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ABREVIATURAS

Organizacion Mundial de la Salud: OMS

Hepatoblastoma: HB

Carcinoma hepatocelular: CHC

Neoplasia hepatocelular sin otra especificacion: NHC NOS

Neoplasia maligna hepatocelular NOS: HEMNOS (por sus siglas en inglés)

Clasificacion del Consenso Internacional de Tumores Hepaticos Pediatricos:

ICCPLT (por sus siglas en inglés)

Tumor de células hepaticas transicionales: TCHT
Virus de Hepatitis B: VHB

Alfafetoproteina: AFP

Tomografia computarizada: TC

Resonancia magnética: RM

Expediente clinico electrénico: ECE

Colaboracion Internacional de Tumores Hepaticos Pediatricos: CHIC (por sus

siglas en inglés)



RESUMEN

“Caracteristicas clinicopatolégicas de los tumores hepaticos primarios epiteliales

malignos pediatricos del Centro Médico Nacional La Raza del afio 2013 al 2023”

OBJETIVO: Los tumores primarios del higado de la edad pediatrica son poco
comunes. Su baja frecuencia y falta de consenso a nivel internacional en cuanto a
su clasificacion, resulta en un reto diagndstico para los patdlogos por lo que este
estudio pretende describir las caracteristicas clinicopatolégicas de los tumores
hepaticos primarios epiteliales malignos pediatricos del Centro Médico Nacional La
Raza del aifo 2013 al 2023.

MATERIAL Y METODOS: Fue un estudio observacional, transversal, descriptivo y
retrospectivo de reportes histopatoldgicos emitidos en el departamento de Anatomia
Patologica durante los afos 2013 a 2023, con diagnosticos de neoplasias hepaticas
primarias en pacientes derechohabientes del IMSS de 0 a 18 afos, se revisd por
pares la informacién clinica de los pacientes y las laminillas. Para el analisis
estadistico se realizd estadistica descriptiva e inferencial, los datos fueron

presentados en graficas y tablas.

RESULTADOS: Durante el periodo de estudio se registraron 230,400 estudios
histopatoldgicos departamento de Anatomia Patoldgica, se encontraron 60 estudios
entre estudios transoperatorios, biopsias incisionales y resecciones parciales
correspondientes a 47 pacientes pediatricos con diagndsticos de hepatoblastoma,
neoplasia hepatocelular sin otra especificacion y hepatocarcinoma, que
correspondieron al 0.02% del material quirdrgico recibido.

CONCLUSION: El Hepatoblastoma con componente embrionario es el tumor
hepatico primario epitelial maligno pediatricos mas comun en el Centro Médico
Nacional La Raza. La mediana de edad de presentacion fue de 2 anos. El estadio

PRETEXT de los tumores hepaticos diagnosticados mas frecuente fue el estadio .

PALABRAS CLAVE: Tumor hepatico, pediatria, hepatoblastoma, neoplasia
hepatocelular sin otra especificacién, hepatocarcinoma.



ABSTRACT

“Clinicopathological characteristics of primary pediatric malignant epithelial liver
tumors at the La Raza National Medical Center from 2013 to 2023

OBJECTIVE: Primary liver tumors in pediatric age are rare. Its low frequency and
lack of international consensus regarding its classification results in a diagnostic
challenge for pathologists, which is why this study aims to describe the
clinicopathological characteristics of primary pediatric malignant epithelial liver

tumors at the La Raza National Medical Center from year 2013 to 2023.

MATERIAL AND METHODS: It was an observational, cross-sectional, descriptive
and retrospective study of histopathological reports issued in the Department of
Pathological Anatomy during the years 2013 to 2023, with diagnoses of primary liver
neoplasms in IMSS eligible patients aged 0 to 18 years. Clinical information of the
patients and the slides were peered reviewed. For the statistical analysis, descriptive
and inferential statistics were carried out, the data were presented in graphs and

tables.

RESULTS: During the study period, 230,400 histopathological studies were
registered in the Department of Anatomical Pathology, 60 studies were found
including intraoperative studies, incisional biopsies and partial resections
corresponding to 47 pediatric patients with diagnoses of hepatoblastoma,
hepatocellular neoplasia without other specification and hepatocellular carcinoma,

which corresponded to 0.02% of the surgical material received.

