribuir en algo para que
todos aquellos que se dediquen al estudio de este tema, encuentren
nuevas fuentes de información que los puedan orientar en la
detección temprana y en el manejo de los pacientes con esta
neoplasia.
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1.-

2.-

3.-

4.-

5.-

OBJETIVOS

Revisar los casos de Carcinoma Hepático Primario
Diagnosticados en el Hospital General del IGSS, durante el
período comprendido de enero de 1970 a diciembre de
1979.

Analizar el cuadro clínico con que se presenta, los
principales hallazgos al examen físico, las alteraciones de los
l,¡boratorios, los medios diagnósticos utilizados y el
tratamiento aplicado.

Señalar las posibles causas predisponentes.

Realizar una amplia revisión bibliográfica sobre esta neoplasia

Extender nuestro conocimiento sobre el tema.



HIPOTESIS

1.- El Carcinoma Hepático Primario tiene una larga sobrevida.

2.- El Carcinoma Hepático Primario
frecuencia en ambos sexos.

se presenta con igual

3.- El Carcinoma Hepático Primario se presenta con mayor
frecuencia en pacientes con antecedentes valorables de
etilismo.
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CARCINOMA HEPATlCO PRIMARIO

Las neoplasias que se originan en el Hígado casi siempre son
de origen epitelial y pueden clasificarse según su histología en:

Carcinoma de Células Hepáticas o Hepatocarcinoma.
Carcinoma de Células de los Conductos Biliares
Colangiocarcinoma.
Carcinomas de Tipo Mixto.

o

Al Hepatocarcinoma le corresponden del 80 al 900/0 de
todos los casos, no existiendo propósito práctico en diferenciar
unos de los otros, razón por la cual nos basaremos principalmente
en él.

Esta. neoplasia. primaria del hígado llamada también
Carcinoma Hepatocelular, es un tumor con amplia variación de su
incidencia en diferentes áreas del mundo. Por un precedente ya
viejo también se le ha denominado como Hepatoma, término que
inicialmente fue utilizado por Monier- Vinard para designar procesos
malignos, pero que en la actualidad ya no es lo suficientemente
específico como para utilizarlo (75,79,92).

En los lugares donde ocurre con frecuencia como China,
Japón, el Sureste Asiático, la región al Sur del Sahara, Sur Africa e
incluso en otros en donde se reporta como la neoplasia más común
tal el caso de los aborígenes del Senoi en Malasia, los reporte'
clínicos mencionan la relativa facilidad con que se diagnostica e'
pacientes jóvenes pues se presenta como una masa dolorosa en el
cuadrante superior derecho, mientras que en áreas de men01
incidencia como Europa y América, la literatura hace énfasis en S"
presentación como un paulatino deterioro del paciente alcohólico G
círrótico, O como se presenta a través de S(ndromes Paraneoplásico~
como: hipoglicemia, hipocalcemia, o eritrocitosis (3,39,87).



---

Es largamente conocido el hecho de que el CarcirlOma
Hepático Primario (CHP) está relacionado inversamente en cuanto a
factores socioeconómicos, lo que sugiere que la exposición a
hepatocarcinógenos ambientales, puede estar en parte dependiente
de factores culturales (3).

El CHP tiene uno de los pronósticos más pobres de las
neoplasias del sistema Gastrointestinal.

A continuación hablaremos de sus características logrando
ver a través de ello un panorama general del estado actual de la
enfermedad, poniendo especial énfasis en lo que a su diagnóstico
temprano se refiere, lo cual es primordial para lograr aplicar un
tratamiento adecuado y conseguir as{ la mejor sobrevida posible
(40).

INCIDENCIA

La frecuencia aproximada del Carcinoma Hepático Primario
a principios de siglo era de 1.3 por mil autopsias, aunque algunos
autores orientales como Yamane y Mari reportaron 22.8 por mil
autopsias. Berman cita que el CHP entre los BantÚes representa el
500/0 de todas las neoplasias. SegÚn Salís Hern;zo y col. la
incidencia del CHP ha aumentado a una frecuencia que
aparentemente no se aparta del tumor Pancreático o Vesicular (85).

En una revisión de 2635 necropsias efectuadas aquí, se
encontraron 10 casos de CHP, lo cual representó un 0.60/0 (32).
Otro estudio sobre neoplasias del H{gado, V{as Biliares
Extra-hepáticas y Páncreas, reportó 120 casos, de los cuales 7 eran
primarios del H{gado, correspondiéndoles un 60/0 del total (94).
Por otro lado en Japón Miyake encontró en 6429 necropsias 152
casos de CHP (2.360/0), Patton en Detroit en 12980 necropsias
encontró 60 casos (0.460/0), López-Corella en México reportó
0.560/0 (36).
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Actualmente el Carcinoma Hepático Primario en Europa y
.' América viene a suponer del 1.2 al 2.50/0 de todos los cánceres

(6<J)'85'j:'I!n:',Cuatemala representa aproximadamente el 20/0 del
total de neoplasias diagnosticadas (61).

ETIOLOGIA

Existe una amplia variación geográfica en lo que a incidencia
del tumor se refiere, as{ mismo hay una variedad de factores
etiológicos que podrían ser importantes en el ap~rec/rr::'ento de la
neoplasia y a los cuales nos referiremos a contl11uactOn. (1) Las
infecciones Virales Persistentes, (2) Enfermedades Hepáticas
Crónicas (3) Hepatocarcinógenos en el Alimento, (4) InfecctOnes
Parasitarias a nivel Hepático, (5) Factores de Tipo Genético y (6)
Factores Hormonales (8,75).

Con respecto a las Infecciones Virales Persistentes: desde el
descubrimiento del Antígeno de Superficie de la HepatItIs B por
Blumberg, Alter y Visnich en 1965, se ha detectado. ~na

gran

relación entre la Hepatitis de Incubación Larga o HepatItIs B y el
. ,. Pri . S sabe que ésta se presenta enCarcl110ma Hepatlco marta. e .

f
. I

forma endémica en varias partes del mundo como ASIa y A nca, o
cual queda manifiesto a través de una alta incidencia de
antigenemia para la Hepatitis B entre la población normal (12,35).
Si bien no se ha detectado aumento de la incidencia de CHP

, .
d

. d H f't. s mu y importante el hechodespues de una epr emta e epa t IS, e 1. . . d ienes han encon trado ereportado por vartOS I11vesttga ores qu .
Ant{geno de Superficie de la Hepatitis B (HBsAg) en porcentajes
que van del 9 al 800/0, especialmente en aquellos paCIentes con

1
. p' e Y Col encontraron elCirrosis asociada a Hepatocarcmoma. nnc .

HBsAg positivo en el 410/0 de sus pacientes en Senegal, Teng y
col. en el 800/0 de sus pacientes en Taiwan y Solis Hern;zo en el
780/0 (86,87),

Así pues se piensa que el vin;
o

s de la Hepatitis puede estar
d ' C siendo entonces tambiénasociado a la progresión e esta a IrroStS,
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posible que juegue un papel importante en el desarrollo de!
Hepatocarcinoma (91).

Resumiendo, la Hepatitis Viral ha sido sugerida como causa
de .

CHP y si bien es cierto que los resultados al respecto son
vanables, es eVIdente que entre ambos procesos existe una relación
más que pura coincidencia (86).

r;e las enfer:nedades Hepáticas Crónicas, es la Cirrosis la que
con mas frecue~ct~, se asocta al Carcinoma Hepático Primario
(CHP). Esta aSOClaClOnen porcentajes varía del 30 hasta e! 90010
McSween la encuentra en el 76.50/0 de sus Hepatocarcinomas, Ihd~
en el 690/0, Edmonson en e! 890/0 Y Linder en e! 560/0.
Histológicamente el tipo de cirrosis más comúnmente encontrada en
esta asociación es la macronodular-postnecrótica (79,85). De todo
esto puede desprend~rse fuerte s~specha de una relación etiológica
entre .el C~P y l~ Orrosls, pensandose que ésta cualquiera que sea
su etlOlog!a predIspone al hígado frente a la acción de sustancias
cancerígenas ya sean exógenas o endógenas, hasta el momento
desconocidas (86).

