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RESUMEN

A pesar de su relativa raresa en algunas zonasm del mundo el car-
cinoma hepatocelular primario, pucde ser considerado como el tumor
maligno més frecuente entre la poblacidn maeculina, Se ha implicadc
la partioclpacidn de mis de un agente causal. En el Hospital de Eape
cialidades deaconocemes con precieidn la frecuencia del carcipoma -
primario, ael como la relacién que puede guardar con la cirrosis se
cundaria a hepatitis B o bien a otroa padecimientos nue ocaslonen -
cirrooins.

El prepente trabajo tiene como objetivos conocer la frecuennia =
del carcinoma hepatocelular, ou tipo histoldgice, la relacidn con 1n
cirrosis tanto por hepatitic B como por alcochol y tratar de demos--
trar otroa factoresc que tengan relacidn can ol carcinoma en nuentro
Hospitel,

En el presente ne realiza una revieidn retroopectiva de todop -~
los casoms de carcinoma hepatocelular primario presentea en el lapso
de 5 aflos (1979=-1983) en 1las putopelas practicadas en ol Hoopital de
Eapecial idades del Centro Médico 1a Raza ¥ la aplicaecién de la téc-
nica de la orceina cn lop cortes de los higados para determinar au
relacidén con el virus de la hepatitia B, a la ver que 88 anallean =
datos de laboratorio, clfnices, gabinete e hiptoldgicos; la cirro=-
pis se clasificd de acuerdo al antecedente y desde el punto de vig=-
ta morfoldgloo se siguid la olamificacidn de la Organiraocién Mundial
de la Salud.



OBJETIVOS

1. Conocer la frecueneln de carcinoma heépa
tocelular primario en nuestro Hoapital,
a8l como su tipo histoldgice.

2. Conoecer su relacidn ocon la virroais tan
to por Hepatitis B, como por alcohol.

3. Tratar de democotrar en nuestra revisidn
do otros factores que tangan relacidn -
con el cardinoma hepatocelular.



PLARTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En nuestro medio, desconocemos con precisién la
frecuencia del garcinoca hepfitico priparic, ami -
come la relacidn que puede guardar con la ¢irro--
sia secundaria a hepatitis B, a otroe tipos de ci
rrosls o blen a otros padecimientos hepdticos, lo
cuel nos puglere empezar por determinar la asccilp
cifn del virus B y carcinomn hepAtico primario, -
utilizando ya sea los marcadores inmunoldgicoe ha
bitunlems y 8l dBto no en poolble, aplicar la téc-
nica de 1la orcoina de Shikata en higados post-mor
ten, dado que los capos observindo# han llegaedo al
estudio necrdpeico, por lo cual ae propone el si-
guiente eptudio.



BRIFOTESIS

De acuerdo con loa informes de la literaturs
hasta el momenhto, se espera encontrar una mp
yor frecuencia del virue de la hepatitis D -
en paclentea con carcinoma primarioc del higa
do y bumcar su relacidn con algun tipo hiatp
14gico determinado,
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ANTECEDERTES

Durante las décadas de 1940 y 1950, mlgunos investigadores (1),=-
informaron scercm de la transicidn de ln hepatitis o clrrosis y a -
corcinoma hepatocelular, a 18 vez que Buglrieron que 1a hepatitis -
virica pudiera estar relacionada etiolégicamente con el desarrollo
de éste. No obatante, eatn posibilidad permanecidé largo tlempo olvy
dadn heota el deacubrimiento del antigeno de superficie de 1a hepa-
titim B.

Ia curican epidemlologi{m, dintribuclén geogréfice, le inespecifi
cidad de los datoo clinicom y anal{ticos, junto con el desarrcllo -
de una mejor cirugfs hepdtice, hncen que el chncer primario del hi-
gado oea unpg de los motivos lmportantes de interds, y toda aporta--
cién que contribuya al esclarecimiento de nu génesis o su diagnésti
co0 procos eed blen acogldn,

A pesar de su relatlva rareza en algunas ronas del oundo, como -
Europa, USA { 2 a 3% de todos los carcinomas, 5 a 17X en los ponclen
tes con cirrosie), el carciroma hepatocelular primarioc, puede ser -
conpiderado como el tumor maligno més frecuente entre la poblacién
masculina en todo el munde, ya que por otra parte su presentacidn
ss bastants mAn elevoda, justamente en las zonas mas densamente po-
bladas como el sudeste de Asia y en Jud-africn (2) ( 20 sl 40% de
todes lons carcinomas; 60 al 70% de todos los paclentes con cirromis)
conelderado aol a peoar de gque en evstas zonas, no siempre exipte fa
cilidades paran hacer ol disgndatice y por tante puede aer pasado por
alto.

