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RESUMEN

MARCO TEORICO: EI cancer de higado es un tumor maligno cada vez mas
comun, morbido y es un problema de salud global, asociado a un mal prondstico y
resultados fatales, comprenden aproximadamente el 2,3% de todos los casos
nuevos de cancer, representa aproximadamente el 80-90% de todos los casos de
cancer de higado; desafortunadamente, se predice que es el sexto mas
diagnosticado y la cuarta causa de muerte por cancer en todo el mundo.
OBJETIVO PRINCIPAL: Determinar las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas
de los pacientes con hepatocarcinoma en el hospital de oncologia del Centro
Médico Nacional Siglo XXI.

MATERIAL Y METODOS: Se realiz6 un estudio descriptivo y retrospectivo,
pacientes con diagnoéstico clinico, imagenoldgico y/o histolégico de
hepatocarcinoma atendidos en el hospital de oncologia de Centro Médico Nacional
Siglo XXI en el periodo comprendido de 1 de enero del 2016 a 30 de Noviembre
del 2020, no se requirid calcular el tamafio de muestra al ser un estudio de
conveniencia.

RESULTADOS: Se obtuvo una poblacién total de 220 pacientes, los cuales
tuvieron una edad minima de 18 afios, una edad maxima de 90 afios, con una
mediana de 63 afios; La aparicion de signos y sintomas fue de la siguientes forma:
El dolor se present6 en 142 pacientes (64.5%), la sociedad temprana se encontrd
en 73 pacientes (33.2%); en 42 pacientes (19.1%) hubo sangrado de tubo
digestivo, debilidad o fatiga en 84 pacientes (38.2%), la ictericia se hizo presente
en 38 pacientes (17.3%), 71 pacientes (32.3%) tuvieron una pérdida mayor de
10kg, mientras que 34 pacientes (15.5%) una pérdida menor de 9kg.
CONCLUSIONES: La cirrosis hepatica estuvo presente como comorbilidad en
mas de la mitad de la poblacion estudiada, siendo estad la mas frecuente; los
signos y sintomas que predominaron; fueron el dolor, la debilidad, fatiga y la
pérdida de peso; en los estudios de laboratorio los reactantes de fase aguda
estuvieron presentes en mas del 90% de los pacientes.

PALABRAS CLAVES: cancer, higado, clinica, dolor, pérdida de peso.



ABSTRACT

THEORETICAL FRAMEWORK: Liver cancer is an increasingly common, morbid
malignant tumor and is a global health problem, associated with poor prognosis
and fatal results, comprising approximately 2.3% of all new cancer cases,
accounting for approximately 80-90% of all liver cancer cases; unfortunately, it is
predicted to be the sixth most diagnosed and the fourth leading cause of cancer

death worldwide.

OBJECTIVE: To determine the clinical and epidemiological characteristics of
patients with hepatocarcinoma in the oncology hospital of the National Medical
Center 21st century. MATERIAL AND METHODS: A retrospective and descriptive
study was conducted, patients with clinical, imaging and/or histological diagnosis of
hepatocarcinoma attended at the national medical center oncology hospital 21st
century in the period from January 1, 2016 to November 31, 2020, no sample size

was required as a convenience study.

RESULTS: A total population of 220 patients was obtained, who had a minimum
age of 18 years, a maximum age of 90 years, with an average of 64.72 years; The
onset of signs and symptoms was as follows: Pain was presented in 142 patients
(64.5%), early society was found in 73 patients (33.2%); in 42 patients (19.1%)
there was bleeding from the digestive tract; Weakness or fatigue was found in 84
patients (38.2%); jaundice was present in 38 patients (17.3%); 71 patients (32.3%)
had a loss greater than 10kg, while 34 patients (15.5%) a loss less than 9kg

CONCLUSIONS: hepatic cirrhosis was present as comorability in more than half of
the studied population, this being the most common; the signs and symptoms that
predominated were pain, weakness and fatigue and weight loss; in laboratory

studies acute phase reactants were present in more than 90% of patients.

KEYWORDS: Cancer, liver, clinic, pain, weight loss.



MARCO TEORICO

Segun estimaciones de la Organizaciébn Mundial de la Salud (OMS) en 2015, el
cancer es la primera o la segunda causa de muerte antes de los 70 afios en 91 de
172 paises, y ocupa el tercer o cuarto lugar en 22 paises. La incidencia de cancer
y la mortalidad estan creciendo rpidamente, las razones son complejas pero
reflejan tanto el envejecimiento como crecimiento de la poblacion, asi como
cambios en la prevalencia y distribucion de los principales factores de riesgo para
el cancer, varios de los cuales estan asociados con el desarrollo
socioeconémico.(1)

A pesar de haber establecido pautas para la deteccién del hepatocarcinoma la
naturaleza a menudo asintomatica de este frecuentemente resulta en pacientes
con enfermedad en etapa tardia no susceptibles de tratamiento curativo para
guienes son detectados.(2)

Es un tumor maligno cada vez mas comun, mérbido y es un problema de salud
global, asociado a un mal prondstico y resultados fatales, comprenden
aproximadamente el 2,3% de todos los casos nuevos de cancer, representando
aproximadamente el 80-90% de todos los casos de cancer de higado;
desafortunadamente, se predice que es el sexto mas diagnosticado y la tercera
causa de muerte por cancer en todo el mundo en 2018, con cerca de 841,000
casos nuevos y 782,000 muertes anuales y es la principal causa de mortalidad
entre los pacientes con cirrosis (3). La incidencia y la mortalidad son 2 a 3 veces
mas altas entre los hombres en la mayoria de las regiones del mundo; asi el
cancer de higado ocupa el quinto lugar en términos de casos globales y segundo

en términos de muertes por hombres (fig. 1)(4).



En Europa, en 2012 la tasa de incidencia estimada fue de 10 en hombres y 3.3 en
mujeres por 100 000, respectivamente, mientras que los en tasa de mortalidad fue
de 9,1 y 3,3 por 100 000 en hombres y mujeres, respectivamente. La incidencia
muestra una fuerte preponderancia masculina y aumenta progresivamente con el
avance de la edad en todas las poblaciones (6).
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Fig. 1: Los gréaficos circulares presentan la distribucion de casos y muertes para los 10 canceres mas comunes en 2018
para (A) Ambos sexos, (B) hombres, y (C) mujeres. Para cada sexo, el area del gréafico circular refleja la proporcion del
ndmero total de casos o muertes; los canceres de piel no melanoma se incluyen en la categoria "otros". Fuente:

GLOBOCAN 2018.

Es mas comun en 13 paises geograficamente diversos que incluyen varios en el
norte y el oeste de Africa, en los Estados Unidos la deteccion de hepatocarcinoma

(HCC) ha ido aumentando durante varios afios y actualmente se encuentra entre



los canceres nuevos mas comunmente diagnosticados y con un aumento mas
rapido de las muertes, la vigilancia, epidemiologia y resultados finales basados en
la poblacion (fig. 2), el registro de cancer sugiere que hubo un aumento de casi 4
veces en la incidencia de hepatocarcinoma en las Ultimas 4 décadas (1,6 por 100
000 en 1975-1977 a 4,8 por 100 000 en 2005-2007). Resultados de la Vigilancia,
Epidemiologia y Finales de la base de datos de resultados (SEER) ha demostrado
recientemente de un fuerte aumento en las tasas de incidencia en los Estados
Unidos en las dltimas 3 a 4 décadas y comenzaron a desacelerarse entre 2007 y
2010. Cambios en prevalencias de los factores de riesgo pueden explicar estos
cambios en la incidencia dado que la enfermedad del higado graso no alcohdlico

(NAFLD) esta emergiendo como una etiologia importante de HCC (5,6).
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Fig. 2 Representacién de incidencia de cancer en 2018 (A) hombres y (B) mujeres. Fuente: GLOBOCAN 2018.



El principal motor del aumento de las tasas incidencia en los Estados Unidos ha
sido la alta prevalencia de infeccion cronica por el virus de la hepatitis C (VHC), en
la cohorte de personas nacidas entre 1945 y 1965 confirmando el incremento de
las tasas de incidencia de CHC a nivel nacional. Ademas, el VHC fue validado
como el principal motor de la incremento en las tasas de incidencia de CHC

después de 2000 (fig. 3).
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Fig. 3 Distribucion mundial VHC. Fuente: GLOBOCAN 2018.

A nivel mundial se reporta una tendencia hacia el sexo masculino (74%) , la
relacion hombre-mujer es de 4.2:1, la edad de presentacion mas frecuente es
entre los 60 y 70 afios de vida, a excepcion de las zonas de alta incidencia, en las
cuales se presenta entre la tercera y cuarta década. La mayoria de los pacientes
son de bajo nivel socioeconémico y los factores de riesgo relacionados con el
hepatocarcinoma son aquellos agentes causales de cirrosis 0 hepatitis cronica, el
virus de la Hepatitis C constituye el mayor factor de riesgo, con una incidencia
anual promedio de entre 3.7% al 7.1%; y en segundo lugar se encuentra el VHB
con una incidencia anual promedio de entre 2.2% al 4.3%, se ha descrito en los

ultimos afos que aquellas condiciones que se encuentran dentro del llamado



“sindrome metabdlico” (obesidad, diabetes mellitus, dislipidemia, resistencia a la
insulina) se asocian a una mayor mortalidad, el tabaco también se ha asociado a
un incremento de riesgo mientras que el consumo de café por el contrario parece
gue lo disminuye (2).

