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I. RESUMEN:

CORRELACION HISTOPATOLOGICA DE LOS HALLAZGOS TOMOGRAFICOS
MEDIANTE LA CLASIFICACION LI-RADS EN PACIENTES CON HEPATOCARCINOMA

Introduccién: El carcinoma hepatocelular (HCC) es el tumor hepatico maligno mas
frecuente del mundo. Siendo la segunda causa de muerte en todo el mundo; lo que
involucra la importancia de que se realice un diagnéstico adecuado y oportuno con la
finalidad de iniciar un tratamiento lo antes posible y mejorar la esperanza de vida del
paciente. Una de las herramientas mas accesible en la actualidad es la tomografia y gracias
a la utilizacién de los hallazgos de la clasificacion LI-RADS se ha podido caracterizar
lesiones con alta sospecha de hepatocarcinoma.

Objetivo: Determinar la correlacion histopatoldgica con hallazgos tomograficos mediante
la clasificacion LI-RADS en pacientes con hepatocarcinoma del Hospital Central Sur de Alta
Especialidad PEMEX durante enero 2014 a enero 2018.

Pregunta de investigacion: ¢ Existe correlacién entre hepatocarcinoma y la clasificacion
LI-RADS por tomografia en los pacientes con hepatocarcinoma atendidos en el servicio de
Radiologia del Hospital Central Sur de PEMEX durante 01 enero de 2014 y el 31 de enero
de 20187

Hipo6tesis: Existe correlacion entre hepatocarcinoma y la clasificacion LI-RADS por
tomografia en los pacientes atendidos en el servicio de Radiologia del Hospital Central Sur
de PEMEX durante 01 enero de 2014 y el 31 de enero de 2018.

Material y métodos: Estudio observacional, analitico, retrospectivo y transversal. En el cual
se incluyeron todos los pacientes con diagnéstico de hepatocarcinoma confirmado por
patologia a los que se les habia aplicado la clasificacién LI-RADS por tomografia, atendidos
en el periodo de enero del 2014 a enero del 2018 en el Hospital Central Sur de Alta
Especialidad PEMEX.

Resultados: Se estudiaron 67 casos que cumplian los criterios de inclusién con una media
de edad de 69.12 + 12.47 afos, siendo los hombres mas frecuentemente afectados
(44.8%). Donde el Grado IV de la clasificacion LI-RADS se encontré en el 50.7% de los
pacientes y en un estadio temprano en 55.2%, segun la clasificacion clinica de Barcelona
con una correlaciéon estadisticamente significativa entre los estadiajes dados por ambas
clasificaciones (p=0.009).

Conclusion. El estadiaje que se da a las lesiones como probables hepatocarcinomas
mediante el uso de la tomografia y la clasificacion LI-RADS se correlaciona directamente
con los hallazgos histopatolégicos permitiendo su deteccion en estadios tempranos. Por lo
que la clasificacion LI-RADS obtenida por tomografia es adecuada para un diagnéstico
oportuno de hepatocarcinoma e inicio de un tratamiento precoz.

Palabras clave: Hepatocarcinoma, tomografia, LI-RADS, clasificacién Barcelona,
histopatologia.



[I. INTRODUCCION.

En Norte América, la Asociacidn Americana para el Estudio de las Enfermedades
Hepaticas (AASLD, por sus siglas en inglés) describid guias diagndsticas para los
pacientes con riesgo de carcinoma hepatocelular. Esta organizacion presenta los
criterios para el diagndstico del carcinoma hepatocelular basados en las
caracteristicas radiolégicas como el realce avido en la fase arterial, lavado del

contraste, aspecto de la capsula, tamafio y patron de crecimiento de la lesion.

La clasificacion de LI-RADS “Liver Imaging Reporting and Data System” se ha
desarrollado y redefinido a lo largo de muchos afos, cabe destacar que en el 2006
surge una la versiéon embrionaria donde participaban universidades de Philadelphia,
posteriormente en el 2008 fue apoyado por médicos radidlogos del Colegio
Americano de Radiologia (ACR por sus siglas en inglés) y fue publicado en el afo
2011. Se ha ido transformando con el paso de del tiempo hasta llegar a la ultima
version 2018, donde unifican criterios con la AASLD, actualmente consta con la
participacion de mas de 250 radidlogos, 100 universidades y mas de 30 paises en

el mundo. (112

Esta clasificacion brinda un léxico radiolégico comprensible con sus definiciones,
esquemas y ejemplos de casos de cada caracteristica a evaluar; un algoritmo para
el diagndstico definitivo y el abordaje para estratificar el riesgo de las lesiones que
no cumplan con los criterios diagnosticos para hepatocarcinoma; guias para los

protocolos de adquisicion de los estudios de imagen.

Pretende reducir la variabilidad en la interpretacion de los hallazgos radiolégicos,
mejorar la comunicacion mediante reportes estandarizados, facilitar la toma de

decisiones terapéuticas y monitorizar el seguimiento de las lesiones.

Cabe destacar que el LI-RADS aborda todo el espectro del HCC desde la deteccion,

vigilancia, diagndstico y respuesta a tratamiento, a través de diferentes algoritmos



de las diferentes modalidades de imagen que son ultrasonido, tomografia

computada y resonancia magnética (USG, CT o RM) contrastados.