En México, el Inptituto Hacional de Yutricifn inforra haber en--
contrado el carcinoma en el 6% de lom pacientes cirrdtices (3). De
acuerdo con lan entad{sticas mundinles, ep {2) mis frecuente en el
bombre en razén de 3-9 a 1 y entre los 50-60 afios. En un paie deter
minada, lee pacientes con carclnoma hepatocelular positivo al anti-
gens de puperfiecie del virus ¥ pon, al parecer, mis jévenes que A-
quellon que lo tlenon negativo; ee menclona como una diferencia me-
dia de edad entre los canos positiveosa y negativos entre los 4 y 9 a
fios promedio; éstas observaciones estdAn de acuerdo que la prevalen=-



cia del antigeno de superficie en el carcinoma primario del higado

disminuye con la edad, ento pe ha atribuido a que eon presencla del

antf{geno de superficie, ne desarrolla en forma bds temprann este ti
po de neoplasia. Ea sorprendente tanmbiédn la variacién geogrédfica ob
sorvade en 1a edad de digtribucidén del grupo de carcinoma positlve
al antigeno de puperficle asi come en la evolucidn natural de la he
patitin erdnicn eubyacente ¥, en partlcular, durante el perisdo la-
tente del carcincotm hepntocelular,

La frecuencla al parecer va en aumento y elle puede relaclonarse
eén parte con el mejor tratamirnto y la pupervivencis més prolongada
de loz paclentes sleohdliens, Lo experiencia muntial implica la poxr
ticipacidn de mds de un sgente causal, y en las diferentes Sreas geg
grifican, pueden existir distintas causas poplblen o por 1o menos =
factores predisponentes {2).

5ir smborgo, en lno nctuslidad, la mayorfs de loe investigadores
propronen como el factor causal nilmero une de corcinoma hepatocelu=-
lar primario la presencle del virus B, por lo que fe conslders cowo
un rieegot
ALTO: En la cirrosies past-hepatities B
MEDIC: En la cirrosin alechfélies

En 1la cirrosis por hemocromatosls
BAJO: En la clrroslin biliar prisaria

Bn la cirrosis card{acno

En la cirrosis hepatalepticunlar

Por otra parte, tambiér se ha encontrado lo neoplasia er higndon
aparentements sanos o por lo menocs no afectados por e) virus B, y/o
por aleohalismo, en une proparcidn varlable del 10 al 30% (En Euro-
va y USA), lo cual neceaarismente ha hecho contemplar otros factores
que ,[pudleran mctuar solos o en combinacién, con el virum B, los cup
1s8 podrfan tratar de clasirficarne:

CARCINOGENOS QUIMICOS

Anilinns ¢on grupo ago
Insecticidap: N~2 fluorenilacetamidn
Arsenlealss inorgénices



Tetracloruro de carbono
Didxido de torio (Thorotrast)
Cloruro de vinilo
Dimetil-nitrosamina

CARCIKOGEKQS BIOLOGICOS

Aflatoxinas (Hongo sopergillua flavus)

Penicillium islandicum

Clitonipe suaveolens

Alcalopides deo seneclo

Mantoca amarilla

Etionina, derivada de algunas bacteriae:
variedad B de E. coll
asrcbacter aerSgenes
poeudomona aureoginosa
bacillus megatherium.

FEDICAMERTOS

Andrégenon
Testosternna
Anticonceptivos.

Creemos que conviene hacer énfasis en lo concerniente a log anti
conceptives ya que tradicionalmente han sido conciderados como for-
madores de adenomas hepiticos benignos en algunos casos, 8in embargo
loa trabajos reclentea (4), han informado que excepcionalmente ee dg
sarrollan tumores malignos hepiticos talesa como el carcinoma hepato
oelular, ductular y el hepatoblastoma. Min mas, algunos anutores (%),
han demostrado tumores benignos y malignoo en el misemo sitlio del hi
gado on mujeres que toman anticonceptivos, lo cual podria superir -
la tranBformacién maligna de los primeros, ya que se han corrobora-
do focoam de displasia y atipia celular en los adenomas, lo cual se
he consigerade como leeidn precaligna, aungue puntualizan que, ae -
requieren todavia mayores estudios {6).

Con respecto a la olirrosis hepdtica, loe datos entadf{sticos son,
densde luego, contundentes y comprobados. Se sabe gque la forma anaté
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mica de ciyrrosim que con mip frecuencin se agocim a hepatoma es la
macronodular y que la forma histoldgica de cdAncer que con més fre--
cusncia ne msocia a cirrosis ep ol hepatocelular. Se sabe que la de
generacidén comienza a nivel de loo néduloe de regeneracién, de phi
le frecuencia de formas miltiplep en los carcinomas ascclades a ci-
rrosin. En cuanto a la etiologfa de 1a cirrcals, se acepta (7), que
el etlliemo erdnico puede condicioner la forwmncidn de cirrosis ma-—-
oroncdular y, en consecuencia, que el alooholismo intenso puede ser
factor carcinogenético,
En alguncos pacientes con carcinoma priumario oe ha relacionado --
una frecuencin estadf{stico alta en relacién con algunas entldaden -
cetabdlicas como por ejemplo la hipoglucemia, que se interpreta co-
mo secundaria al conaumo excesivo de glucona por lan célulna tumora
les; producclén de una sustancia con actlvidad gonadotréfica e hi--
percaloemia debidn a la secrecidén de wuna pustancia similnr a 1la pa
ratohormona.
De acuerdo con Thomaa london (B), en la octualidad la mayorin de
los eptudios mpoyan suatonclalmente la reaponsabllidad del wvirus B,
en 9 puntos que pueden resumirses
1.= Distribucidn geoprifico de los portadores del virus B, en los -
que pe ha encontrado un {ndice mayor de earcinoma hepatocelular.