,La Hemoc~omatosis figura entre las formas de cirrosis que
con mas frecuencla se complica con Carcinoma Hepático Primario.
En su investigación McSween encontró CHP en e! 220/0 de las
Hemocromatosis. Es importante hablar también en este momento
sobre el papel que juega el Alcoholismo en relación con el
Hepatocarcinoma. Este antecedente se encuentra en unas series
h~ta en e! 760/0 de los casos asociado con cirrosis y CHP,
m!en.tras que en otras tan sólo en e! 90/0, razón por la que se
consIdera que n~ hay bases realmente sólidas como para confirmar
que el Alcoholtsmo es un factor etiológico en esta neoplasia
(11,99).

Muchas sustancias naturales pueden comportarse como
h~patocarcinógenos tales como las sales de arsénico, e! cloruro de
Vtntlo, la agaritina y especialmente las micotoxinas. Estas últimas
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fueron sugeridas por Davidson en 1960, siendo la Aflatoxina la
principal de ellas. Esta Aflatoxina es uno de los productos
metabólicos del crecimiento del hongo Aspergillus Flavus, la cual
originalmente se pensó que crecía únicamente en productos ricos en
proteínas tales como el maíz, y las nueces,. pero ,después se

. demostró que también los hacia en otras comIdas mas comun~s.
Estos compuestos se han encontrado en los alimentos y en la arma
de niños hindúes con cirrosis.

La' Aflatoxina purificada consiste en una familia muy

relacionada con sustitutos de las bifuranos-coumarinas con un grupo
lactona insaturado, teniendo en común una parte central
5-metoxycoumarina la cual es responsable por una característica de
fluorescencia de color azul bajo la acción de la luz ultravlOleta.
Parece ser rápidamente absorbida en el tracto dIgestIvo, alcanzando
niveles séricos altos en aproximadamente 2 horas, sIendo excretados
por las heces, bilis y orina. La Aflatoxin~ pr~duce una sene de
cambios bioquímicos tales como alterar la s!TItes!s de ~NA,

RNA, e

inhibir la mitosis. Puede inhibir también la fonnaclOn de Ciertas
enzimas y si esto sucede en las que se encargan de su
destoxificación, e! efecto de la Aflatoxina será sostenido.

La Aflatoxina B-l es la más tóxica, aunque esta toxic~dad
dependerá también de la especie del compuesto, d~ la. do~tS y
duración de la ingestión. Hasta e! momento no hay ~v!dencla d!~~cta~
en el hombre de esta toxicidad, pero en cultIVos de teJ'áos
expuestos se han desarrollado cambios :óxicos. Es importante
considerar también que la Aflatox!TIa solo es uno. de los 7
compuestos metabólicos tóxicos que produce el Aspergtllus Flavus
(3,42).

No está claro si la Infección Parasitaria del Hígado
predispone a la aprición de! Carcinoma Hepático Primario. Sin
embargo, desde que Hou en 1956, de~cribió .~n

Hong Kong l~

elevada incidencia de pacientes con mfestaclOn de Clon~rch!s
Sinensis y CHP,. múltiples investigacione< se han realtzado,

13
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notándose que la infestación con Clonorchis Sinensis y otros
parásitos como el Opistharces Viveritlo se presenta con mucha más
frecuencia en países orientales como India, Corea, China, cte., y
que la mayoría de los tumores a los que se asocian son del tipo de
cotlducto biliar (51,60).

Hay algunos hechos que rechazan el factor Genético como

causa del Hepatocarcinoma, siendo uno de ellos, el que personas
nacidas en los lugares donde la incidencia de CHP es alta, al
emigrar a otras partes como Europa o América padecen la
enfermedad con una frecuencia similar a la de los del país que los
adoptó (85). Buscando algÚn tipo de factor Getlético en la etiología
del CHP, se efectuaron estudios con Antígenos de
Histocompatibilidad (HLA). El HLA= H(human, L(Leukocyte),
A( antigen), es un complejo gen localizado en el brazo corto del
cromosoma 6, en una posición definida llamada IIZOCUS",En uno de
estos estudios hecho en 102 pacientes africatlos con CHP, los
resultados del HLA se compararon con un gn,po control de
pacientes sanos, no teniendo dichos resultados una frecuencia
significativa, es decir, que no se encontraron evidencias de una
predisposición gen ética para el CHP.

Por otro lado, indudablemente existe una relación entre la
infección crónica con el virus de la Hepatitis B y el CHP,
pensándose entonces que una predisposición genética para el estado
de portador crónico de este virus podr{a tener una influencia
aunque indirecta, sobre la etiología del tumor. Sin embargo,
estudios al respecto tampoco han sido significativos para probar tal
cosa (43,28).

Con respecto a los Factores Hormonales llama mucho la
atetlción la predominancia del Cáncer Hepático Primario en ,el
hombre, lo cual podría sugerir que ciertos factores hormonalés
influencian de manera importante en la etiología del tumor.

Desde ha aumentado la evidencia de1970 que

14
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anticonceptivos pueden causar una variedad de tumores hepátic~s,
ya que se tiene mayor nÚmero de casos reportados, hay referen~.as
de regresión del tumor al dejar de tomar/os, y se ha VIsto
recurrencia del tumor después de quitarlo en pacientes que
volvieron a tomarlos.

.

En general se sabe que dichos tumores son benignos.!a
mayor parte del tiempo y aunque hay reportes de tra~sformacI~n
maligna en algunos casos, todavía hacen falta mas estudIOs
concluyentes al respecto. La edad riesgo en estos casos está entre
los 20 y 40 años, y por 10 general lo neoplasia se manifestará como
una masa con gran potencialidad hemorrágica, que parece estar
relacionada inversamente con el grado de diferenciación y que t.ene
un pronóstico realmente malo (10,20).

Como hemos visto, el Carcinoma Hepático Primario se ha .
relacionado con factores Infecciosos, Dietéticos, Químicos, ete.,
pero con la Radiación muy raramente. Sin e.mbarg~ el efecto ~e la

Radiación como carcinógeno eS bien conoCIdo. Mtll,s y Lewm al
hablar al respecto dividetl los efectos de ésta sobre el hígado en
tres clases: Agudos, intermedios y Crónicos. Los Agudos mu~stran
congestión controlobuillar con ruptura de sinus~ides y l~s

Cr011l.cos

alteración de la arquitectura de los lóbulos hepatlcos mas fibroslS y
esclerosis perivascular. Se cree que el daño se produce e~ la fase de

más actividad durante la división del DNA (54). En las areas donde
el tumor es más frecuente parece ser que los factores a .los que
están sometidos estas poblaciones influyen no sólo aumentando su
frecuencia, sino favoreciendo su aparición más precoz.