Las recomendaciones para entrar en la vigilancia de aparicion de lesiones hepaticas
dependen de los factores de riesgo para el desarrollo de CHC, las cuales son:
Cirrosis, hepatitis crénica por infeccion VHB, CHC presente o previo, incluye
candidatos a trasplante hepatico con CHC. No se aplica en pacientes sin los factores
de riesgo previamente descrito, en menores de 18 afos y con trastorno vascular o

cirrosis debida a fibrosis hepatica congénita.

En general se recomienda adquirir una fase arterial, una fase portal y fase tardia
con 2-5 minutos de retraso.

Este algoritmo diagnostico comienza con una observacion, defina como un area
distinta en relaciéon con el higado de fondo. Solo unicamente se le asigna una

calificacion a la lesiéon sospechosa y no al higado de fondo.



I1l. MARCO TEORICO

El carcinoma hepatocelular (HCC) es el tumor hepatico maligno mas frecuente del
mundo. Siendo la segunda causa de muerte en todo el mundo. El 85% se desarrolla
en el contexto de la enfermedad hepatica crénica, principalmente la cirrosis;
teniendo en cuenta que solo el 15% de los casos se presentan en higados no

cirréticos.®

2.1 Epidemiologia.

El cancer de higado a nivel mundial representa la sexta causa de cancer y en la
mortalidad asciende al cuarto lugar. Las cifras tomadas a través del Globocan del
2018 en México el cancer de higado ocupa el novena vy el tercero en mortalidad;
siendo mas frecuente en mayores de 65 afios y de mayor prevalencia en paises en
via de desarrollo.® El costo global del cancer es considerado como el mas alto de
cualquier patologia; en caso particular del HCC se estima un gasto de 45,000

délares por paciente por afio.®

Adicionalmente su incidencia se ha triplicado entre 1975 y 2005 en Estados
Unidos.® Cabe resaltar que una de las caracteristicas de la distribucion geografica
del HCC es muy especifica ya que el 83% de los casos se presentan en paises de
la regién oriental.(’). En México la incidencia de HCC se duplico entre 1965 y 1990,
esto obtenido mediante estudios postmortem, mientras que entre 2000 y 2006 el
incremento fue del 14% en base de los reportes de los certificados de defuncion.®
9 Uno de los estudios mas recientes llevados a cabo por el IMSS sefiala un
incremento en la mortalidad debido a HCC de 0.8% en 1980 a 1.3% en el 2008.(10)

2.2 Factores de riesgo.

La hepatopatia cronica y la cirrosis siguen siendo los factores de riesgo mas
importantes para el desarrollo de HCC, de los cuales la hepatitis virica y la ingesta

excesiva de alcohol son las principales causas en todo el mundo. Se conocen otras
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circunstancias que favorecen la aparicion de HCC como son el sexo masculino,
genotipo viral (1b), consumo de alcohol, edad, coinfeccion viral con el VHB y/o el

VIH, asi como también la diabetes y la obesidad.

Las hepatitis viricas cronicas pueden conducir a cirrosis y/o HCC, siendo las
hepatitis B y C las mas frecuentes en el mundo.

Hemos de tener en cuenta que las hepatitis B y/o C pueden evolucionar a cirrosis
hepatica, la cual se halla en el 80-90% de los pacientes con HCC. El riesgo de que
se desarrolle HCC en una persona con cirrosis del higado se estima a los 5 afios
entre el 5% y el 30%, dependiendo de la causa (es mas elevado en los portadores
del VHC), de la regidn geografica (siendo mayor en las personas asiaticas) y del
estadio de la cirrosis. Ademas, el riesgo es mayor en los pacientes con cirrosis
descompensada. La mayor frecuencia de HCC en hombres se relaciona con una
prevalencia mas elevada de las hepatitis B y/o C en éstos. Las patologias viricas

inducen inflamacion vy fibrosis hepatica que a la larga evoluciona a cirrosis.

Estas enfermedades cronicas, diabetes mellitus y obesidad, aumentan el riesgo de
HCC, se cree que el 60% de los pacientes mayores de 50 afios tienen fibrosis
avanzada. La diabetes es un factor de riesgo independiente para HCC, pues afecta
directa, ente al higado debido al papel esencial que desempefia el higado en el
metabolismo de la glucosa. Los pacientes con diabetes tienen entre un 1,8 y 4 veces

mayor riesgo de HCC.

Ser hombre o mujer puede desempefiar un papel en el desarrollo del HCC, puesto
que se presenta mas a menudo en varones, con una proporcion de 2:1, o incluso
de 4:1. En general, ello no se relaciona solo con ser varones. Ellos tienen ademas
mas probabilidades de tener hepatitis viral, consumir mayores cantidades de
alcohol, fumar y tener un indice de masa corporal mayor que las mujeres. También

podrian influir los niveles de testosterona, mas elevados en los hombres.



Algunas de las enfermedades metabdlicas y genéticas del higado se asocian al
HCC, como son: hemocromatosis, enfermedad de Wilson, enfermedad por déficit
de a-1 antitripsina, tirosinemia, enfermedades por almacenamiento de glucégeno de

los tipos | y Il y porfirias, las cuales podrian afectar a nifios y a adultos.

