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RESUMEN

Introduccién: El carcinoma hepatocelular es el tumor primario mas frecuente en higado y
la tercera causa de muerte por cancer en el mundo. Los factores principales para su
desarrollo son le infeccion por virus hepatotropos en aproximadamente el 90%, junto con
el consumo de toxinas, sugiriendo como etiologia principal un estado cronico de
inflamacioén.

La prevencion y diagnéstico temprano es lo mas importante en estos pacientes, para
poder instaurar un tratamiento oportuno. Inicialmente identificando pacientes con factores
de riesgo y realizando tamizaje mediante ultrasonido, en la busqueda de lesiones
sospechosas. El diagnéstico definitivo se realiza mediante tomografia o resonancia
magnética en la mayoria de los casos, ya que estos presentan un patron caracteristicos,
“‘wash-out”.

Existen diferente modalidades de tratamiento dependiendo la etapa clinica del tumor; la
cual a su vez depende del tamafio, niumero de tumores y reserva hepatica (Child-Pugh)
del paciente. En etapas tempranas, con tumores pequefios es posible realizar la reseccion
hepatica con un bajo indice de mortalidad y recurrencia, sin embargo en pacientes con
etapas clinicas tempranas pero con tumores mayores a 5cm o mas de tres se debe
considerar el trasplante hepatico como la opcion terapéutica de eleccion. En pacientes
con etapas tardias sin sintomatologia es posible realizar terapias radioablativas o
quimioembolizacién. Pacientes en etapas tardias con poca reserva solo se puede otorgar
tratamiento paliativo.

Objetivo: Determinar la prevalencia de hepatocarcinoma dentro del servicio de
gastrocirugia del HE CMN SXXI “Dr Bernardo Sepulveda” de 1ero enero del 2012 hasta
julio del 2015.

Material y Métodos: Se realiza un estudio, observacional, descriptivo, retrospectivo, de
corte, sin riesgo para el paciente.

El estudio se realizé dentro del afio 2015, con informacién obtenida de los expedientes,
reportes de histopatologia, estudios de imagen, laboratorio en el periodo comprendido
entre 1ero de enero del 2012 a 31 de julio del 2015 de pacientes que fueron manejados

dentro del servicios de gastrocirugia en el HE CMN SXXI



INTRODUCCION

El Carcinoma Hepatocelular (CHC) es el tumor primario en higado mas frecuente.
Actualmente siendo el sexto mas comun de todos los tumores malignos en general y la

tercera causa de muerte por cancer en el mundo .

Factores de riesgo

Todos los canceres surgen de una acumulacion de mutaciones genéticas que se van
dando con el paso del tiempo, las cuales le confieren una ventaja de sobrevida a las
células con anormalidades fenotipicas. Existe una relacion importante entre la hepatitis
cronica y la lesion hepatica de larga duracion, para el desarrollo de CHC; sugiriendo asi
que la inflamacién es un factor de riesgo clave en el desarrollo de este tumor 2. Aparte del
proceso inflamatorio se ha identificado que la infeccion por virus de hepatitis B es por si
solo un factor de riesgo, esto debido a su capacidad de integrarse al genoma del
huésped, produciendo mutaciones a nivel genético y epigenético. El virus de hepatitis C al

ser un virus de RNA no produce estos cambios.

La cirrosis hepatica es el contexto principal para el desarrollo del CHC hasta en un 90%
de los casos, la cual a su vez se encuentra provocada hasta en 80% por infeccion de los

virus de hepatitis By C.**

Otros factores de riesgo independientes por si mismos son el consumo de toxinas, de
estas el principal es el consumo de alcohol, sin embargo existen otras como la Aflatoxina

B1y el tabaquismo. >°

Se han identificado otros factores como la edad avanzada, sexo masculino, obesidad y la
presencia de concentraciones elevadas de AFP, asi como probablemente una infeccion
por virus de inmunodeficiencia adquirida humana (VIH) la cual se ha demostrado que
aumenta el deterioro progresivo de la funcién hepatica, y queda aun por verlo como un

factor independiente de la generacion de CHC."#?



Prevencion

La prevencion principal es evitar la infeccidon por los virus de hepatitis B y C, asi como
evitar la exposicién a toxinas. Se han desarrollado programas de vacunacion efectivos
para el VHB, asi como programas del seguridad en el uso de transfusiones de
hemoderivados y sanidad sexual para prevenir la infeccion por VHC. Se deben desarrollar
programas sociales para la prevencion del consumo inapropiado de alcohol; evitar el
consumo de alimentos contaminados por Aflatoxina B1 y su almacenamiento en lugares
hiumedos. Se deben realizar campafas de salud publica para la prevencion de la

obesidad.

En el caso de pacientes que han presentado ya la infeccién por VHB y VHC, es necesario
llevar un adecuado manejo medico, siendo que en la actualidad existen terapias efectivas
para estos organismos, sin embargo en pacientes que ya han presentado cirrosis es poco
probable que estas terapias sean efectivas en la prevencién del CHC siendo que el dafo

ya esta instaurado y probablemente las lesiones genéticas ya hallan comenzado.™

Tamizaje en pacientes de alto riesgo

Se han demostrado en diversos estudios el beneficio de realizar un tamizaje en pacientes
con infeccion de VHB para la busqueda de CHC, sin embargo no se cuenta con prueba
suficientes para realizarlo de rutina y solo se toma como opinién de experto. La meta
principal del tamizaje es detectar el CHC en etapas temprana cuando aun es

potencialmente curable."