CONCLUSION: Hepatoblastoma with embryonic component is the most common
primary pediatric malignant epithelial liver tumor at the La Raza National Medical
Center. The median age at presentation was 2 years. The PRETEXT stage of the
most frequently diagnosed liver tumors was stage lll.

KEYWORDS: Liver tumor, pediatrics, hepatoblastoma, hepatocellular neoplasia

without other specification, hepatocellular carcinoma.



INTRODUCCION

Los tumores primarios del higado de la edad pediatrica son poco comunes, ya que
constituyen menos del 1% de las neoplasias sdlidas en este grupo'. A diferencia de
los adultos, alrededor de dos tercios de estos son malignos?y presentan una gran
heterogeneidad tumoral®. Su baja frecuencia y falta de consenso a nivel
internacional en cuanto a su clasificacion, resulta en un reto diagndstico para los

patologos en todo el mundo*.

De acuerdo a la 52 edicién de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), los
tumores hepaticos pediatricos se clasifican, de acuerdo a la célula de origen, en

epiteliales y mesenquimales: (ver Tabla 1).

Tabla 1. Clasificacién de los tumores hepaticos pediatricos de la OMS 2022.

Tumores epiteliales Hepatoblastoma

Variante fibrolamelar de carcinoma hepatocelular

Carcinoma hepatocelular pediatrico

Tumores mesenquimales unicos al higado Hamartoma mesenquimal

Tumor calcificante en nidos epitelial-estromal

Sarcoma embrionario del higado

Hemangioma congénito hepatico

Hemangioma infantil hepatico

Una gran diferencia en cuanto a la clasificacion de los tumores hepaticos de la OMS,
es la de la existencia de |la categoria provisional mas agresiva y con peor prondstico
creada creada en el 2014 por el Consenso Internacional de Tumores Hepaticos
Pediatricos (ICCPLT, por sus siglas en inglés) (ver Tabla 2) denominada Neoplasia
hepatocelular no especificada de otra manera/sin otra especificacion (NHC NOS,
por sus siglas en inglés), donde se agrupan aquellos tumores hepatocelulares de
dificil clasificacion por sus caracteristicas histoldgicas y bioldgicas intermedias entre
el HB y el CHC.: Esta entidad también ha sido denominada HB con caracteristicas
de CHC, Tumor de células hepaticas transicionales (TCHT) y Neoplasia maligna

hepatocelular NOS (HEMNOS, por sus siglas en inglés); estudios como el de Cho



et al. representan un esfuerzo de establecer criterios diagnodsticos para este tumor

que sean reproducibles a nivel mundial.3#.

Tabla 2. Clasificacidon de los tumores hepdticos epiteliales pediatricos del ICCPLT del

2014
Tumores epiteliales Hepatocelulares Condiciones Adenoma hepatocelular
benignas y tipo Hiperplasia nodular focal
tumorales Noédulo macroregenerativo
Lesiones Nédulos displasicos
premalignas
Malignos Hepatoblastoma

Carcinoma hepatocelular
Neoplasia hepatocelular
NOS

La mayoria de los tumores hepaticos aparecen de manera esporadica, sin embargo,
se han encontrado casos asociados a sindromes familiares, trastornos metabdlicos,
infecciones y otras condiciones predisponentes®. Por ejemplo, en dreas endémicas
del Virus de Hepatitis B (VHB), gran mayoria de casos de CHC son secundarios a
la infeccion adquirida por via perinatal, a diferencia de zonas no endémicas en
donde otras causas de origen metabdlico son mas comunes (tirosinemia, sindrome
de Alagille, etc.)®. La prevalencia del CHC incrementa con la edad del paciente en

un contexto de hepatitis créonica’.

Aproximadamente dos tercios de los tumores malignos hepaticos en infantes y nifios
pequefios corresponden al HB, con una incidencia de 0.9 a 1 caso por milléng; la
edad de presentacion se encuentra entre los 6 meses y los 3 afos, el 90% de estos
se diagnostican antes de los 5 afos y se ha observado una relacion entre la

prematuridad y el desarrollo de esta neoplasia.