2.= la frecuencin de los marcadores inmunoldgicos HBasAg y ANTI HBec
es mayor en lpos casce de hepatecarcinomas que en los sujeton sa
nos.

3.~ Eg Babida lp asoclacidén entre el earclinoma hepatocelular prima=-
rio ¥ la cirrosie o 1la hepatitis crénica activa por virus B,

4.- El tejido hepdtico de éntoe pacientes ne ha examinado con técni
cas histoquimican de OHCEINA {Shikata) y Peroxidasm-antiperoxi-
dasa, corroborando la presencia del HBeag, sobre todo en los he
patocitos cercanoe al tumor, .

5.~ Brechot y Cols. (9), han logrado identificar 1s existencia de -

DNA viral integrado al genoma de la células hepitican, utilizan

do la técnica electroforética de Southern.

Amplian su informecifn diciendo que ol deBarrollc de carcinoma

hepatocelular en cirrfticos alcohllicos estf bilempre asaciado -
con un estado de portador crénico de HBY, manifestndo por la pre
sencia de HBYDNA, integrado en el hepatocito, me encuentren o -
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no marcadorea JIBY en el suero.

Proponen ademds que la presencia del HBVDEA en los higados de pa
cientes alcohdlicos sin neoplasia, probablemente estd delineando
una poblacidn con alto riesgo de llegar al carcinoma, por lo gue
debe conniderarse en ellem la poosibtilidad de aplicar la vacuna
antl HAV.

Ia infeccidn por el virua B actuando durante un clerto tiempo es
condicidn para que se presente el carcinoma hepatotelular, como
podrfa ejemplificarse con el trabajo afectuado on Taiwan por =-
Boasley ¥ Lin (10), en el quoe se coneideraron 3400 sujetos AgsHB
seguidos por S gfios al cabo de los cualen oe encontraron 62 ca=-
osos de hepatocarcinopas, 61 ¢n los positives y solo 1 en los ng
gativoa.

En comin la idea de que el carcinomn hepdtico tiene su aslento
en el higado cirrético. Obata (11) en Japén investigd AgeHB en
loa cirrSticos: después de 4 /2 nflom de observeeidn cerca del
25% de loe que eran AgsHB (+) habfan desarrollade neoplasia y de
los negativos unicamente el 6%, y de éatos 3 eran anti-fiBc posi
tivoes, probablemente porque habfan sido infectados previamente
con el virus B.

Se considera que los portadores crdnicos son mas propsnace a de
sarrollar la neoplasia entre mis afios tlenen con pu problema. =
Adende cuando le madre es portadora, puede transmitir el virus

B a su hijo y lo convierte en portador o puede degarrollar hepa
titis crénica y pooteriormente carcinoma hepatocelular.

Bl viru®s que ocasiona hepatitis en la marmota, es muy senme jante
al virua B del humano. Analitado experimentalmente es capaz de
producir tumores Lepdticos, cuandc el genoma de virus se injer-

4a on 1a célula hepdtica del animal.

Tomando en conjunto estos diversos puntos, se apoya fuertemente

la pesibflidad del papel etioldgico del virus B en el carcinoma hepa
tocelular primario: le que faltaria por mclarar como sucede en todos

los

procesos neoplésicos, es el mecaniamo por ¢l cual el virus B se

comporta como oncogénico.

larxr

En relacidn a ésto {12), con base en estudloa de blologfa molecu
oc ha logrado identificar el dcido desoxirribonucléico (ADN) del

virus B en los proplon genes de los hepatocitos afectados por el cre
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elmiento neopldsico, utiligando el procedimiento de hibridizapidn mo
lecular que se considera mil vecea més oenaible que #1 modernc enan
yo redioinmuncidglico, ol que ha pido evidenciedo en lon pacientern -
Africancs {13} ¥y on Grecia y USA (14,15) a) practicar cultivos de -
cfiulas infectadas con el virus y obsarvandes su tranaformacidn en =
odlulas malignar las gue se encontré contenf{an AGN-HB en lpn célulan
vecinar al tumor, Eeto sugiere qua la integracién de la informacidn
genética on el genoma de la eéiluia hudeped precede al desarrollo neg
pléeico por un lapso que se ha censiderade de varioa aflios por algu-
nos autoren {%). Iz demastracidn de fata anoclacifn en las blopelam
hepdticas percutdneas de sujetos nlcohdlicos, no ecanvarosos, puads
ger Util para conelderarlos come un grupo de alto ricagoe.