MANIFESTACIONES CLINICAS

I
I

Las Neoplasias Hepáticas frecuentemente escapan a la
detección clínica debido a que etl la mayoría de los casos, se
presentan como un progresivo deterioro del paciente cirróti~o: y ~n

otros como trastornos metabólicos tales como pohcltemta,
hipocalcemia, hipoglucemia. Esto explica el p:JTqué cuando se llega
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Abdomen Agudo (84),

El Hepatocarcinoma como sabemos es una causa

relativamente fre~ente de ruptura espontánea dd hígado, o de

ruptura después de traumatismos muy leves, dando lugar a la
presentación de un hemoperitoneo Y

consecuente abdomen agudo,

lo cual hace que ésta complicación sea en algunas ocasiones la
primera manifestación de la neoplasia, La hemorragia en estos casos

podría deberse a que la superficie dd tumor es muy friable a causa
de su mucha vascularización o por necrosis en el centro del tumor
la cual erosiona un vaso provocando e! sangrado, Por o tro lado
también el cuadro de abdomen agudo puede ser causado por la
neoplasia hepática, sin que en la laparotomía se encuentre evidencia
de sangrado, Algunos autores atribuyen este síndrome doloroso a la
retención biliar debida a la compresión de los conductos
intrahepáticos por la masa tumoral, o a que la necrosis y la
hemorragia intratumoral contribuyen al aumento de la tensión

intracapsular originando el cuadro abdominal, Esta última teoría

está basada en el hecho de que en estos casos, el dolor desaparece
después de efectuar la biopsia hepática

(15,37,53,59,63),

Las metástasis óseas dd CHP han sido reportadas con
frecuencia como responsables de la primera manifestación de la
neoplasia. Por lo general, éstas son metástasis únicas localizadas con
mayor frecuencia en vértebras, costillas o huesos largos como e!
fémur (97),

En ocasiones las metástasis localizadas a nivel vertebral se
pueden manifestar como Síndromes de Comprensión Medular, lo
cual según publicaciones

neurológicas tienen una incidencia baja,

Kennedy encontró 3 en 103 casos estudiados, Weight 1 en 84, Y
Arseni 7 en 231, A pesar de ello es muy importante tener en
mente que el Carcinoma

Hepático Primario también puede

manifestarse inicialmente en esta forma (55),

1

Finalmente mencionaré que otra forma de manifestarse de!
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CHP, es a través de una hemorragia dentro de los conductos biliares
o Hemobilia (30).

mencionado.

LABORATORIO

La Disproteinemia en los pacientes con cirrosis es algo que
frecuentemente se observa, presentándose como una
hipoalbuminemia e hipergammaglobulinemia del tipo policlonaL Esta
hipergammaglobulinemia también se puede observar en pacientes
con CHP y cirrosis, encontrándose que en algunos casos el aumento

.-

se hace sólo a expensas de uno de sus componentes, con lo cual es
clasificada como una gammapatía monoclonaL Esta incluye todas
las alteraciones que se caracterizan por el razgo comÜn de la
excesiva proliferación de una

((dona" de células productoras de

inmunoglobulinas, la cual se detecta como una banda homogénea en
la electroforésis. Dicha gammapatía por lo general es del tipo IgA,
ignorándose si es debida a la neoplC1$ia,a la cirrosis o a ambas, Sin
embargo, es muy destacable el hecho de que en una serie de 306
pacientes, Ünicamente dos presentaban esta gammapatía monoclonal,
y precisamente en estos dos asociada con el CHP (22,77),

Examen Físico: Los hallazgos al examen físico encontrados

con may~r frecuencia en las series investigadas son: Hepatomegalia
en aproxImadamente el 800/0 de los casos, ascitis, adenopatía axilar
y supraclavlcular en el 500/0, estigmas cutáneos de hepatopatía
(eritema palmar, telangiectasias, ginecomastía, etc.) en 40, caquexia
y esplenomegalia en aproximadamente 20 a 300/0 de los casos. Por

otra~ parte en, los pacientes cirróticos se detectaron estigmas
cutaneos en CasI el 1000/0 de los pacientes, hepatomegalia en 80 a
900/0, y esplenomegalia al igual que ascitis en aproximadamente
600/0 de los casos (32,36,39,61).

A continuación se mencionarán los distintos exámenes de
laboratorio enc~ntrados en los pacientes con Carcinoma Hepático

Pnmano,. especlaln:ente la utilidad de algunos de ellos para guiar
nuestras investIgacIOnes hacia el diagnóstico de la neoplasia.

Con respecto a los lípidos séricos tanto en la cirrosis como
en el Hepatocarcinoma, por lo general no se les encuentra alterados
(98).

.
Durante la primera consulta se detecta una hemoglobina por

abajo de 9 gramos en un 400/0 de los pacientes, mientras que el
recuento de blancos está normal en un 80 a 900/0 de los mismos.
El re~to de los exámenes por lo general son de deterioro hepático,
especlalm~mte la fosfatasa alcalina, las transaminasas y la
5-nucleotldasa, las cuales están alteradas en más del 800/0 de los
casos. Menos frecuentemente se alteran las bilirmbinas la relación
A/C y el tiempo de protrombina. La Alfa-Proteín~ (AFP) se
encuentra en cerca del 700/0 de los casos, y el HBsAg se detecta
en ':n 20 a 500/0 (39,99), En los casos estudiados en nuestro
med,o por lo general la fosfatasa alcalina estaba poco alterada, las
bzllrmbmas y transaminasas alteradas en cerca del 600/0 de los
casos, mientras que w BST estaba anormal en el 1000/0 (3261 )
Co d 1 '

.
mo es e suponer os resultados en los distintos estudios. varían

al respecto, pero en general su presentación es similar a la que he

Desde 1897 (Camus y Cley), se conoce que el suero
humano tiene actividad antitrípsica. En 1955 Jacobssen encontró
que el 900/0 de dicha actividad se debía a una alfa-1-g10bulina, a la
cual en 1962 se le denominó alfa-1-antitripsina. La causa por la que
ésta se encuentra elevada en el suero de pacientes con neoplasias
podría ser debida a una reacción de tipo orgánico con el fin de
controlar el crecimiento tumoral. Sin embargo en algunos casos de
CHP esta elevación no se produce, lo cual probablemente se deba a
que el tumor esté afectando profundamente la función hepática, y
dado que la alfa-1-antitripsina se elabora a este nivel, ésto impida
su elevación (21),

La Lipoproteína-X (LP-X) es una lipoproteína anóm~l~
de

baja densidad, la cual emigra hacia el cáto.do en la electrofores,s en
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el gel de agar, y que es considerada específica de la colestasis. Está
establecido que la LP-X es el parámetro más sensible y específico

para el diagnóstico biológico de la colestasis, aún cuando no
permite diferenciar si ésta es intrahepática o extrahepática. En
múltiples estudios se ha observado la elevada incidencia de
positividad de esta lipoproteína en pacientes con tumores hepáticos
primarios o metastásicos, sugiriéndose que su presencia sea debida a

la colestasis secundaria a la expansión tumoral (27).

Otra prueba utilizada para determinar la colestasis es la
Gamma-Glutamil-Transpeptidasa (GGTP), pero según se ha podido

deter~in.ar en. varios estudios, la LP-X por su sensibilidad y
especificIdad tIenen un valor muy superior para determinar la
presencia d~ colestasis, que el que ofrece la GGTP. Sin embargo la

det~rmmaclOn d~ es:a. enzima en el líquido ascítico puede ser de

utt['dad en el dlagnosttco del CHP, ya que se cree que es liberada
desde el parénquima hepático por la excesiva proliferación celular
(18,71,76).

La Alfa-Feto-Proteína (AFP) es una de las más valiosas
p,:,eb,:, .de laboratorio con que se cuenta actualmente para el
diagnostIco del Carcinoma Hepático Primario (CHP). Esta AFP es
una globulina presente normalmente en los fetos humanos a partir
de la sexta semana, alcanzando su máxima concentración entre las
12 a. 16 semanas del desarrollo embrionario, disminuyendo
progresIVamente para desaparecer a los pocos días después del
parto. El primer caso de CHP en el cual se detectó la AFP, fue
reportado por Tatarinov en 1964, y a partir de entonces se han
efectuado gran cantidad de investigaciones, describiéndose que otras
neopl,:,ias además del CHP pueden dar una AFP positiva,
espec~~lmente ~l cáncer Gástrico y los Teratomas. Sin embargo,
tambten se VIO que su detección con un buen método de
laboratorio y con una interpretación adecuada, es una pauta de
valor muy sensitiva para el diagnóstico de este tumor (41,80).

El índice de positividad de la pmeba varía, pero hay ciertos
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aspectos que la convierten en una pmeba de gran valor, tales como:

El índice de falsos positivos es sólo del 1.5 al 2.5010
aproximadamente.