El CHC es un tumor mas raro, pero mas frecuente en nifios mayores y adolescentes
de sexo masculino; solo el 13% se presenta en menores de 5 afios y, al igual que
en los adultos, la hepatitis B y C se asocian a la aparicion de este carcinoma, no asi

la variante fibrolamelar.®10



La NHC NOS se trata de una entidad relativamente nueva con caracteristicas
morfolégicas complejas e intermedias entre HB y CHC, que incluyen "patron de
crecimiento difuso, poco estroma, ausencia de componente mesenquimatosos, falta
de arquitectura sinusoidal, tamafio celular semejante a un hepatocito normal o a una
célula de hepatocarcinoma, células gigantes sinciciales multinucleadas vy
transformacién acinar en la periferia de la neoplasia" (Peralta Velazquez V. (2013).
Caracterizacion anatomoclinica del tumor hepatico transicional (THT). Reporte de 4
casos Y revision de la literatura. Tesis UNAM, p.10) ". Permanece como un reto
diagnodstico debido a su rareza y limitado conocimiento acerca de ella, incluyendo

su epidemiologia.™

El cuadro clinico tipico de un nifio con una neoplasia hepatica es el de distension
abdominal o un tumor abdominal palpable en el cuadrante superior derecho,
asociados a pérdida de peso, anorexia, nausea, vomito y/o dolor abdominal difuso;
puede haber ictericia, caquexia, fiebre y coélico biliar en casos avanzados por

obstruccion de los conductos biliares mayores por el tumor® 1213, 14,15,

Hasta en el 70% de los casos se encuentra anemia en los analisis de laboratorio,
acompanados en el 50% de estos por trombocitosis secundaria a la produccion de
trombopoyetina por las células tumorales’. Al momento del inicio de los sintomas,
se encuentra una elevacion sérica de alfafetoproteina (AFP) en una gran cantidad
de pacientes, sin embargo, esto no debe tomarse como unico parametro diagnostico
del HB o del CHC y se recomienda hacer el diagndstico diferencial con otros tumores
que presentan elevacion de la AFP, asi como tomar en cuenta que, en la presencia
de un tumor hepatocelular agresivo con AFP sérica elevada, debe sospecharse en
la entidad provisional de NHC NOS.515

El estandar de oro para el diagndstico de las neoplasias hepaticas es el estudio
histopatoldgico a través de la examinacion macroscopica y microscopica, apoyada
del estudio de inmunohistoquimica, molecular, radiolégico, bioquimico y la historia
clinica. En los casos en que la reseccidn quirurgica no puede realizarse de primera
instancia, puede llevarse a cabo la evaluacion histopatolégica a través de una

biopsia percutanea por aguja de corte (con 4 a 6 cilindros de tejido) y posteriormente

10



con la examinacion de la pieza quirurgica. En ciertas ocasiones puede utilizarse la

biopsia por aspiracién con aguja fina, sin embargo, no suele aportar material

suficiente para el diagnéstico.6.17:18,19

En la Tabla 3 se resumen las caracteristicas clinico-patologicas principales del HB,

CHC y NHC NOS.

Tabla 3. Caracteristicas clinico-patoldgicas principales de las neoplasias hepaticos

pediatrica?®

Caracteristica

HB

NHC NOS

CHC

Macroscopia

Unico o multinodular

Bien delimitado

Superficie café

Necrosis y hemorragia pueden

Caracteristicas intermedias

Solitario o nédulo dominante
con satelitosis
Fondo cirrético

Bien circunscrito, amarillo a

estar presentes verde
Necrosis y hemorragia
comunes
Citologia Poblacion mixta de células: Variable: tumores con citologia Usualmente pleomorficas (a
Fetal: células pequefias, mondtona con indice N:C alto menos que sea bien
poligonales, citoplasma  Tumores coexisten con citologia diferenciado). Nucleos grandes
claro/eosinofilo tipo HB (sin caracteristicas con nucleolo magenta e
Embrionario: escaso embrionarias/fetales definitivas) y  inclusiones intranucleares,
citoplasma, hipercromatico, variables células pleomorficas tipo  glébulos citoplasmicos.
nucleo angulado, rosetas CHC
frecuentes
Patrén Trabecular: ocasionales areas Laminas, macrotrabecular Macrotrabecular (15-20 células
macrotrabeculares (hasta 5 de grosor). Posibles
células de grosor) laminaciones. Necrosis
frecuente.
Fondo hepatico Normal Normal Normal o cirrético
Edad 0-8 afos Usualmente >8 afios Usualmente segunda década,

raro en nifios de 2-10 afos.