El éxito del tamizaje en pacientes con factores de riesgos para CHC depende de una
realizacién 6ptima de USG, lograr un diagndstico acertado, una etapificacion efectiva, y la

disponibilidad de terapias curativas tempranas.'?

El tratamiento curativo a largo plazo solo posible en etapas tempranas, sin embargo
cuando se detecta en cuadros sintomaticos, se traduce en etapas tardias, con poca

efectividad de los tratamientos disponibles.



Cuando se detectan pacientes positivos, es necesario seguir los criterios diagnésticos
establecidos por la Asociacion Americana para el Estudio de Enfermedades del Higados
(AASLD)". En nédulos menores a 1cm en pacientes con cirrosis no se identifican CHC
en al menos un 60% de los casos por lo que es recomendable, solo el seguimiento
mediante imagen. En nddulos mayores a 1cm se puede realizar un diagndstico confiable
al presentar estos un patron de reforzamiento intenso a la aplicacion de contraste
intravenosos en la fase arterial y fendmeno de “Wash-Out” en la fase venosa tardia; un
solo estudio de imagen dinamico es suficiente para establecer un diagnéstico confiable,
de no ser asi y la sospecha ser alta se debera realizar una biopsia por aspiracién con
aguja fina (BAAF), a pesar de presentar elevacion de los niveles séricos de AFP ya que el
colangiocarcinoma y el CHC pueden presentar elevaciones similares. Es importante
sefalar que aun la biopsia no da un 100% de certeza diagnéstica y por lo tanto es de
suma importancia realizar una diagndstico integral con métodos de imagen, estado clinico
y marcadores tumorales, para poder tomar la decision terapéutica mas adecuada en estos

pacientes.”™"

Etapificacion

Los sistemas de etapifiacion son cruciales para establecer un pronéstico. Asi como
establecer una relacion entre el tratamiento y respuesta de los pacientes. En la actualidad
no existe un sistema validado internacionalmente. En el caso de CHC la enfermedad
hepatica subyacente afecta directamente en los resultados y la posibilidad de tratamiento
del paciente. Es por eso que se debe tomar en cuenta la etapa tumoral y la funcion

hepatica.

La gran mayoria de los sistemas de etapifiacion en CHC, incluyendo el sistema TNM,
tienen su mayor utilidad en la identificacion de la enfermedad avanzada, con mal
pronéstico; sin embargo ninguno ofrece relacion alguna con las indicaciones para

tratamiento

La Estrategia para etapificacién del Cancer Hepatico de Barcelona Clinic es actualmente
el sistema mas aceptado, ya que este divide a los pacientes en 4 grupos acordes a la
etapa de la enfermedad: 1) Muy temprana/temprana 2)Intermedia 3)Avanzada 4)Tardia.

Posteriormente desarrollando el modelo prondstico de cada etapa, tomando en cuenta el



impacto del tratamiento. Los paciente en etapa temprana son aquellos con tumores <5cm,
o dos o tres nédulos <3cm. Dependiendo de la funcion hepatica, los pacientes pueden ser
tomados en cuenta para terapias curativas como es el caso de las reseccion, trasplante y
terapias ablativas. Alcanzando sobrevidas a 5 anos de entre 50% y 70%. En pacientes
con terapias intermedias solo se ha encontrado beneficio en la quimioembolizacién,
alcanzado sobrevida de 50%. En pacientes con etapas tardias, la sobrevida llega a ser
menor a un afo y estos se benefician del sorafenib. En pacientes con etapas tardias, los
cuales cuentan con sintomas relacionados al CHC, insuficiencia hepatica severa, son

pacientes los cuales solo es posible el tratamiento paliativo.'>'®

Tratamiento

Los resultados obtenidos en el tratamiento de CHC dependen principalmente en la
evaluacion de distintos factores, de los cuales los mas importantes es la reserva hepatica
y la etapa tumoral. En aquellos pacientes en los que se identifican este tumor, sin tener
cirrosis subyacente, es posible realizar resecciones hepaticas grandes, las cuales son
bien toleradas. Sin embargo en pacientes con cirrosis es necesario realizar una valoracion
de la funcionalidad para valorar cual es el mejor tratamiento para estos pacientes. Ya que
en estos la primera linea de tratamiento debe ser el trasplante hepatico, de no ser posible

esto se debera buscar realizar técnicas de radioablacion. '

El protocolo para iniciar el tratamiento se realiza con la evaluacién de la funcién hepatica
mediante la clasificacion de Child-Pugh, y valorar a detalle la extension tumoral; de
manera que se deben realizar una pesquisa por nddulos satélites, invasién vascular,

enfermedad extrahepatica y trombosis de la vena porta. "'

La primera linea de tratamiento en el CHC, sin presencia de cirrosis hepatica subyacente
o cirrosis muy bien compensada, es la reseccion quirdrgica. Los pacientes no pueden ser
valorados mediante la clasificacion de Child-Pugh; solo los pacientes con valores de
bilirrubina normales y una hipertensién portal no relevante para el prondstico quirurgico,
son candidatos ideales para estos procedimientos. Este tipo de pacientes tienen un bajo
riesgo de descompensacion hepatica y una sobrevida a los 5 afios de hasta 70%. Sin
embargo aquellos que presenta hipertension portal descompensada su sobrevida cae
hasta el 50%.
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El trasplante hepatico se encuentra indicado en etapas tempranas, con pacientes que no
son candidatos para una reseccidon hepatica, siendo los mejores candidatos aquellos con
tumores solitarios menores a 5cm o dos o tres lesiones menores a 3cm. Es necesario

descartar la premiacién vascular asi como la invasion extrahepatica.'’'®'?