Llama la atencibn en los hispanos un aumento en la incidencia de
hepatocarcinoma, en México 90% se presenta en pacientes con cirrosis, mas
frecuente en hombres 2-3:1, por exposicidbn a mayor numero de factores de riesgo
como virus de hepatitis B (VHB) y VHC, alcohol, tabaquismo, reservas de hierro
aumentadas, mayor indice de masa corporal (IMC) y niveles elevados de
hormonas androgénicas. La incidencia aumenta con la edad y la prevalencia es
maxima a los 65 afios, la cirrosis es el principal factor de riesgo en un 60% a 90%
de los casos secundaria a alcohol o infeccién por VHB y VHC dependiendo de la
zona geogréfica, la obesidad y el sindrome metabdlico son factores de riesgo para
el desarrollo de cirrosis relacionada a esteatohepatitis no alcohdlica, los pacientes
presentan una o0 varias manifestaciones clinicas que incluyen dolor en el
cuadrante superior derecho del abdomen, pérdida de peso, descompensacion de
la funcion hepética, poco comunes el abdomen agudo secundario a ruptura del
tumor y manifestaciones extra hepaticas (hipercalcemia, hipoglucemia vy
tirotoxicosis), anemia o eritrocitosis secundaria a produccién extrarrenal de
eritropoyetina (37). Ha sido posible observar un incremento en la incidencia de
esta patologia desde hace varias décadas, se duplicé en el lapso de 25 afios
(1965-1990). Mas recientemente, se analizaron certificados de defuncion oficiales
en México desde el afio 2000 hasta el 2006, e informaron un incremento nacional

del 14% en la mortalidad (4.16 defunciones por 100,000 habitantes en el afio 20



00 vs. 4.74 en el 2005) (7). El sexo femenino experimentd el mayor cambio, con
un incremento a 15%, respecto al 12.5% en el sexo masculino. Finalmente el
Sistema Nacional de Informacion en Salud (disponible en
www.sinais.salud.gob.mx) analiza causas de defuncion de 1979 hasta 2008 en
poblacion mexicana y corrobora un incremento en la mortalidad por esta
enfermedad, del 0.4% en la década de los ochenta al 1.3% para 2008.La
informacion disponible refiere que los grupos de edad mas afectados son los
mayores de 55 afios, mientras que la tasa de mortalidad es igual en hombres que
en mujeres (7).

La mortalidad en México es de 5.2 por cada 100 000 habitantes, siendo los
estados con la mayor mortalidad son: Veracruz, 10; Yucatan, 7.2; Campeche, 7;

Oaxaca, 6.6; Ciudad de México, 6.5 y Tamaulipas- Chiapas, 6.4 (8).

FACTORES DE RIESGO

La presencia de cirrosis se puede asociar a mas de 30 veces con aumento de
hepatocarcinoma, mas del 20% de los pacientes son simultdneamente
diagnosticados con cirrosis. El virus de la hepatitis B (VHB) y el virus de la
hepatitis C (VHC) son los factores etiologicos mas comunes en todo el mundo y
explican la mayoria de los casos de hepatocarcinoma (40%-50%), 45% al 55% al
VHC, del 10% al 15% del VHB, el 5% se coinfecta con VHB y VHC, y del 30% al
35% no estan infectados con ninguno de ellos. El VHB y el VHC son factores de
riesgo conocidos para la desarrollo de cirrosis, que esta presente en 80% a 90%

de pacientes (2).



Ademas, no esta claro que la mayoria de los portadores del VHB adquieran
hepatocarcinoma, se cree que las rondas de destruccién hepatica después de la
reparacion replicativa conducen a la acumulacion de mutaciones asociadas con el
desarrollo del cancer (9).

Del 13% al 23% de los casos son atribuibles a problemas relacionados con el
consumo de alcohol, este efecto es modificado por la raza del paciente (riesgo
mayor en blancos, negros e hispanos) y el sexo (mayor riesgo en hombres). El
efecto del alcohol también es potenciado por otros factores de riesgo concurrentes
como la hepatitis y la obesidad. Las condiciones comunes como la diabetes
mellitus y la obesidad son cada vez mas reconocidos como factores de riesgo, es
necesario para dilucidar mejor los mecanismos de desarrollo de la enfermedad y
los factores de riesgo precisos involucrados, condiciones como la enfermedad del
higado graso no alcohdlico (NAFLD) también ha aumentado en incidencia, pero su
asociacion con el desarrollo de hepatocarcinoma no ha sido previamente bien
establecida, dada la alta varianza geografica de la prevalencia de NAFLD, las
pautas de detecciébn probablemente deberian adaptarse a la prevalencia

regional(10).

PRESENTACION CLINICA

La mayoria de las neoplasias del higado son asintomaticas y de curso indolente,
de forma usual se identifican por imageneologia en pacientes con sintomatologia
abdominal inespecifica. Algunos reportan fatiga, dolor abdominal por lo general en

el epigastrio o hipocondrio derecho, el dolor es vago sin signos de irritacion



peritoneal, anorexia, pérdida de peso, nadusea o vomito puede ser el Udnico
sintoma (11).

En el estudio fisico es importante evaluar la presencia de signos de enfermedad
hepatica crénica e hipertension portal, como ictericia, ascitis, venas superficiales y
caput medusae. Son relevantes, también, el estudio pélvico y de mama, en
especial si se sospecha una lesiébn metastasica, y el estudio rectal con prueba de
sangre oculta en heces (12). Existen algunos sindromes paraneoplasicos
relacionados tales como la hipoglicemia producida por el aumento del
metabolismo hepético inducido por el tumor, hipercalcemia, diarrea acuosa por
secrecion de péptidos vasoactivos y sintomas cutdneos variados tales como

dermatomiositis, queratosis seborreicas, porfirias cutaneas, etc (13).

DIAGNOSTICO

Méas del 80%de los pacientes afectos presentan una cirrosis hepdética, se
recomienda explorar periédicamente a los pacientes con cirrosis mediante
ecografia (USG) abdominal con una sensibilidad del 60-80% y una especificidad
superior al 90% para la deteccién precoz. En general, deben considerarse para
cribado los pacientes cirréticos en clase funcional Child-Pugh A y B, clase B
avanzada y C o con descompensaciones no identificadas por la clasificaciéon Child-
Pugh o por Model for End-Stage Liver Disease (MELD) que condicionan mal
prondstico vital (encefalopatia hepatica recurrente, peritonitis bacteriana
espontanea, malnutricion, etc.) deben evaluarse para trasplante hepatico (14).

El intervalo de 6 meses es mas coste-eficaz respecto otras alternativas de cribado,

respecto a las pruebas serologicas, el mas evaluado ha sido la AFP, ha mostrado
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un bajo rendimiento la sensibilidad es del 60% y la especificidad del 80%, existe
una correlacion entre niveles de AFP y estadio tumoral, siendo la AFP
simplemente un marcador de enfermedad avanzada (15) (16).

En pacientes con cirrosis hepética la prueba patoldgica no es obligatoria para el
diagndstico y se puede confiar en los criterios de imagen con contraste para
caracterizacion de la lesion. Estos criterios requieren una tomografia contrastada
multifasica (CT) o resonancia magnética (MRI) con contraste, el diagndstico puede
establecerse si hay caracteristicas vasculares tipicas (hipervascularidad en la fase
arterial con lavado en fase venosa portal, retardada o de 3-5 minutos en relacion
con parénquima hepatico normal y un borde periférico de realce (pseudocapsula)

identificado en un nédulo de> 1 cm de diametro (fig. 4).

NOdulo &n acografia de
crba igado 5
icm
cirrdtico o con hepatiis Ak

crénica por VHB I
[ TC muttidetecton/RM dinamica ]

Hipervascularizacion artecial + washout en
fases venosas

I

[
Repetir ecografia
cada 3 meses Positvo Negativo |

" Otra técnica de imagen
(TCoRM)

Estable Crecimiento
durante 18-24 l_—‘] - -

Hipervascularizacion arterial « washout en
fases venosas

‘ <tcm

Diagndstico de carcinoma hepatocelular |

cribado algoritmo
convencional diagnostico

Volver al Iniciar ‘

Fig. 4 Algoritmo diagndstico para el estudio de un nddulo hepético detectado en una ecografia abdominal. Adaptada de

Briux y Sherman.

Lesiones que se encuentran con estos los criterios sobre un umbral de tamafio
predefinido se clasifican como definitivamente hepatocarcinoma, con una mejor
sensibilidad para MRI, no se recomienda la exploracibn con tomografia por

emision de positrones (FDG-PET) para el diagnéstico, si una lesiéon se clasifica
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como hepatocarcinoma definitivamente en una sola imagen (por ejemplo, CT), la
confirmacion con otra modalidad (MRI) o con una biopsia no es obligatorio (17).
Lesiones que son demasiado pequefias (menos de 10 mm) o no exhiben todas las
caracteristicas y el lavado se tratan de manera diferente dependiendo del sistema
de categorizacion utilizado. LI-RADS tiene un sistema escalonado que clasifica

estas lesiones (18) (Fig. 5)

D i a g n osti Cc LR-NC Not categorizable
i (due to image omission or degradation)
Categories
_ s
LR-2 Probably benign
LR-3 Intermediate probability of malignancy

LR-4 Probably HCC
Probably or definitely malignant, LB-M

not necessarily HCC
Definitely HCC
LR-TIV Tumor in vein

Fig. 5 Clasificacion radiolégica LI RADS

Si el patrén vascular no es especifico de CHC se debe recomendar una puncién
diagndstica del nddulo, si el andlisis patolégico es negativo, no se puede descartar
el diagnéstico de hepatocarcinoma se debe valorar la realizacién de una nueva
puncion diagndstica o seguimiento estrecho de la lesion, en el caso de pacientes
sin cirrosis establecida, la aplicacion de estos criterios de imagen no es vélida y es
necesaria la realizacion de una puncion para obtener el diagnostico (19). La
citologia posee un elevado rendimiento diagnostico, pero si se pretende analizar la
disposicion arquitectural, el examen de bloque celular o «mini-biopsia» puede

aportar informacion valiosa, algunos autores han alertado sobre el riesgo de
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diseminacion local (seeding) tras puncién de estos nodulos. Sin embargo, la

incidencia de esta complicacién es muy baja, inferior al 0,1% (15).

CLASIFICACION

Existen diferentes clasificaciones entre las que se encuentran: Okuda, TNM,
Italiana (CLIP) y Francesa (Tabla 1, 2, 3,4,); las cuales no permiten determinar el
prondstico para pacientes individuales, pero son Utiles como guia de prondstico y
tratamiento en grupos de pacientes (20).