AFP

Elevada >100 ng/dI

Variable, usualmente muy alta

Elevada o normal

IHQ
-Bcatenina (n)

HB fetal: focal+
Fetal/embrionario 3+

1-2+, rara vez negativo

2-3+ parcheado

Usualmente negativo,

posiblemente nuclear

-GS (c) HB Fetal 3+ Variable: débil a positivo
HB embrionario 1-3+
-Glypican3 (c) 1-3+ 1-2+ parcheado 1-2+ parcheado
-MOC3 (m) 1-3+ 1-3+ 1-2+
-PROX1 (n) 2-3+ 1-2+ -
-SALL4 (n) 3+ 1-2+ Usualmente -
Molecular 90% mutacién CTNNB1 CTNNB1+ TERT Ocasional CTNNB1, TERT+,

p53+, otras

AFP: alfafetoproteina, GC: glutamina sintetasa, HB: hepatoblastoma, CHC: carcinoma hepatocelular, NHC NOS: neoplasia hepatocelular sin

otra especificacion, N:C: nucleo: citoplasma, (n): nuclear, (c): citoplasmpatica, (m); membranal, 1+: tincion focal intensa hasta en 10% de las

células, 2+: tincién en 10-50% de células con intensidad moderada, 3+: tincién en mayoria de células (>50%) con tincién intensa.
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En nuestro medio existen pocos trabajos de investigacion de Anatomia Patoldgica
acerca de los tumores hepaticos pediatricos que tomen en consideracion la
clasificacion del ICCPLT, lo que conlleva repercusion directa en el tratamiento y
pronostico de los pacientes. En México se ha tratado de establecer la tasa de
incidencia de los tumores hepaticos en nifos, la cual esta estandarizada en el 5.12,
sin embargo, unicamente se consideraron dos hospitales de concentracion en el
periodo de 1982 a 1999 y en el ultimo registro de Cancer en Nifios y Adolescentes
en México del 2019 no se refiere una cifra concreta, por lo que nuestro trabajo puede
aportar datos epidemioldgicos significativos, aunado a que a nivel internacional no
ha sido posible alcanzar un consenso para su clasificacion que sea ampliamente
aceptado y reproducible entre patdlogos, para el diagnéstico y clasificacion
histopatoldgica de la practica diaria, se emplean las definiciones de la OMS (antes
del 2019 se utilizaban otras, ya en desuso), sin embargo, suele pasarse de largo la
clasificacion del ICCPLT, que es la mas completa y aceptada a nivel internacional
por los grupos oncologicos de pediatria; al utilizarla, es posible que puedan
determinarse mas certeramente las caracteristicas clinicopatolégicas de estas
neoplasias, resultando en un tratamiento mejor dirigido y en una mejora del
prondstico de los pacientes. Siendo el CMNR un hospital de concentracion, los
datos también apoyarian con la epidemiologia del cancer en edad pediatrica
nacional. Hasta el momento los datos reportados en la literatura mexicana son
escasos; una tesis del 2013 estudio los tumores hepaticos enfatizando solo el tumor
de tipo transicional, mientras que nuestro trabajo incluye todos los tumores
epiteliales malignos, por lo que la finalidad de este estudio fue conocer las
caracteristicas clinicopatolégicas de los tumores hepaticos primarios epiteliales
malignos pediatricos del Centro Médico Nacional La Raza del afio 2013 al 2023. Se
determind el tumor hepatico primario epitelial maligno pediatrico mas frecuente, la
edad de presentacion, las caracteristicas macroscopicas y microscopicas de los
tumores hepaticos pediatricos utilizando la clasificacion con del ICCPLT en el
CMNR; ademas se determind el estadio PRETEXT de los tumores hepaticos

diagnosticados en nuestro centro.
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MATERIAL Y METODOS

El estudio se realizé en la unidad de Patologia Quirurgica Pediatrica perteneciente
al Servicio de Anatomia Patologica del Centro Médico Nacional la Raza, fue un
estudio observacional, transversal, descriptivo y retrospectivo en una cohorte
historica de material histopatologico de pacientes con tumores hepaticos malignos
primarios intervenidos quirurgicamente de hepatectomia y/o con toma de biopsia
diagndstica, durante los afos 2013 a 2023, se recabaron los datos del expediente
clinico (ECE) como edad, sexo, antecedentes personales patoldgicos,
manifestaciones clinicas, tratamientos recibidos, del sistema digital HisWeb de
Radiodiagndstico e imagen se revisaron estudios de imagen para determinar las
metastasis y extension de la enfermedad, ademas los reportes histopatoldgicos
fueron captados de la plataforma digital HisWeb correspondiente al servicio de
Anatomia Patoldgica. Con los reportes histopatoldégicos se procedio a seleccionar
todos los especimenes correspondientes a biopsias y quirdrgicos de tumores
hepaticos malignos primarios, se excluyé del estudio los casos sin bloques de

parafina ni laminillas. Se analizaron los siguientes datos:

1) Caracteristicas macroscopicas (localizacién, tamafio, extension e infiltracion),
cuando correspondieron a hepatectomias, se obtuvieron del sistema digital HisWeb
de Anatomia Patoldgica las caracteristicas macroscopicas (localizacién, tamano,
extension e infiltracion) de cada uno de los casos y donde solo existia biopsia se
obtuvo de los estudios tomograficos de la plataforma digital HisWeb
Radiodiagndstico e imagen, posterior a ello se determiné el estadio PRETEXT de

cada uno de los pacientes con tumores hepaticos.

2) Caracteristicas microscopicas, se utilizé el Consenso internacional de
Tumores Hepaticos Pediatricos (2014) (véase Imagen 1, Anexo 1), para la
clasificacion histopatoldégica de cada uno de los tumores, se realizaron nuevas
laminillas histolégicas de todos aquellos casos en los que no hubo material o que
se encontrd en mal estado, unicamente se utilizo la tincidn rutinaria de Hematoxilina
& Eosina, el material fue revisado por pares, para el analisis de cada caso se utilizd

el microscopio LEICA DM 500 con objetivos 4x,10x y 63x, se utilizé la camara LEICA

13



ICC50HD y se tomo fotografias de cada uno de los casos con las amplificaciones
correspondientes a cada uno de los objetivos antes sefalados. Se disefié una base
de datos en Excel, se obtuvieron medidas de tendencia central, se estimo x2 con un
nivel de significancia del 5%. Se utilizé el programa de SPSS para Windows en su

ultima version.

BNy N e, AR
Imagen 1. (a) Hepatoblastoma fetal bien diferenciado; (b) patrén fetal apifiado (mitéticamente activo); (c)
hepatoblastoma embrionario; (d) hepatoblastoma pleomdrfico; (e) diferenciacion colangioblastica; y (f)
patrén macrotrabecular. Towards an international pediatric liver tumor consensus classification:
proceedings of the Los Angeles COG liver tumors symposium Modern Pathology (2014) 27, 472—491

14



RESULTADOS

Se encontraron 60 estudios de pacientes pediatricos con reporte de tumor maligno
primario epitelial, de los cuales el 11.6% (7) corresponden a estudios
transoperatorios, el 41.6% (25) a biopsias hepaticas y en 46.6% restante (28) a
hepatectomias parciales; en este sentido, cabe resaltar que algunos pacientes
presentan mas de un tipo de estudio a la vez como parte de su atencion médica
para el diagnostico oportuno de tumor maligno hepatico primario.

En cuanto a las caracteristicas clinicas y socio-demograficas de los casos
analizados, el 63.8% (30) de los pacientes fueron varones y el 36.1% restante (17)
mujeres. La mediana de edad fue de 2 (1 - 4) afos con una edad minima reportada
de 4 meses y maxima de 16 afos. Los niveles de alfafetoproteina al momento de la
deteccion oscilaron entre 7.9 ng/mly 2°374,970 ng/ml, con una mediana de 60,500
ng/ml (18,300 — 219,779) ng/ml.

Se identific6 una mortalidad de 12.8% (6). El estadio clinico PRETEXT mas
frecuentemente reportado fue el PRETEXT Il con una frecuencia de 42.6% (20).
Del total de casos analizados se detect6 que el 57.5% (27) de los pacientes recibio
tratamiento a base de quimioterapia previo al tratamiento quirurgico. Asi mismo, se
identificd la presencia de algun trastorno genético asociado en el 5.1% de la

poblacién de estudio (ver Tabla 4).