Los pacientes no candidatos para reseccion quirurgica deben ser manejados mediante
técnicas de radioablacion, en caso de encontrarse contraindicada es posible la infiltracion
con etanol. Los pacientes ideales en estos casos son aquellos que cuentan con tumores
unicos menores a 2cm; en los cuales se han logrado tasas de éxito mayores al 90%,

siendo comparables con la reseccién quirdrgica.??!

Aquellos sujetos que se encuentran en etapas tardias, con tumores grandes vy
multifocales, una opcién terapéutica es la quimioembolizacién (TACE) la cual ha
demostrado mejoria en la sobrevida de los pacientes que aun no se encuentran con
sintomatologia producida por el CHC, siendo meramente la paliacién locoregional factor

significativamente estadistico para el resultado en el manejo de este tipo de pacientes. %

Es importante mencionar que dentro del servicio de gastrocirugia el tratamiento es
proporcionado por médicos especialistas en cirugia hepatopancréato-biliar, enfocandonos
principalmente a la cirugia resectiva en pacientes en etapas tempranas; y en caso de
pacientes con etapas tardias no candidatos a reseccién se utiliza principalmente la

quimioembolizacion con danorubicina y lipiodol.
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JUSTIFICACION

No se conoce la prevalencia de CHC, mortalidad a 90 dias postquirurgicos y la sobrevida
a 2 anos dentro del HE CMN SXXI “Dr. Bernardo Sepulveda”. Es importante conocer
estos datos, ya que en un futuro podremos realizar protocolos de diagndstico y

estadificacién, asi como mejorar las estrategias terapéuticas en estos casos.

MAGNITUD DEL ESTUDIO

La importancia radica en conocer la prevalencia de CHC en el HE CMN SXXI “Dr.
Bernardo Sepulveda”, los antecedentes de los pacientes, los reportes de histopatologia,
los resultados posquirurgicos para conocer y la mortalidad a 90 dias posteriores a la

cirugia y la sobrevida a 2 afos.

FACTIBILIDAD DEL ESTUDIO

El estudio es totalmente factible ya que contamos con el servicio completo en cuanto a
recurso técnicos, infraestructura, material consumible. Se cuenta ademas con la
informacién disponible en cuanto al expediente clinico los reportes de histopatologia de
las piezas obtenidas a partir de las resecciones hepaticas, asi como los datos por

tomografia sugerentes de CHC.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢, Cual es la prevalencia de CHC en el servicio de gastrocirugia de HE CMN SXXI “Dr.

Bernardo Sepulveda” y cual es la mortalidad postquirirgica y sobrevida en estos

pacientes a 2 afos?

HIPOTESIS

Existe una alta prevalencia de CHC en el servicio de gastrocirugia del HE CMNS SXXI

“Dr. Bernardo Sepulveda”

12



OBJETIVO GENERAL

Determinar la prevalencia de CHC dentro del servicio de gastrocirugia del HE CMN SXXI

“Dr Bernardo Sepulveda” de 1ero enero del 2012 hasta julio del 2015.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

* Determinar la mortalidad postquirdrgica a 90 dias de pacientes con CHC que se
sometieron a cirugia.

* Determinar la morbilidad postquirirgica a 90 dias de pacientes con CHC que se
sometieron a cirugia.

* Determinar la sobrevida a 6 meses, 1 afo y 2 afios de pacientes con CHC que se
sometieron a cirugias.

* Determinar la sobrevida a 6 meses, 1 afo y 2 afios de pacientes con CHC que se
sometieron a quimioembolizacién.

* Valorar la recurrencia a 6 meses, 1 afio y 2 afios de pacientes sometidos a cirugia
resectiva.

* Valorar la progresion de la enfermedad a pacientes con CHC sometidos a

quimioembolizacién a 6 meses, 1 afio y 2 afios.
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DISENO

Se realiza un estudio, observacional, descriptivo, retrospectivo, de corte, sin riesgo para el

paciente

MATERIAL Y METODO.

El estudio se realizé dentro del afio 2015, con informacidon obtenida de los expedientes,
reportes de histopatologia, estudios de imagen, laboratorio en el periodo comprendido
entre 1ero de enero del 2012 a 31 de julio del 2015 de pacientes que fueron manejados
dentro del servicios de gastrocirugia en el HE CMN SXXI. Los datos obtenidos se
descargaron en una hoja de recoleccidn y se sometieron a analisis estadistico por el

programa SPSS v.

CRITERIO DE INCLUSION

* Pacientes derecho habientes del IMSS.

* Pacientes con diagnéstico de CHC confirmado por histopatologia o estudio
tomografico, segun Guias Internacionales de NCCN.

* Pacientes que se sometieron a cirugia con diagndstico de CHC por el servicio de
gastrocirugia de HE CMN SXXI “ Dr Bernardo Sepulveda”.