FATERIAL ¥ METORO

Se plantea la revipién de todos los ¢aBoa de carcinoma hepatocely
lar primario presentes en un pericde de 5 afios (1979-1983) en lans au
topeiss practicades en el Hospital de Especlalidades del Centro MAdl
co la Rega, que fueren 187 casos con el diagnfeticeo de cirrosis hepd
tica, recopildindope lob ¢aBos de carcinoma hepatocelular primario -
gus sumaron 30 en total,

Se analizaron los ontecedentes y loa datos clinicos, exfmenes ru
tinarios de laboratorio, lae prueban de funciocnamiento hepitico, da
tos de gablnete, lns caracteristican morfoldgicoe de la cirroois y
el tipo histoldégico de la neoplasin, Por medio de 1la técnica de la
ORCEINA DE SHIKATA, aplicaeda a loa cortem de lose higadon neopléipicon
que pumaron 23, se intentd determinar la presencla del virus B y co
mo grupo teptigo se aplicd éuta mioma técnica & un lote de 10 higa-
dos cirrdticos nin neoplaoia.

Ia clrroeis pe c¢laniflcd como nlcohdlica cuando el paclcnte pre=
senteba ¢l antecedente de ingestidn crénica de aleohol ¥ como probda
Tlepente viral en aquellos coasob que tuvieron &1 antecedente de hew
patitis viral, en los quo 88 encontrd el antfgeno de superficie del
viruse B o cuadreo de ictericie sugestivos de hepatitis ssociados o
no al antecedente de tronsfusidn sanguinea. Dende el punto de vinta
morfoldgico se usd 1la clasificacién de la OrganizaciSn Mundial de -
la Salud: cirrosis micronodular con nédulos de mencp de 0,3 cm, de
difmétro, clrromis mocronodular con nfdulos mayorem y clrrosia mixz-
ta.
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RESULTADOS

De los 30 casos encontrados 19 {63.3%) correspondieron al sexo
maoculine ¥y t1 (36.6%) al sexo femenino, con una relacidn de 2:1.
EDAD DE APARICION, -

Se dotectaron casus desde la tercers década de la vida, siendo el

mayor porcentaje en paclentes de la octava década, la distribucidn
lo mueatra la figura 1.

PIGURA 1

HEPATOQCARCIROMAS
PRESENTACION EN RELACIOK A LA EDAD

104

—

[ “ S22 0 % 45 a0
edad en aflos
ANTECEDENTES EN RELACION CON LA CIRROSIS.-

En 20 pacientes sa encontrdé el antecsdente de alocoholiamo intenso
de por lo mence de 5 aflon de consume de mds de 180 gramoas, que Nos
da una frecuencia del 66.6%; en 6 enfermos existid el antecedente de
transfunidn (20%): por exdmenes de laboratorioc se documantd hepati-
tis viral en 3 pacientes (10%) y en S casos (16.6X) se tuvo el antz
cedente de ictericia de ctlologfa no determinada, no se hito mencidn
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en los expedienten del ueo de anticonceptivos orales y en general de
expeeicidn a drogas, agentes quimices, bioldgicos u otros.

MANIFESTACIONES CLINICAS.-

la tabla 1 muestra lap alteraclonea clinicas obeervadas en lom By
Jetos y las mas frecuentes fueron el ataque al onotado general, dolor
en cusdrante euperior derecho del abdomen, ictericla y fiebre; loes
signes ri{micos que mAm aparentep fueron: hepatomegalia, nscitis,es-
plenomegalia y adenomegalias; y come manifestaclones de hemorrsgie
del aparato digeptivo superior probablemente secundarias a rupturs
de variees epoffgicns por la hipertensién portal, hematewesis y me-
lena.

TABLA 1

CARCINOMA PRIMARIO DE HIGADO

MARIPESTACIONES CLINICAS
SINTOMA # CASOS X
Aatenis 18 60
Anorexia 16 60
Iotericia 18 60
Baja de peeo 17 6.6
Doler abdominal 16 53.5
Piebre 5 16,
Sigk0
Ascltis 18 &0
Hepatomegalia 16 53.3
Eaplenonegalis 2 6.6
Adenomegalina 2 6.6
HEMORRAGIA
Yelena 14 46.6
Hematemesis 10 33.3