El consumo excesivo de alcohol es una causa principal de cirrosis en México, lo que
se asocia con un riesgo aumentado de cancer de higado. El tabaco se asocia con
un riesgo mayor de desarrollar un HCC. Un estudio reciente analiz6 la asociacion
entre tabaquismo y cancer de higado y demostré un aumento de 1.6 veces para los

fumadores actuales y de 1.5 en los exfumadores.

La demografia esta fuertemente influenciada por las regiones en las que es comun
la infeccidn cronica por hepatitis B que representa el 80% de los casos en todo el
mundo. El HCC generalmente se diagnostica en adultos de la mediana edad o

ancianos (promedio de 65 anos) y es mas comun en hombres (75% de los casos).
(13)

El riesgo de HCC aumenta en relacion con el estadio de fibrosis, por lo que se
recomienda en las guias clinicas realizar cribado de HCC a todas las personas

diagnosticadas de cirrosis hepatica.

2.4 Diagnostico del HCC.

El diagnostico del HCC se inicia como en todas las enfermedades partiendo de una
historia clinica, siendo una de las principales acciones a desarrollar la aplicacion de
ultrasonido como método de screening y la clasificacion de la funcion hepatica
mediante la escala de Child-Pugh. Por lo que el inicio de la secuencia de diagndstico

es la descripciéon de nédulos de al menos 10 mm.('")



El siguiente paso para el diagndstico es en base a dos puntos; el primero de ellos
es el diagnostico mediante imagen, ya sea por tomografia o resonancia magnética;

mediante el uso de contraste. Para lo cual se emplea la clasificacion de LI-RADS.(18)

La importancia de utilizar un método de diagndstico como es el uso de la tomografia
radica en que, en el HCC, el diagndstico oportuno incrementa radicalmente las
probabilidades de supervivencia y tratamiento oportuno.('® Cabe sefialar que hasta
la aparicion del sistema LI-RADS se habian desarrollado al menos 18 guias clinicas
diferentes para el diagnéstico del HCC mediante imagen por tomografia o

resonancia. (2%

Siendo que el uso de estudios de imagen tiene diversas limitantes ya que aun el
criterio LI-RADS se centra unicamente en la lesion del probable HCC, reduciendo el
diagnostico a presencia o ausencia de la hepatocarcinoma. Sin embargo, las guias
o criterios no toman en cuenta en pseudo lesiones o el estado general del higado.?"
Entre las lesiones que no son incluidas en el estudio de imagen y clasificacion LI-
RADS estan los dafos arterio-portales, depdsitos de grasas en el higado, la fibrosis
confluyente en el higado y las masas por pseudo hipertrofia, las cuales pueden

representar pseudo lesiones. @2 23)

Adicionalmente, el diagndstico confirmativo se realiza mediante el analisis
patologico de biopsia del mismo érgano; para lo cual se pueden emplear desde la
microscopia simple hasta pasar por técnicas inmunolégicas como

inmunohistoquimicas o fluorescencias. 4 25

2.4.0 Clasificacion LI-RADS.

El LI-RADS es un sistema exhaustivo para estandarizar la adquisicion,
interpretacion, reporte y recoleccion de datos de imagenes del higado. Un
documento dindamico en continua expansion y revision segun se incorporen nuevos

conocimientos y sugerencias de los usuarios, disefhado para mejorar la



comunicacién, el cuidado del paciente, educacion e investigacion. Aceptado y
respaldado por el Colegio Americano de Radiologia (CAR). Desarrollado por una
asociacion internacional multidisciplinaria de radidlogos (diagnosticos e
intervencionistas), cirujanos hepatobiliares, hepatélogos y hepatopatologos. Incluye
a médicos del ambito académico, en practica comunitaria y especialistas en

formacion.

Esto se realiza a través de algoritmos nos centraremos en CT/MRI para diagnostico
y estadificacion del HCC en pacientes con cirrosis u otros factores de riesgo,
utilizando la CT con medio de contraste. Es aplicada en pacientes con alto riesgo
de HCC, es decir aquellos con cirrosis, infeccidn cronica por virus de hepatitis B o
C actual o previo, incluyendo adultos candidatos y receptores de trasplante

hepatico. (12

No se debe aplicar a los pacientes sin factores de riesgo mencionados, menores de
18 afos, con cirrosis debido a la fibrosis hepatica congénita, cirrosis debido a un
trastorno vascular tal como la telangiectasia hemorragica hereditaria, sindrome de
Budd-Chiari, oclusion crénica de la vena porta, insuficiencia cardiaca congestiva o

hiperplasia nodular difusa regenerativa. (-2

Las categorias diagndsticas por CT LI-RADS 2018 son las siguientes:
Categorias
Diagnosticas

No clasificable (debido a no inclusién
en estudio o mala calidad de la imagen)

_ pefivamente bengne

LR-2 Probablemente benigno

LR-NC

Probabilidad intermedia de malignidad

LR-3
Probablemente o definitivamente L7t Probablements CHC
maligno, LR-M
no necesariamente HCC
- Definitivamente CHC
LR-TIV Tumor en la vena