* Pacientes que se sometieron quimioembolizaciéon con diagnostico de CHC por el

servicio de gastrocirugia de HE CMN SXXI “ Dr Bernardo Sepulveda”.

CRITERIOS DE EXCLUSION

* Pacientes sin expediente disponible.
* Pacientes fallecidos o que no cumplan con el periodo de tiempo antes del punto de
corte de este estudio.

* Pacientes perdidos en el seguimiento.

14



TAMANO DE MUESTRA

Se realizé un muestro de conveniencia durante el afio 2015, el cual incluyo a todos los
pacientes que cumplieron los criterios de inclusion del estudio sometidos a cirugia
resectiva y quimioembolizacion por el diagndstico de CHC en el servicio de gastrocirugia
del HE CMN SXXI en el periodo comprendido de

15



DESCRIPCION DE VARIABLES:

Sintomatologia Conjunto de sintomas que | Son los principales | Cualitativa | Nominal Presente
son caracteristicos de una | sintomas que se Ausente
enfermedad determinada | presentan asociados al
0 que se presentan en un | hepatocarcinoma
enfermo.

Comorbilidades Presencia de uno o mas | Enfermedades o | Cualitativa | Nominal Presente
trastornos (o | patologias propias del Ausente
enfermedades) ademdas de | paciente ademas de la
la enfermedad o trastorno | enfermedad por
primario. diverticulo esofégico.

Obesidad Estado patolégico que se | Estado moérbido en | Cualitativa | Nominal Presente
caracteriza por un exceso | donde el indice de masa Ausente
o una acumulacién | corporal de una persona
excesiva y general de | es superior de 30
grasa en el cuerpo kg/mt2

Cirrosis Hepatica | Enfermedad que se | Datos clinicos, por | Cualitativa | Nominal Presente
caracteriza por una lesién | imagen (o] Ausente
que se desarrolla en las | histopatoldgicos de
visceras, especialmente en | cirrosis hepatica.
higado, y consiste en la
induracién de los
elementos conjuntivos y
atrofia de los demas

Infeccién por | Colonizacién y | Confirmacién por | Cualitativa | Nominal Presente

virus de hepatitis | multiplicacién de agentes | serologia de infeccién Ausente

BoC patégenos en un | por virus de Hepatitis
organismo. Puede o no dar | B/C
lugar a una enfermedad
manifiesta

insuficiencia La disfuncién metabolica | Pacientes con | Cualitativa | ordinal A

hepatica de la glandula hepatica, la | antecedentes de B
cual se manifiesta por | enfermedad hepatica C
ictericia, subyacente, los cuales
hipoalbuminemia, son clasificados
coagulopatia, edema, | mediantes clasificacién
encefalopatia de Chil-Pugh

Alfafetoproteina Proteina producida por el | Presencia de niveles | Cuantitativ | Continua | Microgramo sobre litro

prequirurgica higado y el saco vitelino | séricos elevados de AFP | a
durante el embarazo, | 3 veces por arriba del
cuyos niveles disminuyen | punto de corte normal
poco después del
nacimiento.Se encuentra
elevada en  procesos
neoplasicos e
inflamatorios del higado

Imagen Estudio de imagen que | Estudio de radiologia | Cualitativa | Nominal Presente

tomografica utiliza rayos x para crear | donde se identifica el Ausente

caracteristica de | imagenes transversales | patrén clasico de

CHC del cuerpo. hepatocarcinoma “wash-

out”.

Tipo de | Conjunto de acciones o | Procedimientos Cualitativa | Nominal Reseccién quirdrgica

tratamiento pasos a seguir, en forma | realizados para el Quimioembolizacién
secuenciada o sistematica | manejo de Mixta
para el tratamiento de | hepatocarcinoma
hepatocarcinoma

Tamafio tumoral Conjunto de dimensiones | Tamafo del tumor en | Cuantitativ | Continua | Centimetros
fisicas de una cosa | sus didmetros mayores | a

material, por las cuales
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tiene mayor o menor | ya sea por tomografia o
volumen. por procedimiento
quirurgico
Tiempo Duracién del tiempo | Tiempo del acto | Cuantitativ | Continua | Minutos
quirurgico operatorio quirurgico a
Hemorragia Salida de sangre desde el | Pérdida sanguinea | Cuantitativ | Continua | Mililitros
transoperatoria. aparato circulatorio, | producida por el acto | a
provocada por la ruptura | quirdrgico.
de vasos sanguineos como
venas, arterias y capilares.
Recurrencia por Evidencia de | Cualitativa | Nominal Presente
imagen de USG recurrencia, metastasis Ausente
o persistencia de lesion
tumoral mediante USG

Defuncién Muerte de una persona. Muerte del paciente | Cualitativa | Nominal Presente
durante el Ausente
procedimiento
quirurgico o a
consecuencia del mismo.

Reporte de | Corroboraciéon por medio | Corroboracién por | Cualitativa | Nominal Presente

histopatologia del estudio a nivel de la | resultado Ausente
histopatologia de wuna | histopatolégico de que
pieza  quirdrgica para | se trata de un
confirmacion de una | hepatocarcinoma
patologia dada.

Tasa de Sobrevida | Proporcién de pacientes | Proporcién de pacientes | Cualitativa | Ordinal Vivo
que sobreviven del total | que sobreviven a 6 Muerto
de pacientes afectados por | meses, 1 y 2 afios
la enfermedad 0 | posterior al
sometidos a un | procedimiento
tratamiento en un lapso | quirtrgico o la
determinado. quimioembolizacién.