La clasificacion BCLC es una herramienta simple que permite determinar un
pronostico preciso global del paciente validado en diversas poblaciones y
establecer una recomendacién especifica de tratamiento de acuerdo a su estado
(21). Por este motivo se han desarrollado nuevas clasificaciones que incluyen
funciébn hepatica y tumoral, MELD e incluso algunas con estrategias de
tratamiento. A pesar de esto las guias clinicas EASL-EORTC (European
Association for theStudy of the Liver and the European Organisation for Research
and Treatment of Cancer) y AASLD (American Association for the Study of Liver
Diseases) recomiendan utilizar solo el BCLC por los pardmetros que considera y
porque es una clasificacion dindmica, que indica conducta a seguir y se va

actualizando con la nueva evidencia sobre prondstico y tratamientos (Fig. 5) (22).
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CHC

Estadio muy inicial Estadio inicial Estadio intermedio Estadio avanzado  Estadio terminal
. (0 2 (A) (B) ©) (D)
Unico < 2cm Unico o 3 nédulos < 3cm Multinodular Invasion portal Child-Pugh C*™*
Child-Pugh A, PS 0 Child-Pugh A-B, PS 0 Child-Pugh A-B*, PS 0 Afectacion exirahepatica PS 3-4
* Child-Pugh A-B*, PS 1-2
Potencial candidato a - .
.8 trasplante hepdtico Unico 3 nddulos < 3cm
g 4 i
S
g Pre;_ion p_»onal
No Si —p bilirrubina
Enfermedades
Normal ~Aumentada —% asociadas
1 No Si
— v ‘ . v ‘
£ ] ) ] ’
S Ablacion Reseccion || Trasplante Ablacion TACE Sorafenib
5 BSC
= Tratamientos efectivos con impacto en supervivencia

Figura 2. Sistema de estadificacion Barcelona-Clinic- Liver-Cancer (BCLC). BSC: best supportive care; CHC: carcinoma hepatocelular; PS: performance status.

* La clasificacion Child-Pugh no identifica a todos los pacientes con disfuncién hepatica grave que precisan considerar la opcion de trasplante hepatico.

** Pacientes con cirrosis en estadio terminal debido a disfuncion hepadtica grave (Child-Pugh C o estadios mds iniciales con episodios predictores de mal prondstico, puntuacion
MELD elevada) deben considerarse para trasplante hepdtico. En estos pacientes, 1a presencia de un CHC puede suponer una contraindicacion para trasplante hepatico si excede
los criterios de inclusion.

Adaptada de Bruix et al.'s%.

Fig. 5. Sistema de estadificacion Barcelona clinic-liver-cancer (BCLC

TRATAMIENTO

La clasificacion BCLC se divide en 5 etapas, las cuales van asociadas a una
estrategia de tratamiento especifica.

La etapa muy precoz (BCLC 0) incluye a pacientes con una lesién Unica < 2 cm,
asintomaticos y Child-Pugh A; ellos tienen baja probabilidad de diseminacion
microscoépica y se benefician de tratamientos curativos.

La etapa precoz (BCLC A) la constituyen pacientes con una o hasta 3 lesiones < 3
cm, asintomaticos y Child-Pugh A-B consideran tanto la reseccion quirdrgica, THO
(trasplante hepatico ortopatico) o ablacion por radiofrecuencia. La reseccion
quirdrgica se recomienda particularmente en el caso de lesion Unica, con ausencia
de hipertension portal y bilirrubina normal, en caso de no cumplir con estas
consideraciones, se recomienda trasplante hepatico, de no ser candidatos a recibir

ninguno de estos tratamientos, la alternativa seria ablacion con radiofrecuencia.
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La etapa intermedia (BCLC B) corresponde a pacientes con lesiones grandes
Unicas o multiples sin invasion intravascular ni metéstasis extrahepéticas, que no
sean candidatos a cirugia ni a trasplante hepatico, asintomaticos y Child-Pugh A-
B; en ellos se recomienda quimioembolizacion transarterial(TACE) (23).

La etapa avanzada (BCLC C) considera pacientes Child-Pugh A-B y con algunos
sintomas constitucionales que presentan invasién vascular o diseminacion extra-
hepatica; en ellos se debe considerar el uso de sorafenib como tratamiento
paliativo.

Finalmente, la etapa terminal (BCLC D) incluye a pacientes muy sintomaticos y
con mala funcién hepatica (Child C), en los que no se ha demostrado beneficio de

sobrevida con ningun tratamiento complementario (24).

RESECCION QUIRURGICA

Es la primera opcién en aquellos tumores Unicos que aparecen sobre higados no
cirréticos, en los que se puede realizar resecciones amplias con un riesgo bajo de
complicaciones. Sin embargo, en nuestro medio, la mayoria de los CHC aparecen
sobre una enfermedad hepatica cronica, habitualmente en fase cirrética (25).

Los mejores candidatos a reseccion quirdrgica son aquellos pacientes con
tumores Unicos, que presentan una bilirrubina normal y ausencia de hipertension
portal (HPCR) clinicamente relevante, considerandose pacientes Optimos para
reseccion quirargica a aquellos con gradiente inferior a 10 mm Hg, la presencia de
HPCR se asocia a un mayor riesgo de complicaciones postoperatorias y el

pronostico a medio plazo se deteriora (15).
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ABLACION

Las técnicas de ablaciéon local no son una alternativa a la reseccion quirdrgica,
pero pueden reducir la masa tumoral total y, en ocasiones, permitir la reseccion
definitiva, servir como adyuvante a tratamientos convencionales o como método
paliativo (26).

Se basa en la inyeccion de sustancias (etanol, acido acético) o en la induccion de
cambios de temperatura (ablacion por radiofrecuencia, microondas, laser,
crioterapia) llevada a cabo con el apoyo de una técnica de imagen, habitualmente
ecografia. La radiofrecuencia (RFA) es la técnica de primera eleccion, tanto la
RFA como la PEI (inyeccion percutanea de alcohol) tienen excelentes resultados
en tumores < 2 cm (del 90 al 100% de necrosis completa), pero en tumores mas
grandes la probabilidad de lograr una necrosis completa es mayor con la RFA
(27). Dado que la cirugia de reseccién no ofrece mejor SV que la ablacion en
BCLC 0, la RFA se convierte en la primera opcién, dejando la cirugia para los

pacientes con fracaso del tratamiento (28).

TRANSPLANTE HEPATICO

Los pacientes con tumores Unicos < 5 cm o con un maximo de 3 nédulos menores
de 3 cm, sin invasion vascular ni diseminacion extrahepética (criterios de Milén,
Tabla 6), se obtenia una supervivencia a los 4 afios del 75% y una tasa de
recurrencia del 8%, por tanto, el trasplante hepatico es el tratamiento de eleccion
en aquellos pacientes que no sean candidatos 6ptimos para reseccion quirdrgica,

gue no tengan ninguna enfermedad extra hepatica que contraindique el
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procedimiento, sin embargo la aplicabilidad del trasplante es limitada por el bajo

volumen de donadores (29,30).

QUIMIO EMBOLIZACION TRANSARTERIAL

La TACE es un tratamiento paliativo y se basa en el hecho de que el CHC es un
tumor vascularizado, al que se puede tener acceso por via arterial, permitiendo
con ello la instilacion de quimioterapia intratumoral y en un segundo tiempo la
embolizacién de la arteria que lo irriga. La administracion de quimioterapia seguida
por la oclusién de las arterias que alimentan el tumor causa necrosis tumoral y
retrasa la progresion del tumor (31).

Es actualmente la primera opcion de tratamiento para pacientes BCLC B con
funcion hepética conservada. Se han usado distintos agentes quimioterapéuticos
para la TACE, pero la doxorrubicina y el cisplatino son los mas habituales (32).
Esta formalmente contraindicada en ausencia de un flujo portal adecuado o con
invasion vascular, el concepto de progresion intratable permite definir el grupo de
pacientes en los que, pese a recibir TACE, no se logra controlar el

hepatocarcinoma y son candidatos a tratamiento sistémico (33).

TRATAMIENTO SISTEMICO: SORAFENIB

Es un tratamiento paliativo, y es el Unico tratamiento sistémico aprobado para el
hepatocarcinoma. Es un inhibidor multiquinasa con efectos antiangiogénicos y
antiproliferativos de administracion oral, ha demostrado que mejora la sobrevida
global de pacientes con CHC avanzado y constituye el estandar de tratamiento en

el CHC avanzado (34). En el estudio SHARP, el aumento en la sobrevida global se
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obtuvo sin una respuesta radiolégica significativa, pero con una diferencia
significativa en el tiempo hasta la progresion (TTP) entre los grupos placebo (2,8
meses) y sorafenib (5,5 meses) (35).

La introduccion de un tratamiento sistémico en pacientes cirréticos con CHC ha
determinado la necesidad de explorar y generar nuevos factores que influyen en la
sobrevida global de estos pacientes, como el perfil de tolerancia al farmaco, el
patron de progresion radiolégico, el impacto del tratamiento sobre la modificacion
de la funcién hepética o la influencia que ejercen los cambios de dosis durante el
tratamiento. Los efectos adversos asociados al tratamiento han sido
tradicionalmente considerados como un aspecto negativo del tratamiento, la
aparicién no deberia considerarse como una razon para suspender el tratamiento,
sino como un evento que obliga a ajustar la dosis hasta conseguir la que resulte

mas idénea para cada paciente (36).

OTROS TRATAMIENTOS SISTEMICOS
Otros tratamientos sistémicos (quimioterapia o agentes como interferébn) no han

demostrado ningun beneficio en términos de sobrevida global (35).

PRONOSTICO

El hepatocarcinoma suele aparecer en el contexto de una enfermedad hepatica
evolucionada. Las opciones de tratamiento y por lo tanto su prondstico, estaran
condicionados no so6lo por la extension del tumor, sino también por la

funcionalidad del higado sobre el que se desarrolla y el estado funcional del
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paciente, la mediana de supervivencia de los pacientes en el momento del
diagndstico suele ser de 6 a 20 meses (35).

Los pacientes que se encuentran en el estadio A la supervivencia a los 5 afios
postratamiento es del 50 - 75%, estadio B la supervivencia mediana se limita a
20 meses (40). Los estadios C o D llegan a alcanzar una supervivencia mediana

de 11 meses (36).
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
¢,Cuadles son las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de los pacientes con

diagndstico de hepatocarcinoma en el hospital de oncologia del Centro Médico

Nacional Siglo XXI?
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JUSTIFICACION

El hepatocarcinoma es la neoplasia primaria de higado mas comdn y una de las
causas de muerte mas frecuentes en los pacientes afectos de cirrosis hepatica,
conlleva una morbimortalidad importante con altos costos al sistema de salud,
teniendo un impacto directo en el paciente, la familia y la sociedad, uno de sus
principales problemas es la dificultad en el registro de los casos y la poca

informacion sobre las caracteristicas clinicas y demogréaficas de estos pacientes.

Considerando el incremento de casos de hepatocarcinoma y que en Centro
Médico Nacional Siglo XXI es un lugar de referencia de primer y segundo nivel de
atencion de la zona sur de México contaremos con un numero suficiente de casos
gue nos den la posibilidad de obtener una informacién que sea representativa de
la poblacién mexicana por lo que es de interés iniciar una linea de investigacion al

respecto.
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OBJETIVO PRINCIPAL

Determinar ¢Cuales son las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de los
pacientes con diagnéstico de hepatocarcinoma en el hospital de oncologia del
Centro Médico Nacional Siglo XXI en el periodo 1 de enero del 2016 a 30 de
Noviembre del 20207

OBJETIVOS SECUNDARIOS.