El monitorizaje de la prueba en pacientes de alto riesgo,
como aquellos con enfermedad hepática crónica, es de gran
ayuda en la detección temprana de los casos en los que
aparezca la neoplasia; ya que se ha encontrado que la
elevación y especialmente la fluctuación de los niveles de
AFP en dichos pacientes nos debe de poner en alerta sobre
el aparecimiento de la neoplasia (45,46,64).
El monitorizaje de la prueba también es de gran ayuda en
aquellos pacientes a quienes se les h~ dado tratamiento ,con

quimioterapia o en aquellos a qutenes se les exttrpO el
tumor, pues en ambos casos la AFP se negatívizará, y una
elevación posterior al tratamiento noS indicaría que se

podría tratar de una nueva dona de células tumor~les
resistentes a la quimioterapia, que el tumor ha reaparecIdo
después de extirparlo o que se produjeron metástasis y éstas
son las responsables de la nueva elevación de la AFP
(64,89 ).

La positividad de antigenemia para el v'irus de la Hepatitis B,
en pacientes con CHP, varía ampliame~te de una serie a otra, Stn
embargo es muy importante destacar cIertos hechos al respecto. La
presencia del HBsAg en el suero de pacientes con hepatitis crónica

activa y cirrosis ha sido encontrado con mayor frecuencia que en l~
población normal, lo cual demuestra que este virus puede p~oductr
una enfermedad hepática crónica. Además este mismo VIruS ~e

encontró con mayor frecuencia en pacientes con CHP con y stn
cirrosis, en comparación con la población normal, lo cual a su vez

podría sugerir que el virus se relaciona, c~n
el ,aparecimiento de

CHP en pacientes con enfermedades hepattcas crontcas
(23,66,70).

Por otra parte en pacientes con cirrosis alcohólica y CHP se
detectaron marcadores sera lógicos y tisulares del virus de la
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Hepatitis B en un 90/0, el cual es muy similar al 7.90/0
encontrado en pacientes con cirrosis alcohólica pero sin CHP. Como
contraste en el 750/0 de los pacientes con Carcinoma Hepático
Primario y hepatitis crónica activa, fue detectado el HBsAg, lo cual
confirmó aún más la alta prevalencia de infección crónica con el
virus de la hepatitis B en pacientes con CHP y enfermedad hepática
crónica. Como dicha incidencia es tan alta, similar a la encontrada
en Asia y Africa, varios autores han sugerido que la infección
crónica con el virus de la Hepatitis B y las Af/atoxinas podrían
explicar la enorme incidencia de CHP en Asia y Africa en
comparación con la de los Estados Unidos y Europa (67,72,96).

Como hemos visto, la detección del HBsAg en pacientes con
CHP asociado a cirrosis y especialmente a enfermedad hepática
crónica, es un hallazgo bastante frecuente, pero que a diferencia de
la AFP, persiste a través de la evolución de la enfermedad, incluso
después de extirpar el tumor (14,83).

La hipoglicemia es otro hallazgo visto con frecuencia, los
pacientes que la presentaron en algún momento de su evolución
tenían un tumor masivo y si éste era de crecimiento rápido la gran
demanda de glucosa por el tumor era la responsable de la
hipoglicemia. Sin embargo en los tumores de crecimiento lento se
encontraron otros factores adicionales tales como la deficiencia de
algunas enzimas, como la glucosa-6-fosfatasa, la cual se encontró en
el tejido hepático residual muy por abajo de sus niveles normales
(52,100).

Se han encontrado evidencias de Disfibrinogenemia en estos
pacientes; dicha alteración se caracteriza básicamente por una
prolongación del Tiempo de Protrombina, del Tiempo de Trombina
e inhibición de la coagulación normal del plasma. Estudios al
respecto revelaron que existía en la molécula de Fibrinógeno un
aumento del ácido siálico, de algunos azúcares neutrales y
hexosaminas. Dicho defecto se corrigió con la reducción de éste
ácido (31).
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Otros cambios hemostáticos se presentan en el CHP, pero no
son específicos, aunque alteraciones severas de uno o m~

facto:~s

puede ocurrir. Lo que generalmente. se .observa es una d,smmuClOn
de los factores dependientes de la vltamma K (95).

Por último me referiré al Antígeno-Carcino-Embriónico
(CEA) el cual no se ha probado tenga utilidad en el estudIO del
CHP, ya que es detectable con mayor frecuencia en Carcmomas
Hepáticos Metastásicos, e incluso se puede elevar en casos de
cirrosis hepática descompensada (48,74).

METODOS DIAGNOSTICOS
EFECTIVIDAD

y COMPARACION DE su

La falta de especificidad de las manifestaciones. clínicas y de
los tests serológícos, hacen que se acojan; c~n

en.tuslasmo cuantas

exploraciones puedan ayudar a dar el diagnostIco cIerto del proceso.
Es ecialmente importante es el hecho de poder llegar. a este
di~nóstico lo antes posible, si queremos bnndar al pacIente la
mejor sobrevida posible,

El primer método del que hablaré será la Tomoecografía. La
roximidad del hígado a la pared abdominal, su tam,año y

~omportamiento ante los ultrasonidos hacen que la ecogr4ta haya
encontrado en este órgano uno de sus objetivos más p:ectados. Por
medio de ella, se pueden distinguir masas homogeneas de las
heterogéneas y líquidas de sólidas.

La Gammagr4ía es un método que se basa en la capacidad
de ciertos isótopos de fijarse en el hígado, en donde emIten rayos

amma los cuales son recogidos por un detector externo,
~ibujándose así la distribución interna del órgano. Encontrarr;os
básicamente dos tipos de isótopos que son captados, unos por os
hepatocitos, y los otros por las células de Kupffer.

.. d
., 1 t Ia marcado (Tc.

De los agentes utiliza os, qutzas e eenec'
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99m.) sea el mejor pues tiene una vida media muy corta con
exposición de radiación menor para el paciente. En base a ésto
podemos deducir que este procedimiento es muy útil en aquellos
procesos que ocupan espacio, de ahí que se le use para el estudio
del híg~do tumoral ya que éstos tumores desplazan los hepatocitos
o las celulas de Kupffer, lo cual gammagráficamente se traduce en
áreas de hipocap.tación del medio. Sin embargo tiene el defecto de
no ser tan efectwo en detectar lesiones que se localizan en el seno
del hígado o en la región posterior, sobre todo si el gmeso del
órgano es de más de 10 centímetros.

Laparoscopía: Desde que en 1910 Jacobeaus hizo la primera
Laparoscopía, este procedimiento ha venido siendo utilizado con
mayor frecuencia. La forma como puede verse el hígado por medio
de este procedimiento varía de acuerdo a la localización de la
neoplasia. ~i ésta es central, lo Único que se verá será una
hepato~egalta total o sólo del lóbulo afectado; si el tumor es
superftctal y ~l hígado no es cirrótico será relativamente fácil
~etectar el teJIdo tumoral, cosa que se dificulta grandemente si
Ju.nto con el CHP hay cirrosis, especialmente del tipo micronodular.
Sm ,e,!"bargo el uso de ~ste procedimiento con la toma de biopsia
hepattca, ttene la ventaja de ser un procedimiento directo con lo
cual es posible tomar mejores biopsias, a pesar de que se han
reportado buenos resultados con el uso de la Biopsia a ciegas, en la
cual Grossman reporta un 690/0 de efectividad. Sin embargo,
cualq~tera de los dos tipos de biopsia aplicados tienen la gran
ventaja sobre todos los demás medios diagnósticos, en el hecho de
que el diagnóstico. de la neoplasia exige un estudio
anatomopatológico del proceso, lo cual no es posible aplicando los
otros métodos (17,69).

Desde que Odman en 1956 dio una detallada descripción de
la Arteri~~rafía S~lect!va, muchos reportes han hecho énfasis en la
gran uttltdad dtagnostica de este estudio en los problem
abdominales.