Figura 1. Categorias LI-RADS 2018.

o Estudio negativo: Cuando no se objetiva ninguna lesion. Si se sospecha un
falso negativo se puede usar otra técnica como RM con Gadoxetato

disédico o ecografia con contraste.

o LIRADS-No categorizable: No se puede categorizar, en caso de que no se
complete el estudio o sea dificil de interpretar los hallazgos. Aqui se puede

usar otra técnica o repetir el estudio en 3 meses.

o LIRADS-1: Definitivamente benigno, como quistes hepaticos, hemangiomas,
shunts arterioportales, etc. En estos casos se vuelve a la vigilancia cada 6

meses.

o LI-RADS-2: Hallazgos probablemente benignos pero que no se puede
asegurar 100%. La recomendacién es volver al cribado y si hubiera algun

cambio realizar otra técnica diagndstica.

o LIRADS-3: Probabilidad intermedia de malignidad. En estos casos se sugiere
que sean evaluados por un comité multidisciplinar para decidir si se realiza

seguimiento o biopsia.

« LIRADS-4: Riesgo de malignidad altamente probable. En estos casos se
llevan a un comité multidisciplinar para decidir si se hace biopsia diagndstica

previo a tratamiento.

e LIRADS-5: 100% probabilidad de malignidad. Aqui es donde ha habido mas
cambios ya que se han intentado unificar las guias LI-RADS y OPTN. Se

define LR-5 cuando la lesion presenta, en fase arterial, un realce corto pero
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intenso respecto al resto del higado y su tamano esta entre 10-20 mm con
lavado rapido que no se inicia en la periferia o presenta un crecimiento por
encima del umbral que viene definido por un crecimiento mayor o igual al
50% de su tamafio previo o en el supuesto de que su tamafio sea mayor de
20 mm solo requiere una caracteristica adicional (lavado rapido no periférico,

crecimiento por encima del umbral o realce de la capsula).

« LIRADS-M: Se tratan de lesiones de alta sospecha de malignidad, pero no

para CHC como en caso de colangiocarcinomas intrahepaticos.

o« LIRADS-TIV: Cuando se objetiva tejido tumoral en porta o en venas

suprahepaticas.

Para realizar el diagnéstico aplicando la clasificacién LI-RADS 2018 es necesario
aplicar el algoritmo diagndstico teniendo en cuenta la principalmente las categorias
con probabilidad de ser hepatocarcinoma (LR-3, LR4 y LR-5), en quienes se utiliza

la tabla de diagnéstico con los criterios a evaluar en tomografia computarizada

trifasica. ().
Hiperrealce en fase arterial (HRFA) No HRFA HRFA {no en anillo)
Tamarfio del hallazgo (mm) <20 =20 <10 220
Enumerar los criteros principales: Ninguna LR-3 LR-3 LR-3 LR-4
« Reake “Capsular’ Uno LR-3 | LR4  LR4
+ “ Lavado” (no periférico) L I J
* Crecimiento superior al umbral > Dos ‘ LR-4 l LR-4 LR-4

Figura 2. Tabla de diagnoéstico por TC.

El opcional aplicar criterios auxiliares teniendo en cuenta que 1 0 mas criterios
auxiliares que favorecen malignidad puede elevar hasta la categoria LR-4, en
contraposicion 1 o mas criterios auxiliares que favorezcan benignidad se disminuira

1 grado la categoria.
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Una vez realizado el sistema de clasificacidon se puede optar con opciones de
manejo en LR-3 realizar estudio de imagen de repeticion de 3 a 6 meses con

revaloracion, LR-4 se realiza biopsia y en LR-5 definitivamente HCC.
2.4.1 Anatomia patologica

Para un adecuado analisis histopatolégico en HCC se requiere del tumor completo;
por lo que la evaluacién del tumor se da posterior a la reseccion del mismo. Es decir,
el diagnaostico previo a la cirugia se realiza principalmente por clinica y el estudio de

imagen, para ser precisos mediante el uso de la escala LI-RADS.(2%)

De forma general en base a las caracteristicas macroscopicas los tumores de

hepatocarcinoma es la siguiente®”):

Tipo Caracteristicas macroscopicas

HCC pequefio Menor de 2 centimetros

HCC de tipo masivo Masa unica grande que compromete un
I6bulo completo

HCC tipo nodular Masa unica multinodular

HCC difuso Multiples nddulos que semejan cirrosis
o de tipo cirrosis

Expansivos Bien delimitados, generalmente
encapsulados

Infiltrativos Pobremente demarcados

11



IV. JUSTIFICACION.

El carcinoma hepatocelular es un problema de salud en todo el mundo y la segunda
causa de muerte relacionada con el cancer en el mundo. Los factores de riesgo mas
importantes para el HCC son la cirrosis de cualquier etiologia y la infeccion crénica
por el virus de la hepatitis B en ciertas poblaciones (los criterios de inclusion para la

vigilancia varian segun la regién) ().