1. Determinar las caracteristicas clinicas

1.1. Tamafio del tumor al momento del diagnostico.
1.2. Localizacién anatémica del tumor.

1.3. Clasificacion de Barcelona.

1.4. Nivel de alfa feto proteina

1.5. Diagnostico mediante TAC trifasica o IRM.
1.6. Clasificacion de Child Pugh

1.7. Tratamiento inicial otorgado.

1.8. Comorbilidades

1.9. Sintomatologia inicial

1.10 Biopsia.

1.11 Etiologia de cirrosis hepatica

2. Determinar las caracteristicas epidemiolégicas.
2.1. Edad.
2.2. Género.

2.3. Ocupacion.
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MATERIAL Y METODOS

Estudio retrospectivo, descriptivo y de conveniencia.

POBLACION

Pacientes con diagnostico clinico, imagenolégico y/o histologico de
hepatocarcinoma atendidos en el Hospital de Oncologia de Centro Médico
Nacional Siglo XXI en el periodo comprendido de 1 de enero del 2016 a 30 de

noviembre del 2020.

UNIVERSO

Todos los pacientes evaluados en la consulta de primera vez con diagndstico
clinico, imagenoldgico y/o histologico de hepatocarcinoma de la poblacion referida
del primer y segundo nivel de atencion de la region sur de México de acuerdo con
la zonificacion del IMSS que conforme a las guias medicas tienen una posibilidad

de tratamiento.

LUGAR DONDE SE REALIZARA EL ESTUDIO
Se realizé en las instalaciones del Hospital de Oncologia del Centro Médico

Nacional Siglo XXI.

MUESTREO

No se requiere célculo de tamafio de muestra.

CRITERIOS DE INCLUSION
Todos los pacientes con sospecha clinica en quienes se confirme el diagndstico

de hepatocarcinoma.

CRITERIOS DE EXCLUSION

Ninguno.
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RECOLECCION DE DATOS Y PROCESAMIENTO DE LA INFORMACION.

El método de recoleccion de informacion fue por medio de la revision de una base
de datos creada a partir de los pacientes que acudieron al Hospital de oncologia
del CMN Siglo XXI dentro del periodo comprendido entre 1 de enero del 2016 a 30
de noviembre del 2020 en los que se confirmoé el diagndstico de hepatocarcinoma,
los pacientes son recibidos por primera vez en la preconsulta del Departamento de
Sarcomas y Tumores de Tubo Digestivo Alto para ser valorados, donde se
solicitan los estudios necesarios (TAC trifasica o IRM, laboratorios, marcadores
tumorales, etc.) para su revaloracion, donde se determiné el tratamiento que se le
otorgod al paciente, se elabordé una base de datos de los pacientes asi como un
cuestionario que incluia preguntas para obtener las caracteristicas socio-
demograficas y clinicas de cada paciente, fecha de diagnéstico, tratamiento inicial

y actual, etc., durando en promedio 30 minutos por cada revision.
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VARIABLES

VARIABLE DEFINICION CONCEPTUAL DEFINICION OPERATIVA UNIDADES DE | TIPO DE VARIABLE
MEDICION
EDAD TIEMPO  TRANSCURRIDO | TIEMPO TRANSCURRIDO | ANOS CUANTITATIVA
DESDE EL NACIMIENTO | DESDE EL  NACIMIENTO
HASTA LA MUERTE DEL | HASTA EL MOMENTO ACTUAL
MISMO.
GENERO CONDICION BIOLOGICA QUE | HABITUS EXTERIOR DEL | MASCULINO CUALITATIVA
DISTINGUE A LAS | PACIENTE
PERSONAS EN HOMBRE Y FEMENINO
MUJER.
COMORBILIDADES PRESENCIA DE UNA O MAS | ANTECEDENTES HIPERTENSION CUALITATIVA
ENFERMEDADES ADEMAS | PATOLOGICOS DE | DIABETES MELLITUS
DE LA ENFERMEDAD O | ENFERMEDADES CRONICO | OBESIDAD
TRASTORNO PRIMARIO DEGENERATIVAS CARDIOPATIA
EPOC
CAUSA  DE CIRROSIS | PRESENCIA DE UNO O MAS | ENFERMEDADES ASOCIADAS 1 NASH CUALITATIVA
HEPATICA TRASTORNOS ADEMAS DE | AL MOMENTO DEL 2 HEPATITIS B
LA ENFERMEDAD O | DIAGNOSTICO 3 HEPATITIS C
TRASTORNO PRIMARIO 4 ALCOHOLISMO
5 AUTOINMUNE
6 IDIOPATICA
OCUPACION OFICIO O  PROFESION | TRABAJO, EMPLEO, | MAESTRO CUALITATIVA
(CUANDO SE DESEMPENA | ACTIVIDAD O PROFESION, AL | MEDICO
EN ESTA) DE UNA PERSONA | MOMENTO DEL | TRABAJADRO
DIAGNOSTICO CONSTRUCCION
LOCALIZACION ANATOMICA | SITIO  ANATOMICO  DE | LOCALIZACION O SEGMENTO | SEGMENTOS: CUALITATIVA
DEL TUMOR ORIGEN DEL  TUMOR | ANATOMICO DONDE  SE | LILILIV,V,VLVILVII
PRIMARIO. ENCUENTRA EL TUMOR POR

IMAGEN

TAMANO TUMORAL INICIAL

MEDICION DEL EJE MAYOR
DEL TUMOR EXPRESADO
EN CENTIMETROS AL
MOMENTO DEL
DIAGNOSTICO.

TAMANO DEL TUMOR MEDIDO
POR ESTUDIO DE IMAGEN EN
CM

CENTIMETROS

CUANTITATIVA
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https://deconceptos.com/general/actividad
https://deconceptos.com/ciencias-sociales/profesion

CLASIFICACION DE | ETAPA O PERIODO DE UN | ESTADIOS: 0 CUALITATIVA
BARCELONA PROCESO DETERMINADO | 0: MUY INICIAL: LESION A
COMO LA EVOLUCION DE | UNICA MENOR DE 2 CM, B
UNA ENFERMEDAD CHILD P. A C
A: INICIAL: LESION UNICA O 3 D
NODULOS MENORES DE 3
CM, CHILD P. A-B
B:INTERMEDIO:
MULTINODULAR ,CHILD P.A-B
C:  AVANZADO: INVASION
PORTAL, AFECTACION
EXTRAHEPATICA, CHILD P. A
D: TERMINAL: LESION UNICA
MENOR DE 2 CM, CHILD P. C
ALFA FETO PROTEINA (AFP) | GLICOPROTEINA MARCADOR TUMORAL DE NG/ML CUANTITATIVA
PRODUCIDA POR  EL | AYUDA DIAGNOSTICA EN EL
HIGADO Y EL SACO | CHC MEDIDO
VITELINO DEL FETO LABORATROIOS DE CMN
SIGLO XX
DIAGNOSTICO _ MEDIANTE | METODO DE EXPLORACION | HERRAMIENTA UTIL, S| CUALITATIVA
TAC TRIFASICA O IRM RADIOLOGICA QUE | ACCESIBLE PARA NO
PERMITE EL ESTUDIO DE | CARACTERIZAR A LAS
UN  ORGANO,  DESDE | LESIONES FOCALES
DISTINTOS PLANOS HEPATICAS Y REALIZAR EL
DIAGNOSTICO DE CHC
BIOPSIA DIAGNOSTICA PROCEDIMIENTO QUE SE | TOMA DE UNA MUESTRA | RESECCION CUALITATIVA
REALIZA PARA EXTRAER | REPRESENTATIVA PARA
UNA PEQUENA MUESTRA | REALIZAR EL DIAGNOSTICO | GUADA POR IMAGEN
DE TEJIDO O DE CELULAS | DE HEPATOCARCINOMA ABIERTA
DEL CUERPO PARA SU
ANALISIS
CLASIFICACCION CHILD | SISTEMA DE | SE REALIZA DE A CUALITATIVA
PUGH ESTADIFICACION USADO | ACUERDO AL GRADO DE B
PARA EVALUAR EL | ASCITIS,
CONCENTRACIONES DE C

PRONOSTICO DE LA
CIRROSIS

BILIRRUBINA Y ALBUMINA,
TIEMPO DE PROTROMBINA,
GRADO DE ENCEFALOPATIA.
PUNTUACION: 5-6 GRADO A
(ENFERMEDAD BIEN
COMPENSADA); 7-9

GRADO B (COMPROMISO
FUNCIONAL SIGNIFICATIVO);
Y 10-15 GRADO C
(DESCOMPENSADA).
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TRATAMIENTO INICIAL | CONJUNTO DE MEDIOS QUE | TERAPIA INICIAL UTILIZADA | ABLACION CUALITATIVA
OTORGADO SE UTILIZAN PARA TRATAR | EN LOS PACIENTES DE | RESECCION
UNA ENFERMEDAD ACUERDO A CLASIFICACION | TRANSPLANTE
DE BARCELONA TACE
SORAFENIB
MEJORES CUIDADOS
DE SOPORTE
SINTOMAS FENOMENO QUE REVELA MANIFESTACIONES DOLOR CUALITATIVA
UNA ENFERMEDAD, ES CLINICAS QUE REFIERE DE | NAUSEA
REFERIDO DE MANERA INICIO VOMITO
SUBJETIVA POR EL DOLOR ABDOMINAL
ENFERMO CUANDO PERDIDA DE PESO
PERCIBE ALGO ANOMALO

ANALISIS ESTADISTICO

La informacion se almacendé con un instrumento de recoleccion disefiado
especialmente para la investigacion, una vez obteniendo el total de pacientes, se
procedio a analizar los datos, el andlisis estadistico const6é en obtener frecuencias
absolutas y relativas de cada una de las variables de estudio y medidas de
tendencia central. Posteriormente los resultados y conclusiones se redactaron en
un informe final, para lo cual se empleara el programa Microsoft Office y el

programa SPSS.
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ASPECTOS ETICOS

El estudio serd sometido a evaluacion por el comité de Investigacion del hospital
de Oncologia del Centro Médico Nacional siglo XXI.

Al ser un estudio retrospectivo, descriptivo y observacional, en el cudl los datos
seran obtenidos de un archivo de expedientes, se cuidara la confidencialidad y
anonimato de los sujetos de estudio.