,as
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Como sabemos, el hígado, órgano fundamental de las
funciones metabólicas dispone de dos sistemas de aporte sanguíneo,
uno es la arteria hepática y otro la vena porta. El hígado normal
dispone su nutrición en un 750/0 de la vena porta, mientras que
los tumores dependen a su vez de la arteria hepática.

Radiográficamente encontramos tres tipos de signos

detectados principalmente por medio de la Arteriografía. Los de
Tercer Orden son lesiones ocupantes de espacio comunes a
cualquier tipo de tumor y por ello carecen de especificidad. Los de
Segundo Orden son sugestivos del diagnóstico, pero carecen de
especificidad y los de Primer Orden son signos que al depender de
la estructura vascular del tumor son un reflejo casi directo de su
naturaleza y por tanto gozan de valor diagnóstico. Vale la pena
mencionar que los dos criterios de Primer Orden son: A.- La
existencia de vasos neoformados. B.- La presencia de zonas
hipervascularizadas o manchas tumorales. Insistimos en el hecho de
que el término Hepatocarcinoma designa un conc~pto de ba.;e
morfológica, y un diagnóstico seguro del rroceso extge .un

estudIO

anatomopatológico, lo cual sólo eS postble por med,o de una
biopsia (69).

Algunos autores han utilizado el Arteriograma para distinguir
entre Carcinoma Hepático Primario y carcinomas secundarios, ya
que por 10 general el CHP es hipervascularizado. Sin ~mb~rgo

hay

que recordar que en algunas ocasiones el Carcmoma Prtmart~ puede
ser hipovascularizado Y las metástasis por el contrarto muy

vascularizadas, tal el caso de los leiomiosarcomas, Y
de las

metástasis del colon (81).

Cuando la A rteriografía se hace mediante una buena técnica,
las complicaciones suelen ser pocas, por lo general todos los
pacientes refieren dolor en el sitio de la punción, algunos forman
pequeños hematomas y en contados casos hay complicacione~ de
tip°??,ayor; tales. como: Formación de trombas que reqUIeran
extirpación quirúrgica.

.

25



J

Mediante el uso de la biopsia más laparoscopía, el
diagnóstico se logra hasta en un 850/0 de los casos. La
Arteriografía es levemente más efectiva haciendo sospechar
fuertemente el diagnóstico en el 880/0 de los casos. La
gammagrafía es relativamente inespecífica, pero consideramos
razonable su u:o antes de efectuar una Arteríografía, y
preferentemente St estos dos exámenes van acompañados de la AFP,
la cual en enfermos con sospecha de esta neoplasia tiene un valor
diagnóstico ~e !Jr!mer orden, 'sin seFpatognOlnónica. 'Por su p?lrte, fa
tomoecografla untcamente brinda signos de tercer orden.

En resumen parece ser que la Arteriografía selectiva es el
método más adecuado para proporcionar un diagnóstico acertado.
Preferentemente se recomienda hacer determinación de AFP
gammagrafía, y de ser posible tomografía computarizada antes le
dicho procedimiento.

A pesar de todo, parece razonable decir que la Laparotomía
exploradora es más efectiva que el uso de los métodos
preoperatorios aÚn cuando éstos sean usados en combinación (1).

Sm. embargo, en un estudio efectuado por Almersjo y col., 196
pactentes fueron sometidos a un Arteriograma y luego a
Laparotomía exploradora por sospecha de tumor hepático. El 81 %
de los casos fueron diagnosticados por el Arteriograma y con la
L~parot~mía se detectaron 10 pacientes más que no habían sido
d/~gnosttcados por la arteriografía; de éstos sólo 3 sobrevivieron
,:,as de un año, lo cual equivale al 20/0 de toda la serie. Esto noS
mdi.ca que hay un pequeño margen de mortalidad en el grupo de
pacIentes. en los cuales la exploración hasta cierto punto es
mn~cesan~ (2). Ta,:,bién deberr;os considerar el hecho de que la
angtOgrafta nos es uttl como metodo diagnóstico y a la vez es Útil
para planear ~lgÚn tipo de intervención quin¡rgica, pues por medio
de ella es postble saber dónde está situado el tumor.

Por Último se menciona que en la actualidad se están
desarrollando nuevos métodos diagnósticos que sean más certeros
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que los actualmente
usados. Uno de ellos es un mar~ador

inmunológico llamado Preneoplásico (PN), el cual es un ~~ttgeno

que se localiza en los hepatocitos y. ~n
los nódulos ne~plastCos de

carcinomas primarios inducidos artiftClalmente; este anttgeno parece

ser un marcador selectivo de células premalignas. Otros compuestos
podrían ser las Isoferritinas ácidas, las cual~s.

se h~n detectado en el

suero de los pacientes con Carcinoma Hepattco Prtmarto
(16).

METASTASIS DEL CARCINOMA HEPATlCO PRIMARIO

El Carcinoma Hepático Primario da metástasis
extrahepáticas

con bastante frecuencia. Estas se presentan en el 50 a 780/0 de los
casos, porcentaje que se eleva al 85 a 900/0 al momento

d~

efectuar la neCropsia. Los sitios más frecuentemente
afectados son.

Ganglios linfáticos regionales y sitios ple~ro-pulmonar~s
en 30 a

800/0 de los casos, invasión venosa
especialmente ~ nIVel de vena

cava inferior en 350/0, ganglios axilares o supraclavtculares en 15 a
200/0 y metástasis óseas en 3 a 120/0

aproxtmadamente.

Las vías principales de diseminación del 'pr~~eso
son.: .~a

vascular a través de la vena cava inferior, Y
la ltnfattca. El '':t~tO

clínico de la enfermedad se debe a sintomatologta
extrahepat'ca

causada por las metástasis en un 5 a 70/0 de los casos. Por lo
general casi la mitad de las metástasis al pulmón se pueden
diagnosticar por medio de los rayos X, Y

SI recordamos que este

órgano es el más afectado, la evaluación radio lógica en todo
paciente en quien se sospeche esta neoplasia debe de efectuarse
como rutina.

Las lesiones por metástasis óseas por lo general son de
localización Única sobre todo a nivel de vértebras Y

cost.'llas,

observándose por medio de los Rayos "X" como lestOn~s
osteolíticas. El interés en las metástasis óseas de esta neoplasia
radica por un lado en su frecuencia

relativamente alta, y por otr~

en que la sintomatología
dependiente de ellas. pu.ede ser la mas

precoz o al menos la más llamativa, lo cual nos mdtca que hay que
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tenerlo muy en cuenta (11,40,55,61,97),

TRATAMIENTO

El tratamiento mediante agentes antineoplásicos tiene su
indicación en aquellos casos en los cuales el tumor ya no es
extirpable y por lo consiguiente se usa Únicamente como un medio
paliativo. Otra indicación es su aplicación en forma de infusión
intraarterial junto con algÚn tipo de tratamiento quirúrgico como
por ejemplo, la oclusión de la arteria hepática, con lo cual se busca
un efecto aditivo y con ello mejorar la sobrevida.

Uno de los tratamientos más utilizados es el de la infusión
regional por vía intraarterial de medicamentos quimioterápicos,
especialmente el 5-Fluoracilo (5-FU). Este método es usado desde
1960 y segÚn varias investigaciones al respecto, los resultados son
bastante mejores que los logrados por vía sistémica, Watkins y col.
reportan que aproximadamente el 70010 de sus pacientes tratados
con este método usando 5-FU, tuvieron una respuesta favorable.
SegÚn Ansfield los pacientes que responden a este tratamiento
tienen una sobrevida promedio de aproximadamente 11.5 meses,
contra 5.6 meses de los que no respondieron. Al año, la sobre vida
es de más o menos un 33010, y a los dos años de un 11010,
notándose también que los pacientes que respondieron
objetivamente, tuvieron una sobrevida más larga.