De los pacientes con manifestaciones clfnicas de cirrosis hepdty
cn, 8e suglirld la poeibilidad de hepatocarcinoma por descompennacidn
clinica de la cirrosis en 10 que correcponde al 33.3% de los cados.,
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el que finalmente se comprobd; y el 5% de todos loo casos revisados
de cirrosis, desde Bu internamiento al servicioc de Gastroenterologia

EXAMERES DB LABORATORIQ.~

Las alteraciones mis comunes en log oxémenes de laboratorlo fuc-—
ron la anemia; an las pruebas de funcidn hepitica: diominucidén del
colensterol, elevaciones de lap bllirrudinas principalmente la direg
ta, incremento de la foefatada alcalina, apl como de la transaminaoe
oxaldcética en relacidn con pirdviea que también pe encontrd eleva-
da pero en menor proporeldn, la tabla 2 nop muestrs el niperc y por
aentale de §bton resultados.

TABLA 2

CARCIKOMA PRINARIO DE HIGADO

EXAMENES DE LABORATORIO
RESULTADOS # CASOS X
-Foafatana alcalina 16 53.3
-Invernién de la relacidn 14 46,6
albimina-globuling
=Bilirrubine directa 13 43.3
~Traneeninass glutdmice 13 43.3
oxalacédtica
=Billirrubina indirects 9 30
=Anemia 9 30
=Dephidrogonnesa ldctica T 23,3
~Tranpaminass glutémico 2 16.6

pirdvica

El antigeno de superficie fue positivo en 14 poclentea (46.6%);
1a alfafetoproteina fue popltiva en 2 cosos (6.6X) y nogativa en 1
sujeto (3.3%).

Dentro de los exdrnenes de gabinete, que cabe menolonar no se reoa
lisaron en todos los casoe, se efectuarsn centelleogramas hepdticos
en 9 {30%)} que mostraron defecton de captacidn en relacidn con pro-
bablen leslonen ocupativas y en 1 paciente la radiograffa del térax
imagen compatible con metdntasis.
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HALLAZGOS HISTOPATOLOGICOS.-

De los 30 capsoc de hepatocarcinomas que corresponden al 16,03% de
las cirronia revieadas, se correlaciond mds de la mitad con cirrcais
de tipo mixta, una quinta parte con cirrosis micronedular y el menor
nimero de canos coexistid con la variedad macronodular. (tabla 3).

TABIA 3
CARCINOMA DE HIGADO
Precuencla en relacién a la cirrosis:
30 casos = 16,.03%X

TIPO DE CIRROSIS # CASOS %

Mixto 21 T0
Micronodular 6 20
Macronedular 3 10

Como yn oe menciond en los antecedentes, ln cnusa des la cirrosie
pe correlaciond con alcoholismo (66.6%), probablemente secundarin a
hepatitis anictérica por el antecedente de tranafusidn (20X}, a hepa
titie viral (10%) e ictericia (16,6%) que pudo haberse debido a hepa
titis por virus B o no A no B.

El tipo histocldgico més frecuente del carcinoma hepatocelular fud
el trabecular, y loo demds correepondieron sl aincipial, acinar, ade
noideo y tubular, como lo muestra la tabla 4.Piguram:2-3 y 4.,

TABILA 4

CARCINOMA DE HIGADO
TIPO HISTOLOSICO # CASOS %
Trabecular 20 66,7
frabecular « sincloial 10
Trabecular + acinar 3.3
Acinar 3.3

Trabecular + adenoideo
Trabecular + tubular
Tubular

- R P ek - A
A Oy

.

WM
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Figura 2

Carcinoma sincisial y cirrocis mixta
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Figura 4

Carcinoma hepatocelulsr tipo ndenoideo
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TECNICA DE LA ORCEIKA.-

De los cortes de hipado con el dingndnstico de hepatocarcinora se
aplicd la técnicn de la orcelna, en 23 de los miomos ¥y come grupo -
contrel a 10 corten de hifado cirréticem sin neoplosinm. Se epncantra
ron 3 poeitivoa (13%), demohtrindone api la relacidn con el virus B,
por la presencia del antfgeno de puperficie; ¢n ningin corte del —=
Erupo contrel la téenica fue positiva. Plpura &

Figura S

Téenica de la orcelna pooitiva para el antigeno de super-
ficle del virus B.
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DISCUSION, -

De acuerdo con Anthony (16) en los paises occidentales el padeey
miento que antecede con mayor frecuencia al carcinoma hepatocelular
es la cirroais por aleohol, y ¢n lom paises orientales date pe desn
rrolla en paclenten que preasentan infecoidn crénica por el virus de
la hepatitis B, criterio que eptd de acuerde con el astudio de Oma-
ta y cols, (17) quienes reportan gque en 321 caspos de cirroais por -
alcocholinmo, el 6.8% desarrolld carcinoma hepatocelular, y en 39 ca
sop de hepatitis crénica por virus B el 3B.5% evoluclond a carcino-
ma.

lap observaclones de Omata y colp. coinclden con loeo hallazgos -
del precente tratajo, en el cunl el carcinoms hepatocelular es 6 ve
cas més frecuente en la cirrcails posthepntitis que en la cirrosis -
por alcohol, tomando en cuenta el nidmero pequelo de camoB encontra-
doa de airrople de etiologfim viral.