Este protocolo ha sido disefiado en base a los principios éticos para las
investigaciones médicas en seres humanos, de la declaracion de Helsinki de la
Asociacion Médica Mundial, adoptada por la 182 Asamblea Médica Mundial
Helsinki, Finlandia, Junio 1964 y enmendada por la 292 Asamblea Médica Mundial
Tokio, Japon, Octubre de 1975. 352 Asamblea Médica Mundial Venecia, Italia,
octubre de 1983. 412 Asamblea Médica Mundial Hong Kong, septiembre 1989, 482
Asamblea General Somerset West, Sudafrica, Octubre 1996 y la 52& Asamblea
General Edimburgo, Escocia, Octubre 2000. Nota de Clarificacion del Parrafo 29,
agregada por la Asamblea General de la AMM, Washington 2002. Nota de
Clarificacion del Parrafo 30, agregada por la Asamblea General de la AMM, Tokio
2004.

"Todos los procedimientos estaran de acuerdo con lo estipulado en el Reglamento
de la ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud Titulo
segundo, capitulo I, Articulo 17, Seccién I, investigacion sin riesgo, no requiere
consentimiento informado.

No se amerita consentimiento informado para la investigacion debido a que es un
estudio de caracter retrospectivo mediante revisién de expedientes, las pacientes
cuentan con un consentimiento informado preoperatorio donde autorizan el
procedimiento quirdrgico con intencion terapéutica, por lo cual no sera solicitado ni
anexado en este protocolo.

Se anexan las cartas de confidencialidad para investigadores y la carta
compromiso de confidencialidad desempefando funciones como revisores de

expedientes clinicos. (Carta 1).
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RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD

El desarrollo de la investigacion se realizara por el investigador principal y no se
requieren recursos financieros u otros particulares. Como Unicos recursos se
considera el consumo de material de papeleria (hojas para impresion de cédula de
recoleccion de datos, impresién del protocolo y boligrafos) los cuales seran
proporcionados por el investigador principal.

El estudio sera realizado con los pacientes, personal médico, equipo, material e
infraestructura con que habitualmente cuenta la unidad médica.

El estudio es viable, por la colaboracion del Departamento de Sarcomas y
Tumores de Tubo Digestivo Alto en donde intervienen todos los médicos Cirujanos
Oncologos y residentes. Asi también se cuenta con los conocimientos cientificos

del asesor.
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CRONOGRAMA

ACTIVIDADES

MES

Septiembre 2020

Oct- Nov 2020

Dic 2020

Ene - Feb 2021

EVALUACION DE
COMITE DE ETICA

SEMANA

RECOLECCION DE
PACIENTES

APLICACION  DE
HOJA DE
RECOLECCION DE
DATOS

ANALISIS DE LOS
DATOS

ELABORACION DE
REPORTE

REVISION FINAL Y
ENTREGA TESIS
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RESULTADOS

Se realizé un estudio retrospectivo y descriptivo, pacientes con diagndstico clinico,
imagenoldgico y/o histologico de hepatocarcinoma atendidos en el hospital de
oncologia de Centro Médico Nacional siglo XXI en el periodo comprendido de 1 de
enero del 2016 a 30 de Noviembre del 2020.

Se obtuvo una poblaciéon total de 220 pacientes de los cuales se contabilizaron
117 pacientes (53.2%) del género femenino y 103 pacientes (46.8%) del género
masculino, con una relacion 1.13-1. (Tabla y grafico 1)

La edad minima fue de 18 afios y una edad maxima de 90 afios, con una media de
64.72 afios y una mediana de 63 afios; se determind el tamafio maximo de la
lesion en centimetros, el cual el minimo fue de 1cm, con un tamafio maximo de 22
cm, una media de 6.64cm y una mediana de 6.4cm; la cuantificacion del marcador
tumoral alfa feto proteina (AFP) tuvo un valor minimo de 1, un valor maximo de
121 000, con una media de 4287.52 y una mediana de 63. (Tabla y grafico 2)

La ocupacion laboral de los pacientes fue obrero 40 pacientes (18.2%), trabajador

de oficina 42 pacientes (19.1%), trabajador de construccion 36 pacientes (16.4%),
empleado de limpieza 25 pacientes (11.4%), profesor 14 pacientes (6.4%),
trabajadores del hogar 11 pacientes (5%), chofer 9 pacientes (4.1%), otros 43
pacientes (19.5%). (Tabla y gréafico 3)

Dentro de las comorbilidades la cirrosis hepatica fue la mas frecuente encontrada
en 181 pacientes (82.27%), seguida de la hipertension arterial con 107 pacientes
(48.6%); diabetes mellitus en 98 pacientes (44.5%); 15 pacientes (6.8%)
hipotiroidismo y las cardiopatias en 14 pacientes (6.4%). (Tabla y grafico 4)

De los 181 pacientes con cirrosis hepatica las causas principales de esta etiologia
fue: 72 pacientes (39.8%) de origen alcohdlica, hepatitis B 3 pacientes (1.7%),
hepatitis C 55 pacientes (30.4%), 7 pacientes (3.9%) de etiologia autoinmune,
NAFLD 35 pacientes (19.3 %), metabdlicas 9 pacientes (5%) (Tabla y gréafico 5).

La aparicion de signos y sintomas fue de la siguientes forma: dolor en 142
pacientes (64.5%), saciedad temprana 73 pacientes (33.2%); 42 pacientes
(19.1%) sangrado de tubo digestivo; debilidad o fatiga en 84 pacientes (38.2%); la
ictericia se hizo presente en 38 pacientes (17.3%); 71 pacientes (32.3%) tuvieron
una pérdida mayor de 10kg; mientras que 34 pacientes (15.5%) una pérdida
menor de 9kg. (Tabla y gréfico 6).
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Se les realizé una TAC trifasica, siendo diagnostica en 200 pacientes (90.9%), en
los 20 restantes (9.1%) resultdé negativa. (Tabla y grafico 7)

Se les practico una IRM a 22 pacientes para confirmacion diagnostica o
complemento, siendo negativa en 2 pacientes (9.1%) y resultado positivo en 20
pacientes (90.9%). (Tabla y grafico 8).

Se hallaron los siguientes resultados de acuerdo a la localizacién por segmento:
segmento | 19 pacientes (8.6%); 39 pacientes segmento Il; segmento Ill en 49
pacientes (22.3%); 50 pacientes segmento IV; 66 pacientes (30%) segmento V;
segmento VI 78 pacientes (35.5%); 86 pacientes (39.1%) segmento VII, siendo
esta la de mayor frecuencia; finalmente se encontré lesién en segmento VIl en 84
pacientes (38.2%), en cuanto al nUmero de segmentos afectados, la mayoria de
nuestros pacientes presentaban lesion en 1 segmento en el 38.6%, 2 segmentos
31.3%, 3 segmentos en 15% y >3 segmentos en 15%. (Tabla y grafico 9)

Segun la clasificacion CHILD, se distribuyeron de la siguiente forma; 77 pacientes
(42.54 %) fueron clasificados como CHILD A, en CHILD B se encontraron 65
pacientes (35.91%), mientras que 39 pacientes (21.54%) en CHILD C. (Tabla y
gréafico 10)

La distribucion de los pacientes de acuerdo a la clasificacién de Barcelona, fue de
la siguientes forma; 11 pacientes (5%) se clasificaron como Barcelona Aletapa
muy inicial; y en la etapa inicial los restantes 20 pacientes: Barcelona A2 5
pacientes (2.3%); de igual forma 5 pacientes (2.3%) fueron clasificados en
Barcelona A3 y 10 pacientes (4.5%) en Barcelona A4.(Tabla 11) (Grafico 11); 69
pacientes se encontraron en un estadio intermedio, 81 pacientes en estadio
avanzado y 39 pacientes en estadio terminal (Tabla 12) (Grafico 12).

El tratamiento otorgado a los pacientes en etapa temprana Al1-A4 se realiz6 SBRT
O EBRT a 4 pacientes (1.8%), 3 pacientes radio cirugia por Ciber Knife (1.4%),
ARF 8 pacientes (3.6%) y 16 pacientes (7.3%) se llevaron a reseccion hepatica
(Tabla y gréfico 13); para el estadio intermedio 69 pacientes (31.3%) fueron
candidatos a TACE (Tabla y grafico 14), SORAFENIB en 81 pacientes (36.8%),
(Tabla y gréafico 15), sin embargo por cuestiones administrativas solo 8 pacientes
(3.63%) se les realizo TACE al no contar con este procedimiento en nuestra
unidad por lo cual 142 pacientes (64.54%) recibieron SORAFENIB; y en cuanto a
la etapa terminal en 181 pacientes(17.7%) recibieron mejores cuidados de soporte
(Tabla y gréafico 16).
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De los pacientes que se obtuvo reporte histopatologico por medio de cirugia en 16
pacientes (7.3%), 12 pacientes sometidos a biopsia por técnica abierta (5.5%) y 21
pacientes (9.5%) mediante la técnica CORE biopsy, se encontré adenocarcinoma
en 2 pacientes (.9%); en 3 pacientes (1.4%) la histopatologia arroj6 células
hepéticas con atipia; se hall6 hepatocarcinoma en 26 pacientes (11.8%); 10
pacientes (4.5%) no recibieron diagnostico de malignidad y a 8 pacientes (3.6%)
se les dio otro diagnostico; 171 pacientes (77.7%) no fueron biopsiados. (Tabla y
gréafico 17).

GRAFICOS Y TABLAS

TABLA 1.

Distribucion por Género

Género Frecuencia Porcentaje Porge_ntaje Porcentaje
valido acumulado
Femenino 117 53.2 53.2 53.2
Masculino 103 46.8 46.8 100.0
Total 220 100.0 100.0

Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.

GRAFICO 1.

Distribucion por Género

B Femenino M Masculino

117 103

Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.

TABLA 2.
Distribucion de las Variables Numéricas
Tipo de Variable N Minimo Maximo Media Mediana
Edad (afios) 220 18 90.00 64.72 63
Tamafio de Lesion (cm) 220 1 22.00 6.64 6.4
Alfa Feto proteina 220 1 121000.00 4287.52 63

Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.
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GRAFICO 2.
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Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.

TABLA 3.
Ocupacion

Categoria Frecuencia Porcentaje Po\sgﬁggaje apc?l;(r;elﬂgﬁ
Obrero 40 18.2 18.2 39.8
Trabajador de oficina 42 19.1 19.1 37.3
Trabajadores de la 36 16.4 16.4 53.7

construccioén
Empleado de limpieza 25 114 114 65.1
Profesor 14 6.4 6.4 71.5
Trabajadores del hogar 11 5.0 5.0 76.5
Chofer 9 4.1 4.1 8.6
Otros 43 19.5 19.5 100.0
Total 220 100.0 100.0

Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.