Sin embargo, cerca de un 40010 de los casos desarrollaron
metástasis extrahepáticas durante el tratamiento, lo cual indica que
éste tratamiento es inadecuado para el control de las metástasis,

A pesar de que las dosis utilizadas son bastante grandes, los
efectos secundarios son menos frecuentes que los vistos en el
tratamiento por vía sistémica, ya que este Último se ve limitado
frecuentemente por el desarrollo de trastornos hematopoyéticos,
mientras que con la infusión intraarterial no sucede lo mismo
suponiéndose que al ser administrada por esta vía, el medicamento
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la arteria hepática, los resultados mejorarán, ya que en esta forma
se producirá una necrosis selectiva del tumor y no del parénquima
hepático normal, pues las neoplasias hepáticas por lo general son
nutridas por esta arteria, consiguiéndose así más efectividad en el
tratamiento (24).

La Inmunoterapia en el tratamiento del Carcinoma Hepático
Primario ha tomado auge últimamente. La inmunidad del tumor es
un factor autógeno del huésped, que la mayoría de las veces es
eclipsado por el crecimiento rápido del tumor. La Inmunoterapia
para las neoplasias podría provocar una alteración cuantitativa de
los mecanismos de protección del huésped, haciéndolos más
efectivos. Experimentalmente se están efectuando estudios con la
vacuna del bacilo de Calmette-Guerín (BCG) mezclada con células
tumorales, la cual induce inmunidad sistémica y ha tenido un
efecto terapéutico en la curación de las micrometástasis viscerales.
De aquí pues que cuando el tumor esté localizado en el hígado y
tenga, metástasis. regionales o viscerales probables, la inmunoterapia
debena de consIderarse como un tratamiento adicional en el control
del tumor (33).

.
Gammil y col.. ;nencionan la utilidad que tiene la angiografía

selectIVa en la selecclOn de los pacientes para una lobectomía, ya
que por medio de esta técnica se obtiene información sobre la
localización del tumor, la coexistencia de cirrosis, la permeabilidad
de la vena porta etc. Por lo general en 50 a 550/0 de los casos el
lóbulo afectado es el derecho, y en el resto el proceso ya es;ará
diseminado, encontrándose que menos del 140/0 de los pacientes
son candidatos para una resección quirúrgica en el momento del
diagnóstico de la enfermedad (11,51,56).

Básicamente es necesario para poder realizar una lobectomía
que el tumor esté localizando en un solo lóbulo, tanto en fase
arterial como en la capilar, y que el tronco portal esté patente.

No fue hasta 1954 que se encontró la verdadera disposición
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anatómica de los lóbulos y segmentos hepáticos; subsecuentemente
estudios fisiológicos demostraron su tremenda capacidad
regenerativa. Esto es importante pues el é~it~ de cualquier

intervención quirÚrgica depende de estos conoClmzentos y de una
preparación y cuidados pre y post-operatorios adecuados. Los
cuidados pre-operatorios consisten principalmente en dar una dIeta
adecuada, corregir la anemia, corregir los trastornos de la
coagulación, etc. Durante .e} post-operatorio h~~ que manten~r. un

buen estado de hidrataclOn, prevenIr las diatesIs hemorraglcas,
trasfundir sangre fresca, dar vitamina ¡(~", antibi.ó:icos p~of~láct!c.os
y ácido aminocapróico para combattr la actIvIdad flbnnollttca
secundaria a la destrucción hepática (62). La mortalIdad del
procedimiento con estos cuidados es mínima.

Hay casos en los cuale" la cirugía a pesar de parecer

imposible de aplicar, puede tener resultados bueno.s. Tal el ~aso .~e

pacientes que tienen una ictericia severa secunda:Ja ~ la mtgracton

del tumor a los conductos bilíares, o casos con ctrrOStS avanzada en
los cuales las intervenciones quirÚrgicas han tenido resultados
paliativos hdsta cierto punto aceptables (4,93).

Otro tipo de tratamiento consiste en ligar una rama
principal de la vena porta. Ráus y Larimo.re repo,rtaron qu~.

al

efectuar este procedimiento se produce atrofia del lobulo hepatlco
correspondiente e hipertrofia del otro. El éxito dependerá ~el gr~~o
de vascularización del tumor, de los trastornos de la clrculaclOn
porta tal el caso de la cirrosis, de si existe trombosi~ de la porta,
etc. La sobre vida promedio con este tratamIento es de
aproximadamente 13 meses, aunque hay un caso reportado con
sobre vida de 6 años. La base de la efectividad del método radica en
el hecho de que aparentemente la parte periférica del tumor, en
donde el crecimiento es más rápido, está nutrida por este vaso (38).

La oclusión de la arteria hepática es otra modalidad de
tratamiento, que ha sido utilizado con frecuencia, teniendo una
efectivilidad aceptable. Al hacerse esta oclusión, es la vena porta la
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encargada de nutrir y llevar oxígeno al hígado, hasta cuando se
forman colaterales, cosa que ocurre bastante pronto. De ésto' se
puede deducir que el procedimiento está contraindicado en los
casos en que la vena porta esté ocluída, aunque algunos
investigadores han reportado casos en los cuales la arteria hepática
se ligó, existiendo obstrucción de una de las ramas principales de la
porta, sin que por ello se produjera un infarto del hígado (57).

Es muy importante considerar el hecho de que se ha
reportado un aumento en la incidencia de "Palla Renal Agudo"
post-oclusión de la arteria hepática, probablemente por la
destrucción del tejido tumoral con una consiguiente elevación del
ácido úrico o liberación de sustancias vasoactivas, las cuales
provocan el fallo renal (44).

La Desarterialización hepática completa puede efectuarse
como un tratamiento paliativo en aquellos casos de tumores no
extirpables en los cuales no haya trombosis O infiltración de la
porta, ascitis, ni' ictericia severas; pero sí tejido hepático normal
entre las áreas tumorales (7). Si el procedimiento es tolerado se
reporta 500/0 de sobrevida al año y medio, con una mejor{a
objetiva y subjetiva; si no es tolerado la mayor{a de pacientes
fallecen por un fallo hepático. Dicho tratamiento puede
~omplementarse con la infusión de quimioterapia por v{a
mtraportal, con lo cual se han reportado mejores resultados desde
el punto de vista funcional y metabólico del h{gado. Algunos
autores prefieren usar la porta pues se desconoce el estado de las
arterias post-oclusión y porque se cree que las ramas portales se
vuelven las encargadas de la nutrición del tumor (6,58).

~~
resección c,ompleta es un requisito esencial para conseguir

la curaClOn del Carcmoma Hepático Primario. Ultimamente en los
casos donde el tumor es masivo y no ha sido posible reducirlo

""'.~iante el uso de la quimioterapia o la radioterapia, se ha
ut,z,zado la administración de sustancias como el lBC
(lsobutyl-2-ciano-acrilato) a través de un catéter colocado en forma
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selectiva, con lo cual se ocluye totalmente el vaso principal que
nutre el tumor y con ésto se logra reducir el tumor haciendo
posible su resección (82).

Otro método utilizado consiste en poner clamp s por 20 a
25 minutos a nivel de la aorta, por debajo del diafragma, con lo
cual disminuye el flujo sangu {neo hepático evitando las hemorragias
masivas. Para controlar estas hemorragias también se han utilizado
gelatinas como el resorcin-formaldeh{do logrando buena hemostásis
(9 ).

Una modalidad relativamente nueva en el tratamiento del
CHP lo constituye el Transplante U Homoinjerto, pero aún as{ no
se ha logrado la curación de la enfermedad. La mejor sobrevida
reportada con este tratamiento eS de aproximadamente 13 ~eses,
pues la mayoria de los pacientes mueren. ~urante l~s

dos prtn:eros

meses como consecuencia de que el Injerto esta muy danado,
provocando un fallo hepático aún mayor (78).

Por último mencionaremos que el uso de la Radioterapia en
el tratamiento de las neoplasias primarias del h{gado no está muy
difundido, como consecuencia de no ser muy efectivo. Sin embargo
se incluye en algunos esquemas de tratamiento como los que
mencionaré a con tinuación:

1.- Si el tumor está en un solo lóbulo hepático, sin fallo
hepático, ascitis, ni cirrosis, se recomienda hacer una
Hepatectomía.