En la wayorin de lom entudlon de antf{geno de cuperficle en &} --
canreinomn hepatocelular, ademfis del presunto papel etioldgico del -
virus B, e ha considerado otras posibllidades:

1. lon paclentes que presentsn cirronls o evoelucidn a carcinoma son
muy sensibles a la infeceidn créniea por el virus B. Sin smbargo
actualmente existen pruebap en contra de £atn idea:

A) No se ha descublerto ninguna deficlencia inmunoldglca que pu-
diern facilltar antigenemia persistente en el earcinoma (Pri-
mack,Vogel y PBarker,1973).

B) In ppocincidén con el antfgeno de superficie parece especifica
pare el carcinema hepatocelular, ya gue no pe ha dencublerto
prevalencia del antf{geno de superficie en el cfncer de otras
localizaciones en la mayor parte de cotudlos de céncer hepdti
vo metastdolco (¥rince y cols,1975).

C) Una mayor sennibilidad frente al virus b en el hepatocarcinoma
implicar{a aceptar unao situmclén muy poco probable, de algunas
deficiencias discretas, no detectables de tipo inmunoldgico.
Aol miomo hay muchas pruebas de que el satado de portador del
ant{geno de superficie precede con npucho al desarrollo del he,
patocarcinoma.
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2., la nBoclacién del antigeno de superficie cor el hepatocarcinoma
refleja la prevalencia del virus B, como un factor etioldgico de
una cirrosis subyacente y que el carcinoma surj)a a partir de né-
dulos cirrétices regenerativos por mecaniasmos que no guardan re=
lacidn con &l virus B,

3. La pregencip del virus B en el carcinoma hepntocelular se debe n
ia penmibilidad que presentan algunes individuos # la infeccidn
ordnica por el virus B y al deamrrollo del earcinoma, De acuerdo
con €sto la persistencia del ant{geno constituye un {ndice de -
senaibilidad al desarrollo de un procesc ®rlligho en caso qus el
paciente sea expuesto al agente apropiado o a varics de ellos(18)
En nueatro estudio se encontr§ el antigeno de superficie en o1 -

suero de paclentes positivo en 14 (46.6%) y con el afdn de aportar

en ol estudio del carcinoma hepatocelular y nu relpcidn con el virue

B, con ln t€enica de la orceina de Shikata por su especificidad param

fijarse con el antfgeno superficinl, ne determind lp nresencia del

miemo en 3 Bujetos (13%), que viene @ constitulr upa frecuencia baja
de acuerde a lo reportado en la literatura ¥y a lo esperado, probable
mente debido a la téconlea utilizadm, ya que la presente proporclona
tinclones muy débilem, debléndose en el futurc realizar estudios com
parativos con las otras variedades de orceina, qgue se ha informado
ofrecen una sensibilidad moyor; o bien emplear la técnica de azul -~
victoria cuando we cuente con ella.

Se ha mencionado 1n asociacidn del carcinoma hepatocelular con la
cirrosio macrorodular: sin embarge en opinién de Anthony en Europa

¥ USA {16) el tipo predominante de cirronis nspocinda ol carcinoma enm

el micropodular, ¥y en Africa y Avia eo el moecronodular (2). Fn £ate

estudio la varledad mds comin fue la mixta (70%), la cirrosis micro

nodular (20%) y la cirrosin macronodular (10%).
1a mayor{s de los autorea entdn de acuerdo en que el sexo mascu-

1ino en el mds afectado por la neoplasin hepdtica primaria, en nuen

tro trabajo la relacifn fue de 2:1. La edad de presentacién se men-—
ciona que entre los Bantdes y los Chinoo, el céncer hepdtico predo=-
mina en grupes de edadee Iinferiores a 40 afios (2}, y en EE.UU. y Eun
ropa o8 mobre &sta edad donde se registra la mayorf{am de los cance -
(2), en nuestros paclentes las edades extremae oscilaron entre lasm
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35 y 80 aflos, que estd de acuerdo con le inforrado en la literatura

mundin} y en México (2,12).

El cdncer primario del hfgado no se caracteriem por afntomas y -
signos especificos, Fara éeste padecimicento hay una amplia variedad
de manifestaciones clinicas y su presentacidn en relacidrn con el vi
rus B puede dividirse en 3 categoarfas principales:

1. Sintomas relacjonados con el tumor mds que con la hepatitis cré-
nica subyacente. Estos pacientes pueden pregentar dolor en hipe-
condrio derecho, mana hepdtica palpable, flebtre y ataque al ea-
tado general.