GRAFICO 3.
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Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.
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TABLA 4.

Distribucién por Comorbilidades

Patologia Frecuencia  Porcentaje
Cirrosis hepética 181 82.27
Hipertension 107 48.6
Diabetes 98 445
Sobrepeso/obesidad 69 31.4
Hipotiroidismo 15 6.8
Cardiopatias 14 6.4

Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.

GRAFICO 4.

Distribucion por Comorbilidades
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Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.
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TABLA 5.

Distribucién de los Casos con Cirrosis Hepatica

Categoria Frecuencia Porcentaje Porgta_ntaje Porcentaje
valido acumulado
Alcohdlica 72 39.8 39.8 39.8
Hepatitis B 3 1.7 1.7 1.7
Hepatitis C 55 30.4 30.4 71.9
Enf. Autoinmune 7 3.9 3.9 75.8
NAFLD 35 19.3 19.3 95.1
Metabdlicas 9 5.0 5.0 100.0
Total 181 100.0 100.0

Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.

GRAFICO 5.

Distribucion de los Casos con Cirrosis Hepética
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Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.

TABLA 6.
Principales Signos y Sintomas
Categoria Frecuencia Porcentaje Porggntaje Porcentaje
valido acumulado
Dolor 142 64.5 64.5 64.5
Sociedad Temprana 73 33.2 33.2 33.2
Sangrado TD 42 19.1 19.1 19.1
Debilidad/Fatiga 84 38.2 38.2 38.2
Ictericia 38 17.3 17.3 17.3
Perdida de >10kg 71 32.3 32.3 32.3
Perdida < 9kg 34 15.5 15.5 15.5

Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.
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GRAFICO 6.

Distribucion por Signos y Sintomas
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Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.

TABLA 7.
Distribuciéon del Resultado de TAC trifasica
TAC trifasica Frecuencia Porcentaje Porggntaje Porcentaje
valido acumulado
Negativo 20 9.1 9.1 9.1
Positivo 200 90.9 90.9 100.0
Total 220 100.0 100.0

Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.

GRAFICO 7.
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Fuente: Departamento de Cirugia Oncologica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.
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TABLA 8.

Distribucion del Resultado de IRM

IRM Frecuencia Porcentaje Porge_ntaje Porcentaje
valido acumulado
Negativo 2 9.1 9.1 9.1
Positivo 20 90.9 90.9 100.0
Total 22 100.0 100.0

Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.

GRAFICO 8.
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Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.

TABLA 9.

Distribucion de Acuerdo a la Localizacién por Segmento

Porcentaje Porcentaje

Localizacion Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Segmento | 19 8.6 8.6 8.6
Segmento Il 39 17.7 17.7 17.7
Segmento I 49 22.3 22.3 22.3
Segmento IV 50 22.7 22.7 22.7
Segmento V 66 30.0 30.0 30.0
Segmento VI 78 355 35.5 35.5
Segmento VII 86 39.1 39.1 39.1
Segmento VIII 84 38.2 38.2 38.2

Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.



GRAFICO 9.
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Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.

TABLA 10.
Distribucion por Clasificacion CHILD

. . . Porcentaje Porcentaje
Categoria Frecuencia Porcentaje valido acumulado
CHILD A 77 42.54 42.54 42.54
CHILD B 65 35.91 35.91 78.45
CHILD C 39 21.54 21.54 100.0

Total 181 100.0 100.0

Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.
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GRAFICO 10.

Distribucion por Clasificacion CHILD
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Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.

TABLA 11.
Distribucién de Acuerdo a la Clasificacion de Barcelona

e . . Porcentaje Porcentaje
Clasificacion Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Barcelona Al 11 5.0 5.0 5.0
Barcelona A2 5 2.3 2.3 2.3
Barcelona A3 5 2.3 2.3 2.3
Barcelona A4 10 4.5 4.5 4.5

Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.

GRAFICO 11.
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Fuente: Departamento de Cirugia Oncoldgica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.
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TABLA 12.

Distribucién del Estadio de la Enfermedad

Estadio Frecuencia Porcentaje
Muy inicial (0) 11 5.0
Inicial (A) 20 9.1
Intermedio (B) 69 31.4
Avanzado (C) 81 36.8
Terminal (D) 39 17.7
Total 220 100.0

Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.

GRAFICO 12.
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Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.

TABLA 13.
Tratamiento etapa temprana Al-A4
Frecuencia  Porcentaje
ARF (Ablacion radio frecuencia) 8 3.6
Ciber Knife 3 14
SBRT o EBRT 4 1.8
Reseccion 16 7.3

Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.
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Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.

TABLA 14.

Distribucion por TACE

Porcentaje Porcentaje

TACE Frecuencia Porcentaje i
valido acumulado
Negativo 151 68.7 68.7 68.7
Positivo 69 31.3 31.3 100.0
Total 220 100.0 100.0

Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.

GRAFICO 14.
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Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.

O 13.
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TABLA 15.

Distribuciéon de los Casos SORAFENIB

Porcentaje Porcentaje

SORAFENIB Frecuencia Porcentaje valido  acumulado
Negativo 139 63.2 63.2 63.2
Positivo 81 36.8 36.8 100.0
Total 220 100.0 100.0

Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.

GRAFICO 15.
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Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.

TABLA 16.

Distribucién de los Mejores Cuidados de Soporte

Mejores Cuidados de Porcentaje  Porcentaje

Frecuencia Porcentaje

Soporte vélido acumulado
NO 181 82.3 82.3 82.3
Sl 39 17.7 17.7 100.0
Total 220 100.0 100.0

Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.
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GRAFICO 16.
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Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.

TABLA 17.

Distribucion por Resultado de Histopatologia

Histopatolégico Frecuencia Porcentaje Po\:gtlaig:)aje anJcmeur}';a(Jjﬁ
Adenocarcinoma 2 .9 .9 9
Células Héticas con Atipia 3 1.4 1.4 2.3
Hepatocarcinoma 26 11.8 11.8 14.1
Otras 8 3.6 3.6 17.7
Sin biopsia 171 77.7 77.7 95.5
Sin diagnostico 10 4.5 4.5 100.0
Total 220 100.0 100.0

Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.

GRAFICO 17.
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Fuente: Departamento de Cirugia Oncolégica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI en la CDMX.
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DISCUSION.

Entre los diversos tipos de canceres, el hepatocarcinoma a pesar de haberse
establecido pautas para su deteccion dada su naturaleza a menudo asintomatica,
frecuentemente resulta en pacientes con enfermedad en etapa tardia no
susceptibles de tratamiento, es un tumor maligno cada vez mas comun, mérbido y
es un problema de salud global, asociado a un mal pronéstico y resultados fatales,
representa aproximadamente el 80-90% de todos los casos de tumores malignos

hepaticos.

En el estudio realizado por Yang J y cols. (6) muestra una fuerte preponderancia
masculina con una relacion 2-1 contrario a nuestro resultado donde tuvo un
predominio ligero del género femenino con una relacién 1.13-1 lo que concuerda
con la literatura nacional reportada por Gonzalez, M, Sanchez F, y cols. (41), esto
en relacion al aumento en el consumo de alcohol y tabaco en el género femenino,
asi como el incremento de las enfermedad metabolicas como obesidad y diabetes
mellitus y su relacién directa con la enfermedad de higado graso no alcoholico.

Massarweh N y cols.(2) reportaron la edad de presentacion mas frecuente entre
los 60 y 70 afios de vida a excepcion de las zonas de alta incidencia, donde se
obtuvo una mediana de 63 afios y un bajo nivel socioeconémico, que concuerda
con nuestro estudio donde la principal ocupacion laboral fue obreros en el 18.2%,

trabajadores de oficina 19.1% y trabajadores de construccion en 16.4%.

La presencia de cirrosis se puede asociar con un aumento en el riesgo de mas de
30 veces, mas del 20% de los pacientes son simultaneamente diagnosticados con
cirrosis. El virus de la hepatitis B (VHB) y de la hepatitis C (VHC) son los factores
etioldégicos mas comunes en todo el mundo y explican la mayoria de los casos de
hepatocarcinoma. Aldaco-Sarvide F y cols. (7) reportaron la cirrosis como el
principal factor de riesgo en un 60% a 90% de los casos secundaria a alcohol o
infeccion por VHB y VHC, la obesidad y el sindrome metabolico; similar a lo
encontrado en nuestro estudio donde la cirrosis hepatica fue la comorbilidad mas

frecuente, seguida de la hipertension arterial y diabetes mellitus, en nuestro
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estudio la causa principal de cirrosis fue 39.8% de origen alcohdlica, hepatitis B
1.7%, hepatitis C 30.4%, NAFLD en el 19.3 %, siendo similar a lo reportado; sin
embargo la etiologia de la cirrosis por el virus de hapatitis B con una presentacion
por debajo de lo reportado en la literatura a nivel mundial pero que concuerda con
la literatura nacional reportada por Gonzalez, M, Sanchez F, y cols. (41), dado que
en el mundo occidental predomina la infeccion por virus de hapatitis C como
principal etilogia infecciosa.

La mayoria de las neoplasias del higado son asintomaticas y de curso indolente,
se identifican por imageneologia en pacientes con sintomatologia abdominal
inespecifica. Miller A, et. al. (11) reportan los signos y sintomas mas frecuentes de
presentacion, los cuales incluyen dolor en el cuadrante superior derecho del
abdomen, pérdida de peso, descompensacion de la funcion hepatica siendo
similar a lo encontrado en nuestro estudio donde el dolor fue el sintoma mas
frecuente en 64.5% seguido de debilidad o fatiga, la saciedad temprana y pérdida
de peso de més de 10kg.

Dentro de nuestros hallazgos reportamos un 9.1% de pacientes en estadio A,
31.4% estadio B, 36.8% estadio C y 17.7% estadio D, en donde observamos que
el estadio mas frecuente al diagndstico es el estadio C, lo que se equipara con la
serie descrita por Xian X. et al. en donde la mas frecuente fue estadio C en 53.6%.
(39).