El manejo de pacientes con carcinoma hepatocelular (HCC) requiere experiencia y
una comunicacion efectiva entre multiples disciplinas médicas. La clasificacion e LI-
RADS es un sistema creado por radidlogos, con aportaciones de cirujanos de
trasplantes, hepatologos y patélogos, utilizando la mejor evidencia disponible en ese

momento.

El objetivo para usar LI-RADS sigue siendo el radidlogo de diagndstico; por lo tanto,
es importante identificar formas de fomentar la adopcién de este sistema de

informes estandarizado en la practica diaria.
Se deben hacer esfuerzos para aumentar la adherencia y mejorar el uso

estandarizado de LI-RADS en nuestro medio. El objetivo de implementar el LI-RADS

es priorizar el diagnostico y tratamiento precoz.
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V. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

V.1. ARGUMENTACION

Existen escasos reportes de la correlacion entre LI-RADS con los hallazgos
histopatolégicos. Teniendo en cuenta que el HCC es el tumor hepatico maligno mas
frecuente y la segunda causa de muertes por cancer de todo el mundo. Siendo los
pacientes con cirrosis y hepatopatias cronicas por virus por hepatitis B-C quienes
presentan alto riesgo de presentar hepatocarcinoma, se ha desarrollado la
clasificacion de LI-RADS con el fin de categorizar la probabilidad de malignidad para

lesiones hepaticas en pacientes con alto riesgo.

V.2. PREGUNTA DE INVESTIGACION:

¢ Existe correlacién entre hepatocarcinoma y la clasificacion LI-RADS por
tomografia en los pacientes atendidos en el servicio de Radiologia del Hospital
Central Sur de PEMEX durante 01 enero de 2014 y el 31 de enero de 20187
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VI. OBJETIVOS

VI.1. OBJETIVO GENERAL.

Determinar la correlacion histopatologica con hallazgos tomograficos mediante la
clasificacion LI-RADS en pacientes con hepatocarcinoma del Hospital Central Sur
de Alta Especialidad PEMEX durante enero 2014 a enero 2018.

VI.2 OBJETIVO ESPECIFICO.

e Describir las caracteristicas demograficas de los pacientes a los que se les
realizo tomografia en el Hospital Central Sur de Alta Especialidad PEMEX de
enero 2014 a enero 2018.

e Categorizar las lesiones con base a los hallazgos obtenidos por tomografia
utilizando la clasificacion LI-RADS.

e Describir los resultados anatomopatoldgicos en los pacientes clasificados
como LI-RADS 3, LI-RAD 4, LI-RAD 5.

e Describir los resultados mediante la escala cancer de higado de la clinica de
Barcelona BCLC en los pacientes clasificados como LI-RADS 3, LI-RAD 4y
LI-RAD 5.

e Determinar la seguridad (valor predictivo positivo y valor predictivo negativo)
del sistema LI-RADS CT para el diagndstico de hepatocarcinoma con

respecto al resultado de patologia, en los casos en estudio.
VII. HIPOTESIS DE TRABAJO:

Ho: No existe correlaciéon entre hepatocarcinoma y la clasificacion LI-RADS por
tomografia en los pacientes atendidos en el servicio de Radiologia del Hospital
Central Sur de PEMEX durante 01 enero de 2014 y el 31 de enero de 2018.
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H1: Existe correlaciéon entre hepatocarcinoma y la clasificacion LI-RADS por
tomografia en los pacientes atendidos en el servicio de Radiologia del Hospital
Central Sur de PEMEX durante 01 enero de 2014 y el 31 de enero de 2018.

VIll. MATERIAL Y METODOS.

VIII.1 DISENO DE ESTUDIO

Estudio analitico, observacional, retrospectivo y transversal.

VIII.2 TAMANO DE MUESTRA

Se considera una muestra por conveniencia.

VII.3 POBLACION DE ESTUDIO

Universo:

e Pacientes derechohabientes Hospital Central Sur de Alta Especialidad

Pemex.

Poblacién:
e Pacientes categorizados con LI-RADS LR3, LR4 y LR5 que cuenten con

tomografia trifasica.

Muestra:

e Paciente con estudio histopatolégico de hepatocarcinoma.
VIIl. 4 CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de inclusion.
e Pacientes mayores de 18 afios.
e Pacientes categorizados con LI-RADS en LR3, LR4y LR5 a los que se le
realizo tomografia trifasica.

e Pacientes que cuenten con resultados histopatoldgicos.

Criterios de exclusion
e Pacientes menores de 18 afnos.

e Pacientes que no cuenten con estudios de patologia.
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e Pacientes con expediente incompleto o no cuenten con tomografia.

e Paciente con antecedente patoldgico de cirrosis debido a la fibrosis hepatica

congenita, cirrosis debido a un trastorno vascular tal como la telangiectasia

hemorragica hereditaria, sindrome de Budd-Chiari, oclusion crénica de la

vena porta, insuficiencia cardiaca congestiva o hiperplasia nodular difusa

regenerativa.

VIIl. 5 VARIABLES DE ESTUDIO

Variable

Definicion

Definicion

Tipo de

Indicador

Presencia de
hepatocarcinoma

conceptual
Variable de dependiente.

Confirmacion  de
hepatocarcinoma
mediante estudios
histopatoldgicos

Variables de independiente.

Género.

Edad.

Alcoholismo.