Recurrencia Reapariciéon de los | Presencia de lesiones | Cualitativa | Nominal Presente
sintomas de una | hepaticas por imagen o Ausente
enfermedad  tras un | aumento de AFP al triple

periodo de ausencia de los
mismos.

de su valor normal
posterior a
normalizacion de la
misma.
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FLUJOGRAMA DE ACTIVIDADES

e Elaboracion del protocolo de investigacidn.

» Registro en SIRELCIS.

e Revision de los censos del periodo de tiempo establecido.

¢ Llenado de la hoja de recoleccién con los datos solicitados en la misma.

e Asignacion de un nimero consecutivo de folio.

e Captacion y analisis de la informacién por medio de base datos electrénica.

 Elaboracion de informe y presentacién de datos por escrito

€C€CCg«
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ASPECTOS ETICOS

El presente protocolo de investigacion cumple con los principios de acuerdo con la
declaracidn de Helsinki, actualizada en la 52 Asamblea Médica Mundial de Edimburgo,

Escocia. Octubre del 2000. Considerando los principios de toda investigacion:

o Respeto: Se respetod el anonimato del paciente.

o Beneficencia: El presente estudio de investigacion tuvo como finalidad el
beneficio del paciente.

o Justicia: Trato justo y equitativo a la privacidad del paciente y los participantes en

el estudio.

Este estudio respetd la ley general de Salud y cédigo de Nuremberg, y las politicas

propias del hospital en donde se llevé a cabo.

No se afectaron los criterios éticos establecidos. La informacién se obtuvo del expediente

clinico, respetando la privacidad de lo escrito, sin riesgo para el paciente.

No existe conflicto de intereses por parte de los autores del presente estudio.

RECURSOS HUMANOS, FISICOS Y FINANCIEROS

La elaboracion del protocolo de investigacion se realizé por el tesista Dr. José Alfredo
Garcia Quintero, asi como la recoleccion de datos de pacientes con CHC obtenidos del
servicio de gastrocirugia asesorado por el Dr. Mauricio de la Fuente Lira (Medico Adscrito
del servicio de gastrocirugia), de los reportes de histopatologia disponibles en el servicio
de Anatomia Patolégica y los expedientes clinicos disponibles en el servicio de Archivo
Clinico del HE CMN siglo XXI. Posteriormente se efectué el analisis estadistico, la
informacién sera supervisada por el Asesor de tesis Dr., médico adscrito al servicio de

gastrocirugia.

Como materiales se utilizaron los expedientes clinicos del archivo de la unidad, las

libretas de reportes de histopatologia, papeleria basica, asi como equipo de computacién
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para vaciar la informacion. Por ser un estudio descriptivo, observacional no se requiere de

recursos financieros.
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RESULTADOS

Se recolectaron los datos de 67 pacientes con el diagndstico de CHC, los cuales fueron
manejados en el servicio de Gastrocirugia del HE CMN SXXI “Dr. Bernardo Sepulveda”.
Se localizé el expediente completo de 15 casos (2 casos se perdieron durante el
seguimiento) de los cuales 5 (29.4%) fueron hombres y 12 (70.5%) mujeres. La edad
promedio fue de 65 afos (D.E. +/- 14.8),

Del total de 17 pacientes, 14 (82%) contaban con el diagndstico previo de cirrosis
hepatica y se encontraban en seguimiento por el servicio de Gastroenterologia; 13
(76.5%) clasificados como Child-Pugh A 'y 1 (5.9%) Child-Pugh B. De estos pacientes, 12
(70.5%) tuvieron infeccién por virus hepatotropos: VHC en 11 (64.7%) pacientes y 1
(5.88%) con infeccion por VHB; en el resto el diagnéstico fue EHGA en 1 (5.9%) caso y
cirrosis primaria criptogénica en 1 (5.9%). Se identificaron 3 (17.64%) pacientes sin

cirrosis o enfermedades de base previa.

Clinicamente, 2 (11.7%) pacientes tuvieron algun tipo de sintomatologia no relacionada

con la patologia de base, (pérdida de peso involuntaria y dolor abdominal).

El método de imagen inicial para establecer el diagndstico de estos pacientes fue: TAC en
11 (64.7)% casos, 4 (23.5%) con USG y 2 (11.7%) con RM. En todos los casos se realizé
una TAC confirmatoria. De los 15 pacientes con TAC, 12 (70.6%) presentaron fendmeno
de lavado ("Wash out”), y 2 (11.8%) presentaron un patron distinto, en los cuales el
diagnéstico fue corroborado mediante histopatologia. En 14 (82.4%) pacientes se reporté
mediante imagen una sola lesién mientras que en el resto fueron reportaron 2. En el
aspecto bioquimico, a 12 pacientes se les realizd cuantificacion de alfafetoproteina previo
al tratamiento identificando un valor promedio de 25 Ul/ml (D.E. +/- 408.4).