Se requiere una TAC trifasica o MRI con contraste y el diagndstico puede
establecerse si hay caracteristicas vasculares tipicas. Kim S. y cols. (18) reportan
una sensibilidad y especificidad alcanzan 90% y 95%; solo se presenta en 71%, el
resto se requiere de biopsia para efectuar el diagnéstico, que concuerda con
nuestro estudio en el cual se reporté el diagnostico por medio de TAC trifasica o
MRI con contraste en 200 pacientes y 20 pacientes respectivamente. Se obtuvo
reporte histopatologico por medio de cirugia 7.3%, biopsia por técnica abierta
5.5% y 9.5% mediante la técnica CORE biopsy, demostrando que la biopsia es

una opcion para llegar al diagnostico en los pacientes en los que se tiene duda. La
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sensibilidad en el diagnodstico con aguja gruesa se ha descrito en 86-96% y una
especificidad del 95-100%(38).

Existe una correlacion entre niveles de AFP y estadio tumoral, siendo la AFP
simplemente un marcador de enfermedad avanzada. Cui D, et al. (16) reportan un
bajo rendimiento la sensibilidad es del 60% Yy la especificidad del 80%, en nuestro
estudio no se evalla la sensibilidad y especificidad sin embargo encontramos un
margen amplio de presentacion de AFP.

En general debe considerarse para cribado los pacientes cirréticos en clase
funcional Child-Pugh A y B, los pacientes en clase B avanzada y C deben
evaluarse para trasplante hepético; en nuestro estudio la lesiéon del segmento VII
siguiéndole las lesiones del segmento VIl y VI fue la de mayor frecuencia y se
encontré en la correspondiente a clase funcional, un 42.54 % como CHILD A,
CHILD B 35.91% y 21.54%en CHILD C.

En cuanto al estadio mas frecuente, fue el avanzado (c) con 36.8% lo que
concuerda con la literatura y define a esta patologia oncolégica como una entidad
de dificil diagndstico ya que en su mayoria se diagnostica en etapa avanzada, el
estadio intermedio 69 pacientes (31.3%) fueron candidatos a TACE (Tabla y
grafico 14), sin embargo por cuestiones administrativas al no contar con los
insumos necesarios en nuestra unidad solo a 8 pacientes se les realiz6 este
procedimiento, por lo cual 61 pacientes en estaido intermedio (27.7%) recibieron
SORAFENIB como tratamiento definitivo aunados a 81 pacientes (36.8%) en
estadio avanzado que de igual manera se consideraron candidatos a inicio a
tratamiento con SORAFENIB. Aungue no contamos con la disponibilidad de
TACE en nuestra unidad, se determiné que a los pacientes en estadio intermedio
BCLC B se les ofreciera tratamiento con SORAFENIB, basados en los resultados
del estudio SHARP(32) que incluye 18% de pacientes en estadio intermedio
logrando una sobrevida global de 10.7 meses comparado con placebo (7.9 meses)
y el estudio de Lavarone et al.(42) Que incluye 25% de pacientes en estadio

intermedio, logrando una sobrevida global en este grupo de pacientes con el uso
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de SORAFENIB de 20.6 meses en comparacion con 8.4 meses en pacientes con
estadio avanzado. Por lo que consideramos el uso de SORAFENIB como una
buena estrategia en pacientes con hepatocarcinoma intermedio al no contar con

otras alternativas terapéuticas.

CONCLUSIONES

En los resultados de nuestro estudio los pacientes se obtuvo una edad promedio
de 64.72 afos, con niveles promedios de 4287.52 nd/ml de alfa feto proteina y una
mediana de 63 ng/ml, el tamafio de la lesién fue un promedio de 6.6 cm y una
mediana de 6.4 cm, obtuvimos un predominio del género femenino lo cual es
similar a lo encontrado en nuestro pais; la cirrosis hepatica estuvo presente como
comorbilidad en mas de la mitad de la poblacion estudiada, siendo esta la mas
frecuente; los signos y sintomas que predominaron, fueron el dolor, la debilidad y
fatiga y la pérdida de peso, y el estadio clinico que méas se presenta es el estadio
avanzado; la mayoria de los pacientes no son candidatos a tratamiento curativo,
sin embargo se tienen limitaciones en cuanto al tratamiento que se les otorga a los
pacientes y esto depende de los recursos institucionales con los que se cuenta,
por el momento esta patologia sigue siendo un problema de salud en nuestra
poblacion debido al retraso en su diagnostico asi como en la ventana en la cual se
otorga un tratamiento impactando directamente en el prondstico de nuestros
pacientes.

En cuanto al diagnostico radiolégico la sensibilidad, la ecografia es muy especifica
en 97%, pero no lo suficientemente sensible en 60%, logrando una mayor
sensibilidad por tomografia en 68% y resonancia magnética en 81 %, con
especificidad del 93% para tomografia y 85% para resonancia magnética. Por lo
gue sugerimos que el mejor estudio diagndéstico costo-beneficio es la tomografia
trifasica, siendo el estudio ideal para diagnostico inicial y referencia a unidades de
tercer nivel (40), la TAC trifasica fue el estudio mas utilizado obteniendo un
diagnostico en la mayoria de los pacientes sin tener que realizar otro estudio
adicional.

Una gran cantidad de pacientes se presentan asintomaticos o con sintomatologia

inespecifica por lo cual el diagnostico se realiza en etapas avanzadas, por lo que
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consideramos es de suma importancia formar comités multidisciplinarios en
nuestras distintas unidades medicas para una valoracion integral y asi determinar
el mejor tratamiento a partir de las multiples opciones existentes de acuerdo a las
caracteristicas clinicas, radiologias y patologicas de cada paciente con cirrosis
hepatica con sospecha de hepatocarcinoma. A partir de nuestro estudio surgen
varias interrogantes que pudieron responderse en estudios posteriores, ¢, Cual es
el impacto del tratamiento otorgado a nuestros pacientes?, ¢Que estrategias
debemos implementar para tener un diagndstico oportuno? y otras que serian de

vital importancia para el manejo y prondstico de estos pacientes.
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ANEXOS

TABLA 1
CLASIFICACION DE OKUDA PARA CHC
FACTORES 0 PUNTOS 1 PUNTO
BILIRRUBINA mg/dl <3 >3
ALBUMINA g/dI >3 <3
ASCITIS AUSENTE PRESENTE
TAMANO TUMORAL <50 % >50 %

NOTA: ESTADIO I: 1 PUNTO ESTADIO I1: 1 -2 PUNTOS ESTADIO Il1: 3 - 4 PUNTOS

TABLA 2

CLASIFICACION DE TNM CHC.

T1 TUMOR SOLITARIO SIN INVASION
VASCULAR

T2 TUMOR SOLITARIO CON INVASION
VASCULAR

MULTIPLE MENOR DE 5 CM
T3 MULTIPLE MAYOR DE 5 CM

INVADE LA RAMA PRINCIPAL DE LA
PORTA O VENAS HEPATICAS
T4 INVADE ORGANOS ADYACENTES
DIFERENTES A LA VESICULA
PENETRA EL PERITONEO VISCERAL

N REGIONALES
ESTADIO | T1 NO MO
ESTADIO II T2 NO MO
ESTADIO llla T3 NO MO
ESTADIO lllb T4 NO MO
ESTADIO lllc CUALQUIER T Y N1 MO
ESTADIO IV CUALQUIER TY N MO
Tabla 3
CLASIFICACION DE CLIP PARA CHC.

0 PUNTOS 1 PUNTO 2 PUNTOS
CHILD PUGH A B C
MORFOLOGIA DEL UNINODULAR Y MULTINODULAR MASIVO O
TUMOR EXTENSION<50% Y EXTENSION <50 EXTENSION > 50 %

%

AFP (ng/ml) <400 > 400
TROMBOSIS NO Sl

PORTAL
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Tabla 4
DEFINICIONES DE CLASIFICACION FRANCESA PARA CHC

0 PUNTOS 1 PUNTO 2 PUNTOS 3 PUNTOS
KARNOFSKY >80 % <80%
BILIRRUBINAS <50 >50
(imol/L)
FOSFATASA <2 >2
ALCALINA
(LIMITE
SUPERIOR
NORMAL)
AFP <35 >35
TROMBOSIS NO Sl
PORTAL

NOTA: ESTADIO A: BAJO RIESGO DE MUERTE: 0, B; RIESGO INTERMEDIO :1 -5, C: RIESGO
ALTO:6.

Tabla 5

CRITERIOS DE TRANSPLANTE HEPATICO.

CRITERIOS DE MILAN UNIVERSIDAD DE SAN FRANCISCO
CALIFORNIA

LESION UNICA <5 CM LESION UNICA IGULA O MENOR DE 6.5CM

HASTA TRES LESIONES < 3CM LESIONES MULTIPLES <3 CM

AUSENCIA DE MANIFESTACION DIAMETRO DEL TUMOR MAS GRANDE

EXTRAHEPATICA MENOR O IGUAL DE 4.5CM

NO INVASION VASCULAR DIAMETRO TOTAL DEL TUMOR DE <8 CM
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HOJA DE RECOLECCION DE DATOS
IMSS- Hospital de Oncologia CMN Nacional Siglo XXI

Protocolo: CARACTERISTICAS CLINICAS Y EPIDEMIOLOGICAS DE LOS
PACIENTES CON HEPATOCARCINOMA EN EL HOSPITAL DE ONCOLOGIA DE

CMN SIGLO XXI

NOMBRE DEL PACIENTE: NUMERO DE SEGURIDAD SOCIAL:

EDAD: AROS SEXO: MASCULINO____ FEMENINO ______

TABAQUIMSO: S| NO ALCOHOLISMO: Sl NO

CAUSA DE CIRROSIS HEPATICA: NASH HEPATITIS B HEPATITIS C ALCOHOLISMO
AUTOINMUNE IDIOPATICA

OCUPACION: LOCALIZACION ANATOMICA DEL TUMOR: SEGMENTO

TAMARIO TUMORAL INICIAL: CcMS CLASIFICACION DE BARCELONA: ESTADIO

ALFA FETO PRTEINA: NG/ML DIAGNOSTICO MEDIANTE TAC TRIFASICA: S| NO
DIAGNOSTICO MEDIANTE RESONANCIA MAGENTICA: SI NO

BIOPSIA DIAGNOSTICA: RESECCION ABIERTA GUIADA __

CLASIFICACCION CHILD PUGH: A B C

TRATAMIENTO INICIAL OTORGADO: ABLACION RESECCION ___ TRANSPLANTE ___ TACE
__ SORAFENIB CUIDADOS PALIATIVOS

COMORBILIDADES: HIPERTENSION __ DIABETES MELLITUS TIPO I ____ OBESIDAD
ENFERMEDAD AUTOINMUNE CARDIOPATIA EPOC NINGUNA

SINTOMAS: DOLOR NAUSEA VOMITO DOLOR ABDOMINAL PERDIDA DE PESO
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CARTAS

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI
UNIDAD MEDICA DE ALTA ESPECIALIDAD
HOSPITAL DE ONCOLOGIA
COMITE DE ETICA EN INVESTIGACION

CARTA CONFIDENCIALIDAD PARA INVESTIGADORES/AS, y/o CO-
INVESTIGADORES/AS

Ciudad de México, a 28 de Enero de 2021.