Tabaquismo.

Diabetes Mellitus

Enfermedad
hepatica.

El fenotipo sexual

que expresa el
paciente

Afos transcurridos
desde el
nacimiento hasta la
fecha de la
realizacion de la
tomografia.
Consumo  mayor
de 40 gr./dia.
Numero de
cigarrillos al dia x
los anos de
fumar/20.

IT: >20.

Glicemia en ayuna
mayor a 130 mg/dl.

Factor  asociado
con el desarrollo
del tumor

operacional

Se obtendra
del
expediente

Se obtendra
del
expediente
Se obtendra
del
expediente

Se obtendra
del
expediente

Se obtendra
del
expediente

Se obtendra
del
expediente

Se obtendra
del
expediente

variable

Cualitativa
nominal

Cualitativa
nominal
dicotdmica.
Cuantitativa
discreta.

Cualitativa
nominal
dicotémica.

Cualitativa
nominal
dicotdmica.

Cualitativa
nominal
dicotdmica.

Cualitativa
nominal.

Hombre
Mujer

ANoS.

Si
No

Si
No

Sl
No

-VHC y VHB
-Cirrosis.

-Otra causa de
enfermedad
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Clasificacion
BCLC
(Barcelona).

indice de Masa
Corporal.

LI-RADS

Clasificacion de
cancer de higado
via clinica

Se obtiene de la
division del peso
entre la talla al
cuadrado

Clasificacion de

dafo hepatico
mediante imagen
por TAC

VIIl. 6 ESTRATEGIA DE ESTUDIO

Se obtendra
su valor del
expediente

del paciente

Se calculara
con los datos
del
expediente
clinico
cuando se
realizé la
tomografia

Se obtendra
del
expediente

Cualitativa
ordinal.

Cuantitativa
discreta.

Cualitativa
ordinal

hepatica
cronica.

-Sin
enfermedades
cronicas
hepaticas
-Temprano
-Intermedio
-Avanzado
-Terminal

Normal 18.5-
24.9 Kg/m?
Sobrepeso 25-
29.9 Kg/m?
Obesidad Gl
30-34.9 kg/m?
Obesidad Gill
35-39.9 Kg/m?
Obesidad GllI
40 Kg/m?
Grado |

Grado 2

Grado 3

Grado 4

Grado 5

Una vez aprobado el proyecto comité de ética e investigacion, se genera una base

de datos con los pacientes a los que se les realizd tomografia trifasica en el servicio
de Radiologia del Hospital Central Sur de Alta Especialidad PEMEX de enero del

2014 a enero del 2018. Se realizé una lista de los pacientes sometidos a dicho

proceso y se accedid a los expedientes del mismo para extraer la informacién

requerida acorde a las variables previamente descritas.

El médico responsable del proyecto realizé tanto la busqueda de procedimientos

como de expedientes, se construyé una base de datos acorde con las variables

descritas y se procedio a realizar el andlisis estadistico.
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VIII.7 ASPECTOS ETICOS

De acuerdo con la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud,
el nivel de riesgo de este estudio fue menor al minimo ya que no se realizé ninguna

intervencion en los pacientes.

Se cumple con el respeto de autonomia y respeto. Este proyecto de investigacion
sera sometido a valoracion independiente por el Comité Local de Investigacion, el
cual se llevara a cabo posterior a la aprobacion del proyecto y a la obtencion del
numero de registro. Ademas, debido a su riesgo se encuentra en minimo riesgo al
no realizar ninguna intervencion en los pacientes de acuerdo con la Ley General de
Salud en materia de Investigacion; también se cumple con la declaracién de Helsinki
en su revision del 2013 de Rio de Janeiro acerca de experimentacion con

participantes humanos.

El manejo de la informacion de los participantes sera confidencial cuidando la
privacidad de los participantes. Se trabajara en una base de datos que solo tenga
numero de folio para resguardar la informacién de los participantes, la base original

quedara resguardada por la investigadora principal y los asesores de tesis.

VIIl. 8 FACTIBILIDAD DE ESTUDIO

Al no requerir ningun procedimiento especial o técnica de laboratorio, no se generé
ningun costo adicional para el desarrollo del presente proyecto. Adicionalmente, el
Hospital Central de Sur Alta Especialidad PEMEX no invirti6 en ningun
procedimiento adicional a los ya realizados en los pacientes. Por lo que en el
expediente clinico contiene todas las variables a estudiar; y no requerira ningun
costo adicional. Se cuenta con la factibilidad de recabar el total de la muestra

estimada.
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VIII.9 CONFLICTO DE INTERESES

El autor y el tutor del presente proyecto declaran no tener ningun conflicto de interés

ético, econdmico, meédico o farmacologico en el presente proyecto.

IX. ANALISIS ESTADISTICO.

El analisis estadistico se llevé a cabo mediante el uso del programa IBM SPSS v
26(USA). En esta investigacion se realizaron dos tipos de analisis: descriptivo y

analitico.

En la estadistica descriptiva las variables se describieron dependiendo de su
naturaleza. Las variables cualitativas seran descritas en términos de frecuencias
absolutas (numero de casos) y frecuencias relativas (porcentajes). Los datos seran

ilustrados en forma de barras y pasteles.