Encontrandose por arriba del valor normal en 9 (52.94%) pacientes.
En 15 (88.3%) pacientes se indico tratamiento; 7 (42%) pacientes fueron manejados en 2

tiempos con cirugia y quimioembolizacién, 7 (42%) recibieron Unicamente

quimioembolizacion y 1 (5.9%) unicamente cirugia, con una mortalidad global de 0%.
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De los 8 (47%) pacientes a los que se sometioé a cirugia, la mortalidad posquirurgica fue
de 0%. En 1 (5.9%) caso se reportd una complicacion tardia por infeccion del sitio
quirdrgico y fue manejada exitosamente sin otras complicaciones. El lapso de tiempo
transcurrido entre el diagnostico y el tratamiento fue de 65 dias (D.E. +/-14.8); y del
diagndstico inicial a la cirugia fue de 107.25 dias. El tipo de cirugia que se realizé fueron
4(23.5%) hepatectomias no anatomicas, 2 (11.8%) segmentectomias 1 (5.9%)
trisegmentectomia central, 1 (5.9%) segmentectomia + metastasectomia. La reseccion fue
total en 6 (35%)casos y 2 (11.8%) se identifico tumor en el borde quirurgico, confirmado
por histopatologia. El tiempo quirirgico promedio fue de 150 minutos (D.E.+/- 58). El
sangrado promedio fue de 375 ml (D.E. +/- 180) y solo 1 (5.9%) paciente requirié
transfusion de hemoderivados. La estancia hospitalaria postquirirgica promedio fue de
3.87 dias y ningun paciente requirié estancia en terapia intensiva. En 5 (29%) de estos
pacientes se identificaron 2 nédulos a comparacion de lo que se reportd previamente en la

tomografia. El tamafio tumoral promedio fue de 45 mm (D.E. +/- 17.9) en su eje mayor..

En los casos sometidos a quimiembolizacién, 7 (42%) fueron tratados unicamente con
éste método ya que no eran candidatos a reseccion quirtrgica, mientras que 7 (42%)
fueron tratados posterior a cirugia al detectar recurrencia tumoral o bordes quirurgicos
positivos. Se siguio el protocolo de quimioembolizacion (TACE por sus siglas en inglés);
en 13 (76.5%) pacientes se utilizé danorubicina con lipiodol, y en 1 (5.9%) se utilizé
gemcitabina. La estancia hospitalaria para todos los casos fue de 1 dia. El promedio de
sesiones de quimioembolizacion fue de 1.72 (D.E. +/- 1.21). Se reporté 1 (5.9%) caso de
complicacién la cual fue tromboembolia pulmonar, manejandose mediante hospitalizacion

y anticoagualacion, con buena evolucion y posterior alta del servicio.

De los pacientes mencionados previamente con insuficiencia hepatica previa al
tratamiento, 8 (47.1%) evolucionaron posteriormente a Child-Pugh B y 1 (5.9%) a Child-
Pugh C. La sobrevida global de los pacientes que recibieron tratamiento, (de cualquier
tipo), fue de 46 meses (D.E. +/- 17.2). Con un periodo libre de enfermedad promedio de
18.5 meses (D.E. +/- 16.4). En 10 (58.8%) casos se detecté recurrencia tumoral. El
seguimiento de todos los pacientes se realizd6 mediante TAC, y se les realizd

cuantificacion de alfafetoproteina encontrando valores promedio de 46 (D.E. +/- 72.5).
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DISCUSION

Segun la literatura internacional, la incidencia mundial del carcinoma hepatocelular es de
4.8%, con una mortalidad de 7.9%. En 2010 el INEGI reporto una mortalidad de 7.3%
provocadas por CHC, haciéndolo la tercera causa de muerte en el pais, con un indice de
fatalidad (IF) del 0.99, es por esto que se trata de un tema de relevancia para la salud en

nuestro pais.

En la actualidad, existen numerosos estudios publicados en la literatura internacional
respecto al tratamiento de esta enfermedad, instaurando como estandar de oro la cirugia
resectiva y el trasplante hepatico segun las condiciones generales del paciente, asi como
las caracteristicas del tumor. Sin embargo, en México hay pocos estudios referentes al
tratamiento, especialmente dirigidos a la terapia médica, asi como a la recurrencia
posterior a la cirugia resectiva, motivo por el cual se consider6 relevante realizar un
seguimiento para esta cohorte de pacientes en nuestro hospital. En este trabajo pudimos
observar una epidemiologia y datos demograficos similares a la reportada en oftras
publicaciones, 82% de nuestros pacientes contaban con diagnostico previo de cirrosis
hepatica siendo la principal causa de esta la infeccidon de virus hepatotropos (el mas
frecuente VHC). Al realizar una comparacion de medias con prueba T de Student, se
encontré una relacion significativa con una tendencia en los pacientes con diagnéstico de
infeccion por virus B y C con la recurrencia tumoral (p 0.034), lo cual concuerda con lo

reportado.