2. Presentacidn con eintormns de hepatitis crdnica, en particular de
cirreosie y que bruscamente desarrollan descompenpacidén de 1a en-
fernmsdad de fondo, en forna de ascitie o hemorragia del aparato
digeativo.

3. Palta de pintoman relevanten, y el hepatocercinoma es diagndstica
do durante la autepaia de una ¢irrosis en eptadico final, o blen
depcublerto en forra accldental en estudios habituales de un pa=-
ciente con hepatitis crénica dencompensada.

En nueatra revisién predoninaron sfntorae de ataque al esatado ge
neral, ictericia y dolor abdominal referido a hipocondrio derecho;
asl misne, entre los signos 1lood la atencidn la apcitic (60%) ¥ la
hepatoregalia (53,.3%). En los pacientes con manifeataciones clinicas
de cirroeis hepdtica pe sugirié la poeibilidad de hepatocarcinora =
por descompensacidn clinica edbitm de la cirrosis en el 33% de los
casos; ademéfs, debido a los inespec{fico de sus manifestaciones ame
debe eatablecer el disgnfatico diferencial con padecimientos como el
abasceso hepftico amiblsno, la colecistitie aguda, la coledocolitia-
8is y el carcinoma de la encrucijsda pancraantodupdenobiliar.

Excepto por la presencin de log marcadorea de la Infeccidn por el
virus B, no se han descrito hasta ahora otros hallazgos de laboratg
rio esspec{ficoa del carcinoma hepatocelular en relocidn con el virue
B, En el entudio las pruebaa de laboratorio que sugieren la presen=-
tacidn de neoplasia inirahepftica son: elevacidn de los niveles de
fosfatasa alcalina (53.3%), la bilirrubina directa (43.3%), y llacd
la atenclién que la trancaminasa oxalacética {43.4%) Be encontraba =
més elevada que la transaminasa pirdvica (16.6%)/
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Clasicomente ss admiten dos tipos principales de carcinoma prima
rio de higado, desarrollados a partir de células diferentes: sl car
¢inoma hepatocelular criginade a partir de los hepatocitos y el co-
langlocarcinoma, a expensap de lap células del siptema excretor bi-
liar, sin embargo esta delimitacidn no ep muy marcada ya que pueden
exiatir formpo mixtas.

En el hepatocarcinoma desde el punto de vista macroscéplco me rs
conocen las formas: nodular (70%}, masivo (20X) y 1la difuss (5%) -
{19) v ep la formn més frecuente de todas las neoplasips hepdtlicap
malignae (cacila entre 70=-90% de los tumores de higndo)} (20)}. En -
nuestro trabaje lon 30 capos pertenacen a €ota variedad para lo cual
se hico la revipidn y confirmaclién hintoldpica. Por diferenciacién
celular se dencribe el bien diferenclado, moderadamente diferencia-
do, anapldsico y de célulnp claran. El patrdn de crecimiento puede
ser trabecular, pleomdrfice o adenoide. la dictribucién trabecular
de lap células me produce en los hepatocarcinomas blen diferencia-
dos, ésta trabéculap entdn conatitulidas por dos o mée hileras de cé
lulas separados por capllares y eén ocaolcnes se obaerva vacuoliza-
cifn nuclear o citoplanmética {célulan oloras). Se pueden observar
células gigantes y sincisialen multinucleadas, las trabéculas con-
tienen acinie; p veces el c¢crecimlento es compacto con escasoB tabi-~
ques conectives-vasculares, resultando un crecimiento pleomdrfico,

lae células dal hepatocarcinoma pueden presentar esignos de acti-
vidad funcional; secrecién biliar, estentosis, depdpito de glucdge-
no, asi como la tendencia a presentar creecimiente intravsscular,par
ticularmente en 1los ramom vensseod portalen, XNosatron obpervamos que
el tipo histoldgico mis frecuente de hepatocarcinoma ep el traobecu-
lar (66.7%) en segundo lugar el trabecular mds sincisial (10%), y en
menor frecuencila les otroe tipos histeldglcos. E1 tipo trabecular -
fue de todose ellom, e#)l gue se asBocld con mayor frecuencia a la eirrp
sis por alcohol,

LR At
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CORCLUSIONES

1.

2.

8.

El carcinoma hepatocelular en &1 Hoapital de Eapecialidades del
Centro Médico la Raza, se encontrd asociado a la cirrosis con -
frecuencia sizmilar a lo informado en le literaturn y en México.
la asociacidn de éata neoplania en los paclentes con cirrosie de
bida a hepatitis fue mucho mayor.

la relacidn con el virus B, por la téenica de la Orceina fue més
baja a lo e#sperado, probablemente debide a 1r tédcnica utilizada,
debiéndoae revigar el uso del colorante y en comporacidn con o-
tros, como el szul victoria.

1a asociacidn con el tipo morfolégico de cirrosis fue con la cl=-
rrosie mixta.