Las variables cuantitativas seran descritas con medidas de tendencia central y de

dispersion. Los datos seran ilustrados en forma de diagramas de dispersion.

En la estadistica analitica (inferencial) para evaluar la asociacion entre variables se
analizé con la prueba de Chi-cuadrada de Pearson. Se tomé como resultado

significativo cuando p<0.05.

La evaluacion de las propiedades del LI-RADS por CT se evaluara en relacion con

el gold estandar que es la histopatologia.
Se estimaran los siguientes parametros: Valor predictivo positivo y valor predictivo

negativo, asi como la sensibilidad y especificidad. Para cada uno de los parametros

se estimo su intervalo de confianza del 95%.
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X RESULTADOS

Desde enero del 2014 a enero del 2018 se atendieron 112 tomografias a pacientes
del Hospital Central Sur de PEMEX, de los cuales 86 fueron tomografias trifasicas
y clasificadas con LR 3, LR 4 y LR 5, excluyendo 26 por expediente incompleto o no

contaban con tomografia trifasicas.

De los 86 paciente clasificados como LR 3, LR4 y LR5, 67 tienen reporte
anatomopatolégico con hepatocarcinoma y 15 con otra patologia siendo la

metastasis la mas frecuente.

En el presenta estudio, predominé el sexo femenino 55.2% (n=37). Los hombres

representaron 44.8% (n=30) (Figura 3).

La edad promedio de los pacientes fue de 69.12 anos + 12.47 afos, con una

distribucion normal.

Sexo

EHombre
W Mujer

Figura 3. Distribucion por sexo de la poblacion atendida.

En cuanto a la distribucion de los antecedentes patolégicos se encontrd diabetes
mellitus en el 70% de los pacientes, 28% hipertension arterial sistémica y 2% sin
comorbilidad asociada.
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En cuanto a la distribucion de los antecedentes por patologia hepatica fueron del
77.6% (n=52) y el 22.4% (n=15) estaba libre de diagndstico de hepatopatia (Figura
4). Respecto a los antecedentes por patologia hepatica se observo lo siguiente
frecuencia: Cirrosis hepatica con el 43.3%, infeccidn por virus de hepatitis B en un
19.4% y virus de la hepatitis C el 14.9%.

Enfermedad Hepatica

Figura 4. Distribucidén de pacientes con antecedentes de enfermedad hepatica

En cuanto a los antecedentes el 37.3% (n=25) presentaban alcoholismo y 7.5%
(n=5) casos con tabaquismo. Ahora bien, en el IMC la media fue de 26.24 kg/m?,
con una distribucion de 47.8% (n=32) casos con peso normal, 34.3%(n=23) con
sobrepeso, 14.9%(n=10) con obesidad grado | y 3% (n=2) con obesidad grado I
(Figura 5).

[ Obesidad 11l

Figura 5. Distribucion por IMC en la poblacién estudiada.
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La distribucion de la clasificacion de LI-RADS se encontro:

Tabla 1. Clasificacion de LI-RADS

LI-RADS Porcentaje (%) Casos (n)
3 10 7

4 51 34

5 39 26

En relacién con la clasificacion Barcelona los resultados fueron los siguientes:

Tabla 2. Clasificacion Barcelona

Estadio Porcentaje (%) Casos (n)
Temprano 55.2 37
Intermedio 29.9 20
Avanzado 7.5 5
Terminal 7.5 5

Encontrando una correlacion significativa entre ambas clasificaciones (Chi-
cuadrada de Pearson= 16.104, p=0.013).
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La sensibilidad del sistema LI-RADS fue del 82%, la especificidad del 76%, la
proporcién de los pacientes correctamente diagnosticados fue del 78%, el valor
predictor positivo del 92% y valor predictivo negativo del 57%. (Fig. 5).

Figura 5. Caracteristicas estadisticas.

Sensibilidad 0.826 [0.732 to 0.891]

Especificidad 0.769 [0.579 to 0.89]

Valor predictivo 0.922 [0.84 to 0.964]
positivo

Valor predicitivo 0.571 [0.409 to 0.72]
negativo
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XI. DISCUSION:

La propuesta del Sistema de datos e informacion de imagenes del higado (LI-RADS)
de la American College of Radiology se desarrollé y actualizé repetidamente para
permitir un informe homogéneo de las técnicas de imagen para el diagnéstico de
nodulos hepaticos en pacientes con riesgo de HCC. Su objetivo final era definir la
probabilidad de tal cancer segun el perfil observado del nédulo y vincular esta

clasificacion con el manejo clinico.

El sistema LI-RADS estratifica los nédulos en pacientes con riesgo de CHC en 5
categorias. De LR3 a LR5, la probabilidad de CHC aumenta; Esto es lo que informa
la revision sistematica y el metanalisis de Van der Pol et al.18. Los autores realizaron
una revision sistematica y un metaanalisis de los estudios retrospectivos disponibles
y demostraron que las categorias de LI-RADS estratifican a los pacientes segun el

riesgo.