Por otra parte, todos los pacientes en esta serie que se trataron con cirugia resectiva se
encontraban en etapas intermedia o temprana de la clasificacion de Barcelona, lo cual
puede influir en el resultado posterior al manejo con cirugia resectiva o quimioterapia, ya
que se puede considerar que pacientes en etapas tempranas de padecimientos
oncolégicos tienen mejor prondstico y esto un factor determinante para la recurrencia
tumoral en etapas posteriores. En este trabajo identificamos la necesidad de un
seguimiento estrecho a pacientes de alto riesgo (como los que cuentan con antecedente
de infeccién por VHC), con un impacto importante en el pronédstico. Se realizd TAC
confirmatoria en 15 de los cuales un 80% presentaron un fenomeno de lavado; mientras
que 75% a los que se les realiz6 cuantificacion de alfafetoproteina presentaron valores
por arriba de lo normal, con un promedio de 25 (D.E. +/- 408). Debido a la poca

factibilidad de las biopsias en nuestro centro, se realizé el diagndstico y seguimiento con
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meétodos de imagen y laboratorio clinico, por lo cual consideramos que el diagnéstico del
CHC debe ser una integracién clinia, radiologica y bioquimica obteniendo asi resultados

que no incluyen la necesidad de métoos invasivos. %%

La sobrevida a 5 afios reportada pacientes con CHC es de 41%-74% en pacientes no
cirréticos, y 30%-50% en pacientes con cirrosis.® La recurrencia llega hasta el 70%
después de 5 anos, con predictores de recurrencia temprana siendo una alfafetoproteina
>2000ng/dL, reseccidén no anatémica, invasion micro y macrovascular, margenes positivos
y tumores poco diferenciados.?® La Mortalidad postquirtrgica en otras series es de 10%
en cirréticos y de 5% en no cirréticos.”” En nuestro hospital la mortalidad fue de 0%
durante el periodo perioperatorio y en el seguimiento de este grupo en los primeros 5
afios posteriores al tratamiento de los pacientes en los cuales se contd con informacion
del expediente clinico; con una sobrevida promedio de 46 meses (D.E. +/- 17.2) Lo cual

1.2 Se indentifico recurencia en 10

concuerda con la sobrevida reportada por Burrel et a
(58.8%) pacientes, lo cual se encuentra por debajo de lo reportado en la literatura, y
encontramos un periodo libre de enfermedad con una media de 18.5 meses (D.E. +/-16.4)

Lo cual es similar a lo reportado por Crissien et al. 28
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CONCLUSIONES

Actualmente en nuestro pais existe una pobre cultura en la donacion de organos, asi
como poca infrasestructura y apoyo para los programas de transplante hepatico. Este tipo
de padecimientos solo pueden ser tratados dentro de hospitales de concentracion y con
equipos altamente especializados. Actualmente en México solo existen pocos grupos a
nivel publico, convirtiendo esto en un proceso largo en el cual muchos pacientes pueden
progresar a estapas mas avanzadas de la enfermedad; es por esto que consideramos
importante enfocarnos en terapias como la cirugia resectiva, ablativas y la embolizacion,
ya que en casos bien seleccionados han demostrado ser curativas. En pacientes no
candidatos a cirugia o con recurrencia de la enfermedad, la quimioembolizaciéon es una
buena alternativa como tratamiento inicial, asi como control de la recurrencia hasta que el

paciente pueda recibir un transplante hepatico.

Podemos observar lo importante que es realizar un seguimiento estrecho en pacientes de
alto riesgo, mediante estudios especializados y dirigidos a la identificacién de este
padecimiento, siendo de suma importancia la tomografia y cuantificacion seridada de
alfafetoproteina, asi como su pronto envié a un servicio de alta especialidad ante la

sospecha o corraboracion del diagnostico.

Es fundamental que los pacientes que cuentan con el diagndstico de carcinoma
hepatocelular sean manejados en un centro de concentracion, como es caso del servicio
de gastrocirugia del Hospital de Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda” de CMN SXXI,
donde se cuenta con cirujanos especializados dentro de la cirugia hepatopancreatobiliar y
gracias a esto se obtienen tasas bajas de morbimortalidad, ya que cuentan con los
conocimientos necesarios para que el manejo de estos pacientes se lo menos
accidentado posible, como es el manejo prequirdrgico, tranquirurgico y postquirdrgico en
cirugia de higado la cual requiere de personal especializado y multidisplinario en las areas

de diagnostico, cirugia, anestesia y hemodinamia.
Gracias a la aplicacion de distintas técnicas de diagndstico y tratamiento, se les puede

ofrecer una mayor esperanza de vida a estos pacientes, asi como un mejor estado

general durante la enfermedad, con bajas tasas de complicaciones y mayores periodos
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libres de enfermedad, es importante tambien que sean realizadas en el tiempo y

alternancia adecuados.

Es importante mencionar que el presente estudio muestra una serie pequena de casos de
carcinoma hepatocelular por los casos pérdidos ya que no contaban con expediente
clinico disponible, por lo que se propone ampliar el seguimiento para continuar este

trabajo con un estudio prospectivo de nuevos casos en los siguientes afos.
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ANEXO 1. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS. HEPATOCARCINOMA

A. Informacion general.

1) Nombre del paciente: 2) Afiliacién:
3) Edad: afios 4) Género: (Masculino)(Femenino)

B. Informacion preoperatoria.
5) Sintomatologia
SI
Perdida de peso
Ictericia
Dolor abdominal

Otros:

NO

6) Enfermedades hepaticas asociadas
SI
Cirrosis
Infecciéon por VHC
Infecciéon por VHB
Insuficiencia hepatica
Child-Pugh
Otros:

NO

7) Comorbilidades:
SI
Obesidad (IMC > 30 kg/mt?)
Diabetes Mellitus
Hipertension arterial sistémica
Insuficiencia renal crénica
Desnutricion (IMC < 18 kg/mt?)
Otros:

NO

8) Laboratorios preoperatorios.