2.- Si ei tumor es multicéntrico recomiendan ligar la arteria
hepática, una semana después dar quimioterapia y al
cicatrizar la herida aplicar de 2000 a 3000 rads en un
periodo de 4 semanas con tratamiento simultáneo de
inmunoterapia.

3.- Si es posible ligar arteria dar quimioterapia,no esta
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radioterapia e inmunoterapia (7).

PRONOSTICO

En el Carcinoma Hepático Primario existen ciertas
características de tipo histológico que se encuentran relacionadas en
una forma u otra con el pronóstico de la enfermedad y a las cuales
nos referiremos a continuación:

1.- Displasia de Células Hepáticas: Este término fue dado
inicialmente por Anthony y col. quienes los definieron como: Un
alargamiento celular, pleomorfismo nuclear y multinucleación
ocurriendo en grupos de células u ocupando nódulos cirróticos,
Inicialmente estos cambios no se asociaron con el CHP, siendo
hasta 1956 cuando Higginson lo sugirió tras haber encontrado
fuerte asociación entre nódulos cirróticos con estas características y
el CHP, Posteriormente en 1973, Anthony a su vez encontró
también esta asociación y además una fuerte relación entre la
detección del HBsAg y la Displasia, sugiriéndose desde entonces que
los pacientes que presentan este tipo de Displasia están en un alto
riesgo de desarrollar la neoplasia, ya que la misma pareciera ser
análoga a focos preneoplásicos (16),

2,- Células Claras: La presencia de un patrón de células
claras se ha asociado con un mejor pronóstico de este tumor,
haciéndose énfasis en el hecho de que conforme aumenta la
proporción de estas células, aumenta también la sobrevida del
paciente, Este hecho se explica por haber encontrado que dichas
células tiene un mayor contenido de grasa y glicógeno, lo cual
pudiera reflejar cierta preservación de la función del hepatocito y
con ello retrasar la presentación del fallo hepático (47),

3,- Tipo de Vascularización: Pacientes con tumor
hepático primario fueron estudiados desde el punto de vista de la
vascularización que tenía el tumor, todos los proceso eran no
extirpables y fueron tratados con oclusión de la arteria hepática y
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El motivo de consulta principal fue el de "un dolor

abdominal crónico localizado a nivel de hipocondrio derecho Y
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.
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epigastrio", el cual fue referido por el 610/0 de los pacientes.

Luego fue la detección de una "masa" en el cuadrante
superior derecho, por el propio paciente en un 230/0 de los casos.
La presencia progresiva de astenia y anorexia constituyó el motivo
de consulta en otro 230/0. Un caso se presentó con el inicio súbito
de un dolor abdominal tipo cólico, el cual fue catalogado como un
abdomen agudo. Otros síntomas referidos en la historia de la
enfermedad fueron: La pérdida de peso en 460/0, náusea y
decaimiento en 230/0, fiebre ocacional, pirosis, ictericia y
estreñimiento en el 150/0 de los pacientes.

En todos los casos la evolución de la sintomatología fUe
menor de seis meses siendo 2.5 meses el tiempo promedio entre el
inicio de los síntomas y la fecha de la primera consulta.

Al examen físico de ingreso se detectó la presencia de una
"masa" a nivel del cuadrante superior derecho, que por lo general
era nodular y dura, en el 690/0 de los pacientes. Esta masa había
sido descubierta por el mismo paciente en 3 casos, provocándoles
dolor, sensación de vacío y pesadez a ese nivel. Treinta y ocho por
ciento de los pacientes se encontraron pálidos, en muy mal estado
general y nutricional; hepatomegalia moderada fue encontrada en
otros 3 pacientes, al igual que ictericia. Estigmas cutáneos de
hepatopatía fueron vistos en un caso, al igual que ascitis y edema
de miembros inferiores.

El caso que mencionamos se presentó como un abdomen
agudo, tuvo todos los hallazgos compatibles con éste (defensa
muscular, signos de irritación peritoneal, ausencia de ruidos
intestinales, etc.).

El diagnóstico de una neoplasia hepática se sospechó en seis
de .

los casos, lo cual corresponde a un 460/0. En otros tres se
pensó en la existencia de un absceso hepático, probablemente
amebiano, en otros dos se pensó en un problema gástrico
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hizo una serie Gastroduodenal como parte de la evaluación de los
pacientes, en tres casos se reportó hepatoesplenomegalia, y en los
otros dos se reportaron masas extrínsecas.

La Centellografía hepática se utilizó en cuatro casos, y sólo
en dos se reportó la presencia de un proceso sustitutivo ocupante
de espacio, compatible con una neoplasia.

La Arteriografía hepática selectiva se utilizó también en
cuatro casos, y en todos ellos sugirió el diagnóstico del
Hepatocarcinoma. En solo un caso el hallazgo de la Centellografía
fue compatible con el del arteriograma. En otros dos casos la
presencia de una neoplasia primaria se sospechó por medio del
arteriograma, mientras que el centellograma había reportado en uno
de estos casos hepatomegalia, y en el otro la presencia de
escotaduras en el borde inferior del hígado.

La Biopsia hepática percutánea se usó en cuatro casos,
proporcionando el diagnóstico en tres de ellos, mientras que en el
otro no fue de utilidad.

La mayoda de los casos (61010) fueron sometidos a una
Laparotomía Exploradora, a través de la cual se efectuaron biopsias
hepáticas que dieron el diagnóstico en todos los casos. En dos de
estos casos el diagnóstico ya se conoda, y éste hab ía sido dado en
uno mediante una arteriografia, y en el otro por una biopsia
percutánea.

En todos los casos el proceso estaba diseminado en el
hígado o tenía metástasis en distintos órganos, considerándose que
era imposible aplicar algún tipo de tratamiento quirúrgico. En el
caso de la paciente con el abdomen agudo, se había encontrado
una úlcera gástrica y múltiples nódulos neoplásicos a nivel de
hígado.

Metástasis extrahepáticas fueron detectadas en seis casos
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Casos Porcentaje

Astenia - Anorexia 2 15

Sensación de Masa 3 23

Dolor Abdominal 68 62

PRESENTACION DE RESULTADOS

AGRUPACION POR SEXO

Casos Porcentaje

Masculino 8 61

Femenino 5 39

MOTIVO DE CONSULTA
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Paciente Edad Sexo Principal Hallazgo al Examen Físico Paciente Edad Sexo Sobrevida Estado Actual

1 26 años M Masa Abdominal 26 años M 3 semanas Vivo *
1

2 48 años M Masa Abdominal 2 48 años M 9 semanas Fallecido

3 23 años F Masa Abdominal 23 años F 36 semanas Vivo *
3

4 20 años F Masa Abdominal 4 20 años F 6 semanas Fallecido

5 28 años M Masa Abdominal 28 años M 8 semanas Vivo
5

6 65 años M Masa + Caquexia 65 año s M 7 semanas Vivo *
6

7 58 años M Masa + Ictericia 58 años M 14 semanas Fallecido
7

8 58 años M Masa + Ictericia 58 años M 4semanas Fallecido
8

9 45 años F Abdomen Agudo 45 años F 11 semanas Fallecido
9

10 60 años F Masa Abdominal 60 años F 7semanas Vivo *
10

11 23 años M Hepatomegalia + Ase;tis 23 años M 9 semanas Vivo
11

12 56 años F Hepatomegalia + Caquexia 56 años F 5 semanas Vivo
12

13 73 años M Hepatomegalia + Caquexia 73 años M 14 semanas Fallecido
13

r

-. ~

PRINCIPALES HALLAZGOS AL EXAMEN FISICO CARCINOMA HEPATlCO PRIMARIO - SOBREVIDA

*
Paciente con el cual se perdió contacto.