¥és frecuente en el sexo maoculino que ¢l femenino, ¥y lan edad de
presentocidén en la aéptima y octave dfécada de la vida,

Las manifestaclones clinicas mis relevantes fueron el ataque al
estodo genernl, lctericin, doler abdominal referide ol hipocon--
drio derecho, la apoitis y la hepatooegalia.

Dende ¢l punto de vieta de oxdmenes de laboratorio, las altera--
cicnes mas frecuentes fueron, el incremento de la fosfatasa alea
lina, bllirrubins directa y la transaminasa oxalacética; y de ga
binete en el centelleograma hepAtico imagenes de leoiones ocupa-
tivas.

El tipo hiatoléplco que fue el trabecular, eotuvo asocledo con -
mayor frecuencia n ln girreeia por alcohol gue a la de otra etio
logfa, 1o gue quir& puede representar una forma peculiar de resw
puesta a énte agente téxico.



REPERENCIAS

1. Chta,Y.: ¥iral hepatitis and hepatocellular cartinome.In Hepatoce
liular corcinowms, (Ed,) Okuda.K, y Ferters R.L. pp T73-B1 New York.

2. lefkowitch,J.: Epldemiologin y morfologfia de lom tumores hepdticos
malignon.Clin,Quir.Norte-AM. 1981461, (1) :158,

3. Benlter,L,:Ouncogenes Rev,ked, IF5S,1984:22,53:153,

4. Davies,J.: In cirrhoais and pripary cancer of the liver in trans-
Saharan Africe, Louvain,Belgium, 1961,p 255.

%, Gallaway,SJ.,Cagarella,J,,lattens,R. ,Seaman, B, 1Mintmal deviation
hepatoma:a new entity. Am.J.Roentgenol Radium.Ther Nuecl ¥ed,1975:%
125:1684.

6, Mariani,A.:Progressive enlargement of an hepatic cell adenoma.Ges
troenterclogy;: 1978177:1319,

7. Rubin,E,,Krua,S.,Fopper,H.: Pathogenesis of postnecrotic cirrhomia
in aleobolies. Arch.Tath.1962;73:228.

8, london,T.:Primary hepatocellular carcinoma.Etiology,pathogenesia
apd preventien, Human Pathology,1981;12:1065,

9, Erechot,Ch.,and cols: Evidence that hepatitin B virus has a role
In liver-cell carcinoma in alcohol liver disense.lew Eng Journ,
¥ed.19B82;306,23:1384,

10.Beasley,R.iand Lin,0.: Hepatoma risk among VBBAg c¢arrierm. Am.J.
Epidemiol.1978; 108:247,

t1.0bata,R. ,Hayashd K, ,¥otolke, Y, Hisarits,T,,O0kuda, H, ,Kubayaeh, 5.,
and Nishioka,E.:!: A prospective pstudy on the development of hepa~
tocellular carcinome from liver cirrhoeis with peraiatent hepati
tis B virus infection. Int.J.Concer,1980;25:741.

12.Benites,l.; Carcinogencels hepdtica:RFtiolopla ¥ patagenia.Rev.Gag
troent.Mex,19835:48,1:39,

t3.3nafri w2, DA., yocol: Integratin of hepatitis B vizus DHA into the
genoma of liver cells in c¢hrenic liver disepne and hepatocellu=-
lar carcinoma. Studies in gercutaneous liver Diopanies and post-
morten tissue specimens. ML.Engl.bed. 19B1:;305:1067.

14.Farton, L, ,5alaper, . Alexander, J. ,Rotinson,S.: State of hepatitls
B viral PRA in a human hepatoma &ell line.J.Virol.1983:33:795,

t5.Bdman, J.,Gray,}.,Valenzuela, P, ,Rall,F. Hutter,J. ¢ Integration of

hepatitie B virus sequencea apd their expression in e human hepa
toma.Cell Xature,1980;286:535,



16,

17.

18.

18.

20.

Anthonyr,P.,Vogel,l,,Barker,P,: Liver cell dysplasiaiA premalig
nant condition,J.Clin,Pathol.t973%;26:217.

Cmata,M, ,Ashcaval,V,,Liew,C.,Feters, L. :Hepatocellular carcinoma
in the U.5.A,,eticlogic considerations.localization oh hepatitie
B antigens. daestroenterclogy.1979;761:279.
Sutnick,A.,¥illman,I.,london,W.,Blunberg,S.: The role of austra
lia antigen ip viral hepatitin and other diseases.Annual Review
of FMedicine,1972;:23:161.,

Pollock,D. :Primer seminario de patologfm hepftica.Hoapital Uni-
verattario.Sevilla.1976.

Ribet,A.,Tournot,R.: Cancers primitirs du foie chez adulte et -
leur traitement. la Rev, du pract.1974333:2965,




	Portada
	Contenido
	Resumen
	Texto
	Conclusiones
	Referencias