Hemoglobina g/dL
Leucocitos /mm?3
Linfocitos /mm?3
Neutréfilos /mm?3
Na meq/L
K meq/L
Cl meq/L
Proteinas totales g/dL
Albumina g/dL
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Globulina
Creatinina serica
Glucosa
Bilirrubina total
Bilirrubina indirecta
Bilirrubina directa
TGO

TGP

FA

GGT
Alfafetoproteina

9) Métodos diagnostico:

SI
TAC patron “wash-out”:
Tamafio de tumor por imagen:
Numero de nédulos:

C. Informacion Terapeutica:
10) Quimioembolizacién SI

10) Cirugia: SI
12) Fechadecirugia: ___._ .
13) Procedimiento quirurgico:

Tipo de procedimiento:

a) Hepatectomia

__ g/dL

NO

NO

NO

b) Sectorectomia:

c) Segmentectomia:

Sistema de drenaje (SI) (NO):
a) Abierto b) Cerrado

14) Hallazgos:
Localizaciéon del tumor:
Segmentos hepaticos:

Caracteristicas del tumor:
Tamaio___cm
Tiempo quirargico __:___
Hemorragia____ml
15) Complicaciones quirurgicas:

Lesion a 6rganos adyacentes:
Lesion vascular (especificar):

SI

NO
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D. Informacion Postoperatorio.

16) Métodos diagnosticos de control:
USG:

TAC:

Alfa-feto proteina :

17) Morbilidad
a) Infeccién de herida quirurgica (SI)

Manejo

b) Hematoma (SD) (NO)

c) Seroma (SD) (NO)
Manejo:

d) Neumonia (SD) (NO)

e) IVU (S) (NO)

f) Reintervencion quirurgica (SI) (NO)  Indicacion:
Hallazgos:
Procedimiento:

h) Complicaciones cardiopulmonares (SD)

K) Otro:

16) Manejo en Terapia intensiva: (SI) (NO)
a) Indicacién: b) Dias de hospitalizacién en UTI:

17) Defuncion (SI) (NO) Idx:
18) Confirmacidn por reporte de histopatologia (SI) (NO)
19) Mejoria de Sintomatologia (SI) (NO)
20)Progresiéon tumoral
a)Progresion tumoral__(SI)(NO)
b)Periodo libre de enfermedad(MESES)
c)Recurrencia tumoral (SI)(NO) FECHA:
d)Sobrevida:

Fecha:__ /_/

(NO)

Cual:

Fecha: . .
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ANEXO 2

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
U UNIDAD DE EDUCAQI()N, INVESTIGACIC')'N Y POLITICAS DE SALUD
COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
(ADULTOS)

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Nombre del estudio:

“Experiencia en el manejo de hepatocarcinoma durante 4 afios en el servicio de Gastrocirugia del Hospital de
Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI”

Patrocinador externo:

NO APLICA

Lugar y fecha:

Numero de registro:

Justificacion y objetivo del
estudio:

No se conoce la prevalencia de CHC, mortalidad a 90 dias postquirurgicos y la sobrevida a 2 afios dentro del HE CMN
SXXI “Dr. Bernardo Sepulveda”. Es importante conocer estos datos, ya que en un futuro podremos realizar protocolos de
diagnéstico y estadificacion, asi como mejorar las estrategias terapéuticas en estos casos. Determinar la prevalencia de
Hepatocarcinoma dentro del servicio de gastrocirugia del HE CMN SXXI “Dr Bernardo Sepulveda” de 1ero enero del 2012
hasta julio del 2015.

Procedimientos:

Se realizara revision de expedientes de los pacientes con el diagndstico de hepatocarcinoma valorados y manejados en
Centro Médico Nacional Siglo XXI

Posibles
molestias:

riesgos y

La revision de expedientes y la aplicacion de métodos estadisticos no generard ningln riesgo a su salud (riesgo
menor al minimo)

Posibles beneficios que
recibird al participar en el
estudio:

El uso de la informacién obtenida en el expediente clinico para dar a conocer la experiencia en el manejo quirdrgico de
pacientes con diagndstico de hemangioma hepatico.

Informacion sobre | Se entregara el resultado de forma individual al paciente en caso de solicitarlo..

resultados

Participacion o retiro: De forma voluntaria, podré retirarse del estudio en cualguier momento en que lo considere conveniente.
Privacidad y | Los datos que proporcione seran manejados bajo estricta privacidad y confidencialidad,

confidencialidad:

Beneficios al término del
estudio:

Conocer los procedimientos quirdrgicos realizados y otras medidas terapéuticas de pacientes con diagndstico de
hepatocarcinoma

En caso de dudas o
aclaraciones relacionadas
con el estudio podra
dirigirse a:

Investigador responsable: José Alfredo Garcia Quintero

Colaboradores:

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comisién de Etica de Investigacién de la CNIC del IMSS: Avenida
Cuauhtémoc 330 4° piso Bloque “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP 06720. Teléfono (55) 56 27 69 00 extension 21230, Correo
electrénico: comision.etica@imss.gob.mx

Nombre y firma del sujeto

Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento

Testigo 1
Nombre, direccion, relacién y firma

Testigo 2
Nombre, direccién, relacion y firma

Este formato constituye una gufa que debera completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de investigacién, sin omitir
informacion relevante del estudio.

Clave: 2810-009-013
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