Nosotros, URIEL MARTINEZ DURAN, CRISTOBAL CALIXTO MARTINEZ, MIGUEL
FELIPE ESTRADA y CARLOS ISRAEL NAVARRETE GUTIERREZ investigadores del
HOSPITAL DE ONCOLOGIA, CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI, INSTITUTO
MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL, hacemos constar, en relacién al protocolo No: R-
2020-3602-035 titulado: CARACTERISTICAS CLINICAS Y EPIDEMIOLOGICAS DE
LOS PACIENTES CON HEPATOCARCINOMA EN EL HOSPITAL DE ONCOLOGIA DE
CMN SIGLO XXI, que nos comprometemos a resguardar, mantener la confidencialidad
y no hacer mal uso de los documentos, expedientes, reportes, estudios, actas,
resoluciones, oficios, correspondencia, acuerdos, contratos, convenios, archivos fisicos
ylo electronicos de informacién recabada, estadisticas o bien, cualquier otro registro o
informacién relacionada con el estudio mencionado a mi cargo, o en el cual participamos
como co-investigadores, asi como a no difundir, distribuir o comercializar con los datos
personales contenidos en los sistemas de informacion, desarrollados en la ejecucion del
mismo.

Estando en conocimiento de que en caso de no dar cumplimiento se procedera acorde
a las sanciones civiles, penales o administrativas que procedan de conformidad con lo
dispuesto en la Ley Federal de Transparencia y Acceso a la Informaciéon Publica
Gubernamental, la Ley Federal de Protecciéon de Datos Personales en Posesion de los
Particulares y el Codigo Penal del Distrito Federal, y sus correlativas en las entidades
federativas, a la Ley Federal de Proteccién de Datos Personales en Posesion de los
Particulares, y demas disposiciones aplicables en la materia.

entamente

Dr. Uriel Martinez Duran

Dr. Cristébal Calixto Martinez

Dr. Miguel Felipe Estrada [

Dr. Carlos Israel Navarrete Gutiérrez /7 /

ASESORES
Dr. Rafael Medrano Guzman //

Dr. Marisol Luna Castillo

(firma y nombre del Investigador/a)
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CARTA COMPROMISO DE CONFIDENCIALIDAD DESEMPENANDO FUNCIONES COMO:
Revisor(a) De Expedientes Clinicos/Otros

Nosotros, URIEL MARTINEZ DURAN, CRISTOBAL CALIXTO MARTINEZ, MIGUEL
FELIPE ESTRADA y CARLOS ISRAEL NAVARRETE GUTIERREZ en nuestro caracter
de REVISORES DE EXPEDIENTES CLINICOS, entendemos y asumimos que, de
acuerdo al Art.16, del Reglamento de la Ley General de Salud en materia de
Investigacion para la Salud, es nuestra obligacidn respetar la privacidad del individuo y
mantener la confidencialidad de la informacién que se derive de nuestra participacion
en el estudio: CARACTERISTICAS CLINICAS Y EPIDEMIOLOGICAS DE LOS
PACIENTES CON HEPATOCARCINOMA EN EL HOSPITAL DE ONCOLOGIA DE
CMN SIGLO XXl y cuyo investigador responsable es el Dr. Rafael Medrano Guzman.

Asimismo, entendemos que este documento se deriva del cumplimiento del Art. 141 de
la Ley Federal de Proteccion de Datos Personales en Posesion de los Particulares a la
que esta obligado todo(a) investigador(a).

Por lo anterior, nos comprometemos a no comentar ni compartir informacion
obtenida a través del estudio mencionado, con personas ajenas a la investigacion,
ya sea dentro o fuera del sitio de trabajo, con pleno conocimiento de que la violacion a
los articulos antes mencionados es una causal de despido de mis funciones.

INVESTIGADORES:

Dr. Uriel Martinez Duran

Dr. Cristobal Calixto Martinez

%%
Dr. Miguel Felipe Estrada 2/% £

i
Dr. Carlos Israel Navarrete Gutiérrez ~ ( ; !
ASESORES

Dr. Rafael Medrano Guzmén@/

Dr. Marisol Luna Castillo

1 “El responsable velara por el cumplimiento de los principios de proteccion de datos personales establecidos por esta
Ley, debiendo adoptar las medidas necesarias para su aplicacién. Lo anterior aplicara aun y cuando estos datos fueren
tratados por un tercero a solicitud del responsable. El responsable debera tomar las medidas necesarias y suficientes
para garantizar que el aviso de privacidad dado a conocer al titular, sea respetado en todo momento por él o por terceros
con los que guarde alguna relacion juridica”
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INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD MEDICA DE ALTA ESPECIALIDAD
HOSPITAL DE ONCOLOGIA
CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI
COMITE DE ETICA EN INVESTIGACION
AVISO DE PRIVACIDAD

Aviso de Privacidad: Documento fisico, electrénico o en cualquier otro formato generado por los
responsables que es puesto a disposicion del titular, previo al tratamiento de sus datos
personales, de conformidad con el articulo 15 de la Ley Federal de Proteccién de Datos
Personales en Posesion de los Particulares. “Los responsables en este caso son los investigadores
responsables y el Titular participante”.

Titulo del Proyecto: CARACTERISTICAS CLINICAS Y EPIDEMIOLOGICAS DE LOS PACIENTES CON
HEPATOCARCINOMA EN EL HOSPITAL DE ONCOLOGIA DE CMN SIGLO XXI.

Registro: R-2020-3602-035

Los investigadores responsables de recabar sus datos personales, del uso que se le dé a los
mismos y de su proteccion:

Dr. Uriel Martinez Duran
R3 de Cirugia Oncoldgica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI.
Direccién Avenida Cuauhtémoc Num. 330. Col. Doctores. Del. Cuauhtémoc, Ciudad de México.

E-mail: uriel md@hotmail.com

Tel: (868)1-01-40-67

Dr. Cristobal Calixto Martinez

R3 de Cirugia Oncoldgica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI.
Direccion Avenida Cuauhtémoc Num. 330. Col. Doctores. Del. Cuauhtémoc, Ciudad de México.

E-mail: drcalixto87 @gmail.com

Tel: (222)3-38-36-21

Dr. Miguel Felipe Estrada

R3 de Cirugia Oncoldgica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI.
Direccion Avenida Cuauhtémoc Num. 330. Col. Doctores. Del. Cuauhtémoc, Ciudad de México.

E-mail: drstrada@outlook.com

Tel: (272)1-04-96-90
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Dr. Carlos Israel Navarrete Gutiérrez
R3 de Cirugia Oncoldgica de la UMAE Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI.

Direccion Avenida Cuauhtémoc Num. 330. Col. Doctores. Del. Cuauhtémoc, Ciudad de México.

E-mail: garras.navarrete@gmail.com
Tel: (222)8-61-15-45

Tipo de informacion que se solicitara:

Su informaciéon personal sera utilizada con la finalidad de andlisis estadistico de las
caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de los pacientes con hepatocarcinoma en el hospital
de Oncologia Siglo XXI, para lo cual requerimos obtener los siguientes datos personales:
Nombre, edad, genero, antecedentes personales patolégicos, etiologia de cirrosis hepatica,
ocupacion, localizaciéon anatdmica del tumor, tamafo del tumor, estadio de clasificacion de
Barcelona, niveles de alfa feto proteina, método de diagndstico (Tomografia o Resonancia
Magnética), estadio de Child Pugh, tratamiento inicial, comorbilidades y cuadro clinico, asi como
otros datos considerado como sensibles de acuerdo a la Ley Federal de Proteccion de Datos
Personales en Posesion de los Particulares, tales como: Nombre, Numero de seguro social, Edad,
Sexo, Ocupacion.

Es importante que usted sepa que todo el equipo de investigacion que colabora en este estudio
se compromete a que todos los datos proporcionados por usted sean tratados bajo medidas de
seguridad y garantizando siempre su confidencialidad. En el caso de este proyecto las medidas
que se tomaran para ello seran: No guardar mas datos de los necesarios para la investigacion,
controlar el acceso a los mismos solo con personar que participe en la investigacion, y realizar
copias de seguridad de los mismos, no compartir la informacién recabada con personal ajena a
la investigacion.

Usted tiene derecho de acceder, rectificar y cancelar sus datos personales, asi como de oponerse
al manejo de los mismos o anular el consentimiento que nos haya otorgado para tal fin,
presentando una carta escrita dirigida al Investigador Responsable Dr. Rafael Medrano Guzman,
director del hospital de Oncologia Siglo XXI, con direccion en avenida Cuauhtémoc numero 330.
colonia Doctores, delegacién Cuauhtémoc, Ciudad de México, E-mail:

rafael.medrano66@prodigy.net.mx, tel: (55) 56-27-69-00 ext. 22680 y 22723 y Dra. Maria

Guadalupe Jazmin de Anda Gonzdlez, ubicado en Avenida Cuauhtémoc Num. 330, Col.

Doctores, CP 06720, correo electrénico: comité.eticaonco@gmail.com.

Asimismo, le aclaramos que la informacion de sus datos personales puede ser compartida y
manejada por personas distintas a esta institucién. En este caso no se compartiria con ningtn
otra persona o institucidn, solo para uso dentro del hospital y con la finalidad de tramite de
titulacion de curso de especialidad de Cirugia Oncoldgica.
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Declaracién de conformidad

Si usted no manifiesta oposicion para que sus datos personales se compartan con las
instancias mencionadas, se entendera que ha otorgado su consentimiento para ello.

En caso de no estar de acuerdo favor de marcar el siguiente cuadro.

o No consiento que mis datos personales sean transferidos en los términos que sefala el
presente aviso de privacidad.

Nombre y firma autdégrafa del titular: Dr. Rafael Medrano Guzman
Investigador asociado: Dra. Marisol Luna Castillo

Investigadores responsables:

Dr. Uriel Martinez Duran

Dr. Cristébal Calixto Martinez

Dr. Miguel Felipe Estrada ((1 i/

Dr. Carlos Israel Navarrete Gutiérrez

0

FECHA: [28/01/2021]
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