Sin embargo, los estudios retrospectivos tienen limitaciones inherentes, por lo que
existe la necesidad de realizar investigaciones prospectivas con una poblacion
objetivo-informativa, criterios diagndsticos del patrén oro bien definidos y un
diagnostico homogéneo de los nodulos. Sin embargo, estos estudios no estan
disponibles a la fecha, debido a la reciente instauracion del sistema LI-RADS
2017/2018.

Las lesiones benignas siempre se han clasificado como tales y los criterios de HCC
en LI-RADS estan alineados con los criterios de EASL o AASLD bien establecidos

y validados. Por lo tanto, no hay grandes novedades.

La informacion principal es la estratificacion de riesgo entre LR3, LR4 y LR5 y la
pregunta es en qué medida los diferentes estratos de riesgos deberian dictar un
manejo clinico diferente. El grupo de menor riesgo, LR2 (nédulos <20 mm), tienen
un riesgo de cancer del 10%: esto es lo suficientemente alto como para realizar el

diagndstico mediante una biopsia en lugar de esperar 3 a 6 meses para registrar los
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cambios evolutivos como se sugiere en las ultimas pautas de AASLD si se aplica
LIRADS.

Con respecto a los estratos LR3 a LR4 (n6dulos de cualquier tamafio con un patrén
de imagen mas sospechoso) tienen riesgos aun mayores de CHC, y diagndstico por
biopsia para preceder a la terapia seria la opcion recomendada por los médicos y

probablemente, solicitada por el paciente.

Por lo tanto, si un paciente con un nodulo de LR3 a LR4 se consideraria para el
tratamiento de HCC si se diagnosticara, se debe iniciar el proceso diagndstico y el
tratamiento de tales nodulos, incluyendo la biopsia. Algunos autores han sugerido
el empleo de marcadores tumorales. Los marcadores tumorales solos pueden
aumentar la probabilidad, pero no garantizar la especificidad deseada> 99%

ofrecida por la biopsia o el patrén de imagen especifico.
Si un paciente no fuera candidato para el tratamiento, la estratificacién tampoco

modificara el manejo clinico y, por lo tanto, la estratificacién de LR3 a LR4 puede no

tener implicaciones clinicas.
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X1l. CONCLUSION.

La edad media de los pacientes con lesiones sospechosas de malignidad en
quienes se realizé tomografia trifasica de higado fue 69 afos.

Los pacientes que se caracterizaron por el antecedente de patologia cronica
principalmente cirrosis e infeccidn hepaticas virales tipo By C

Al aplicar el LI-RADS para la CT, se observdo que las categorias mas
frecuentes fueron 4 y 5.

El estadiaje que se da a lesiones como probable hepatocarcinoma mediante
el uso de la tomografia y la clasificacion LI-RADS correlacionada
directamente con los hallazgos histopatolégicos.

Por lo que la clasificacion LI-RADS obtenida por tomografia es adecuada
para un diagnéstico oportuno de hepatocarcinoma e inicio de un tratamiento
precoz.

La sensibilidad del sistema LI-RADS fue del 82%, la especificidad del 76%,
la proporcién de los pacientes correctamente diagnosticados fue del 78%, el

valor predictor positivo del 92% y valor predictivo negativo del 57%.
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XIV. ANEXOS.

XIV.1 HOJA DE RECOLECCION DE DATOS.

No de Registro (del protocolo)
IMC ke/m?
Hepatocarcinoma __5i __No

Factores de riesgo

Edad

DM2 Alcoholismo

Tabaquismo

Sobrepeso Otros

Clasificacion Child-Pugh:

A B C

Clasificacion BLC

Temprano Intermedio Avanzado Terminal

LI-RADS

Grado!|_ Gradoll _ Gradolll__ Grado IV _ GradoV ___

Sexo

M F
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XIV.2 CARTA DE ACEPTACION POR LOS COMITES INSTITUCIONALES.

GOBIERNODE | .\ 2
MERICE 29 PEMEX. 25,2920

Memorandum
Fecha Ciudad de México 02 septiembre 2020
Remitente  DIRECCION CORPORATIVA DE ADMINISTRACION Y SERVICIOS Nimero HCSAE- 805-78550-INV-203 / 2020
SUDIRECCION DE SERVICIOS DE SALUD - HOSPITAL Nimerode  N/A
CENTRAL SUR DE ALTA ESPECIALIDAD - ENSENANZA E NV. expediente

Destinatario Dra. Maria José Lépez Mena
Dra. Nadia Cruz Cruz
Imagenologia Diagndstica y Terapéutica
PRESENTE

Dando continuidad al proceso de analisis y evaluacion a los Protocolos de Investigacion, se le informa que su
propuesta con nimero de registro 36/19, titulado “Correlacién histopatolégica de los hallazgos radiolégicos
mediante la clasificacién Li-Rads en pacientes con hepatocarcinoma.”, ha sido dictaminado por los Comités de
esta institucion como Aprobado.

Por lo que a través del area de Ensefianza e Investigacion se le reitera que su protacolo esta AUTORIZADO para
dar inicio.

Aprovecho la ocasion para enviarles un cordial saludo.

Atentamente

)

o

DR. JESUS REYNA FIGUEROA
Jefe del Depto. de Ensefianza e Investigacion

Elaboro: JRF/emir
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