I
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SOBREVIDA DE LOS PACIENTES EN LOS QUE SE

CONOCE CON CERTEZA LA FECHA DE SU
FALLECIMIENTO

6

5 10 15

SEMANAS

-- fI - --

DISCUSION

Como hemos visto el Carcinoma Hepático Primario (CHP) es
una entidad poco frecuente en países como Guatemala. La mayoría
de reportes occidentales coinciden al decir que se presenta con más
frecuencia en pacientes del sexO masculino, que están comprendidos
entre los 50 Y los 70 años. Sin embargo en los países orientales su

incidencia se eleva y a la vez disminuye la edad promedio a la que
se presenta. En nuestra serie se encontró con mayor frecuencia en
pacientes masculinos, pero la edad promedio fue de 45 años, eS
decir menor de la que normalmente se espera encontrar en regiones
como la nuestra.

Tal como lo mencioné antes, todos los casos fueron del tipe
Hepato celu lar. La asociación cirrosis hepática

carcinom,

Hepatocelular se encontró sólo en 2 casos (15010), Y
el antecedent.

de alcoholismo en 3 (23010). No encontré ninguna relación con'
uso de anticonceptivos. Con la infección crónica del virus de 1
Hepatitis B Y con la Hemocromatosis, no fue posible determinar.

existía alg,tn tipo de relación ya que no fueron investigadas
.

estudiar los casos.

Es importan te mencionar el caso de la pacien te CU)
hermano hab ía fallecido a causa de esta neoplasia, ya que
asociación familiar del CHP se encuentra

raramen;

Desafortunadamente no fue posible efectuar más investigaciones

respecto, las cuales sin duda alguna hubiera sido interesantes
conocer.

Se había hablado sobre el hecho de que en nuestros paí
el CHP se presentaba como el paulatino deterioro del pacie:
alcohólico o cirrótico, mientras que por el contrario en los pa'
de mayor incidencia su presentación era a través de m,
abdominales en pacientes relativamente

jóvenes. Para sorp'

nuestra, cinco de los pacientes
tenían;nenos de 30 años, y tres

-
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pacientes cirróticos o alcohólicos.

Por lo avanzado del cuadro y por las características de su
presentación inicial, eS de esperarse que el diagnóstico se sospeche

en un alto porcentaje de los casos;
desgraciadamente el problema

mayor es cómo detectar la neoplasia en sus estadíos

tempranas, Y

nO cuando ya es un proceso
diseminado.

Los hallazgos del Laboratorio en general fueron de poca
ayuda, siendo los que encontramos

alterados con mayor frecuencia

los siguientes: Las
transaminasas, la fosfatasa

alcalina, la BST y la

albúmina sérica.
Desafortunadamente en ningún casa se pudo hacer

determinaciones de la AFP, ni del HBsAg, los cuales como ya se

discutió pueden ser de beneficio.

La arteriografía hepática selectiva, Y la biopsia hepática

percutánea o aún mejor a través de una
laparoscopía, son métodos

diagnósticos que dan una buena
efectividad en proporcionar el

diagnóstico, siendo muy útiles antes de someter al paciente a una

laparotomía innecesaria. Su ventaja radica en el hecho de que

además de proporcionar el diagnóstico,
permite evaluar si el

paciente es candidato para una resección
quirúrgica, o si ésta ya

nO tendría ninguna
utilidad. Sin embargo por las

características Y

la poca disponibilidad de recursos existentes en nuestro medio, eS

la Laparotomía
Exploradora el método más efectivo, pero con la

desventaja de que al efectuarse, la mayoría de los casOS tienen un
proceso diseminado, Y una resección quirúrgica ya nO es posible

de efectuar.

El centellograma hepático a su vez no fue tan efectivo

como los métodos ya
mencionadoS, pero es indudable el hecho

de que debe de utilizarse como un método

complementario.

En la revisión de la literatura se
mencionó la alta

incidencia de metástasis
presentes al momento del

diagnóstico. De

nuestros pacientes 46010 tenían
metástasis extrahepáticas, y el

49



,

resto tenían el proceso diseminado a nivel de hígado. De aquí
pues que todos se hayan catalogado en etapa terminal, para la
cual ningún tipo de tratamiento se consideró que pudiera ser
efectivo. Sin embargo en un caso se utilizó 5-FU en forma
intraperitoneal, para tratar de disminuir la producción de líquido
ascítko. y en otro se usó Hidroxiprogesterona en forma
expenmental, pero como este caso fue el último diagnosticado,
aún no conocemos sus resultados. Lógicamente la sobrevida fue
muy mala, no encontrando ningún caso con sobrevida mayor de
un año. La mayoría de los casos fa/lecen durante los primeros
cuatro meses después de conocido el diagnóstico.

Ante un pano.rama tan desolador, es mi opinión que el

us~ ,d~ un tratamIento con quimioterapia y/o tratamiento
quarurglco, deberfa de emplearse con la finalidad de ver si brinda
al menos una mejoría en la sobre vida de los casos considerados
como terminales. Aún más importante será el hecho de estar
conscientes de las manifestaciones y el curso de la enfermedad, lo
cual. nos. podrá /levar a un diagnóstico precoz. De igual forma el
conClentlzar a I~s, pacient~s de e/lo, tendrá grandes ventajas las
cuales se traducITan en bnndar un pronóstico más alentador de la
neoplasia.
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1.-

2.-

3.-

CONCLUSIONES

En nuestra serie el Carcinoma Hepático Primario se presentó
a una edad promedio menor de la esperada normalmente.

El Carcinoma Hepátko Primario se presentó con mayor
frecuencia en pacientes del seXO masculino.

Los resultados que obtuvimos no fueron s~gnificativos, .en
mostrar una relación etiológica entre el Carcmoma Hepattco
Primario y la Cirrosis y/o el Alcoholismo.

4.- El motivo de consulta referido con mayor frecuencia fue el
de un "dolor abdominal crónico" localizado a nivel del
hipocondrio derecho y epigastrio.

El principal ha/lazgo al examen físico de ingreso fue una
masa situada en el cuadrante superior derecho.

5.-

evolución de la
6.- En todos los casos el tiempo de

sintomatología fue menor de seis meses.

Ante la sospecha de un Hepatocarcinoma, se debe de elegir
la Arteriografía Hepática Selectiva, como el métod~
diagnóstico más acertado, previo al uso de la laparotomla
exploradora.

7.-

8.- Al momento del diagnóstico todos los casos tenían el
proceso diseminado en el hígado, o con metástasis fue~a de
él, lo cual hacía imposible aplicar algún tipo de tratamiento
paliativo que tuviera efectividad.

El pronóstico de la enfermedad es realmente malo,
y'a que

la mayoría de los pacientes fa/lecie,:on ,du:ante
los pnmeros

cuatro meses después de hecho el dIagnostIcO.

9.-
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2.-

3.-

4.-

5.-

~

RECOMENDACIONES

1.- Utilizar como parte de la rutina en el manejo de estos
pacientes, la determinación de la Alfa-Feto-Proteína (A FP),
y la del antígeno de superficie del virus de la Hepatitis B
(HBsAg).

Sospechar el diagnóstico en pacientes del sexo masculino
con una edad de aproximadamente 45 años, quienes refieran
un dolor abdominal a nivel del hipocondrio derecho y
epigastrio, y a quienes se les detecte una masa en dicha
región.

Utilizar como métodos diagnósticos la determinación de la
AFP, la asociación de Centellograma, Biopsia Hepática y
especialmente Arteriografía Selectiva, en todos aquellos casos
en los que sea factible.

Aunque los casos sean catalogados como terminales, utilizar
algÚn tipo de tratamiento médico o quirúrgico con la
finalidad de determinar su utilidad para prolongar la
sobrevida.

Insistir sobre el hecho de practicar investigaciones más
completas en el estudio de estos casos, con el propósito de
determinar los probables factores etiológicos y
predisponentes en nuestro medio.
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