Tabla 4. Caracteristicas clinicas, demograficas y de atencion de pacientes con tumores hepaticos
primarios epiteliales malignos en poblacién pediatrica

Mediana Intervalos intercuartiles
Edad (anos) 2 (1-4)
Alfafetoproteina 60,500 18,300 — 219,779
(ng/ml)
N (47) Porcentaje

Género

Hombre 30 63.8%

Mujer 17 36.2%
Tipo de
procedimiento

Hepatectomia 27 57.4%
parcial

15



Biopsia 16 34.1%
Hepatica

Transoperatorio 4 8.5%

Genética asociada

Ninguno / No 44 94.7%
descritos

Probable 1 1.7%
asociacion
VACTER

Microcefalia 1 1.7%
Talla Baja 1 1.7%
Tratamiento
prequirdrgico

Quimioterapia 27 57.5%
Mortalidad

Si 6 12.8%

*Variables cuantitativas expresadas en mediana e intervalos intercuartiles. Variables cualitativas expresadas en
porcentajes

Por su parte, el tipo histolégico mas comunmente reportado fue el Hepatoblastoma
(85%). Se encontraron cinco estudios registrados como Neoplasia hepatocelular sin
otra especificacion (8.3%), sin embargo, un caso fue reclasificado como
Hepatocarcinoma fibrolamelar, y de los 5 estudios registrados como
Hepatocarcinoma, un caso se reclasific6 como Hepatoblastoma, por lo que la

frecuencia del tipo histolégico quedo establecida como se indica en la Tabla 5.

Tabla 5. Caracteristicas tumorales de los tumores hepaticos primarios epiteliales malignos

pediatricos

Media Desviacién estandar
Tamafo Tumoral (cm) 4.72 (3-4.7)

N (47) Porcentaje
Localizacion
Lébulo Derecho 32 68.1%
Lébulo Izquierdo 7 14.4%
Ambos Lébulos 7 14.4%
Indeterminado 1 2.1%
Focalidad
Unifocal 39 82.98%
Multifocal 8 17.02%
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Capsula

integra 24 40%

Ruptura 4 6.7%

Tipo Histolégico

Hepatoblastoma 39 82.9%
Neoplasia hepatocelular sin otra especificacion 4 8.5%
Hepatocarcinoma 4 8.5%

Componente tumoral*

Epitelial 22 46.8%
Mixto 20 42.6%
Fibrolamelar 4 8.5%

Patron Histolégico

Fetal 35 74.4%
Embrionario 26 55.3%
Macrotrabecular 3 6.3%
Pleomorfo 4 8.5%
Anaplasico 1 2.1%
Teratoride 3 6.3%
No teratoide 16 34%

Subpatron Fetal

Mitéticamente inactivo 16 34%

Mitéticamente activo 19 40.4%

Grado Histolégico

Bien diferenciado 6 12.8%
Moderadamente diferenciado 2 4.3%
Invasién Linfovascular 16 26.7%
Metastasis a Distancia 21 44.7%
Pulmén 19 40.4%
Sistema Nervioso Central 1 2.1%
Hueso 1 2.1%
Rinén 1 2.1%
Peritoneo 1 2.1%

Cambios estromales/postratamiento

Necrosis 32 53.3%
Fibrosis 26 43.3%
Hemorragia 9 15%
Hemosideréfagos 24 40%

*Los porcentajes corresponden a la totalidad de las muestras contemplando los tipos histolégicos en general, por los que
los porcentajes no suman el 100%. El componente embrionario y mixto, asi como los patrones histolégicos fetal y
embrionario corresponden al Hepatoblastoma, y el resto son parte del hepatocarcinoma.

**Variables cuantitativas expresadas en media y desviacién estandar. Variables cualitativas expresadas en proporcion y
porcentajes
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La mayoria de las lesiones tumorales fueron identificadas de manera unifocal (80%),
con capsula integra (40%), confinadas al parénquima hepatico (43.3%), sin
presencia de invasion linfovascular (61.7%) o metastasis. No obstante, de los 28
casos analizados en los cuales se pudo determinar los margenes quirurgicos, en el
53.6% se encontraron margenes positivos. Se identificaron cambios postratamiento
tales como necrosis, hemorragia, fibrosis y hemosiderofagos (ver Tabla 5) (ver

Figuras 1-3).

Figura 1. Hepatectomias parciales con cambios postquimioterapia. (A) Masculino de 1 afio y 2 meses con hepatoblastoma mixto
epitelial y mesénquimal unifocal, de 8.5 cm de eje mayor, con patron histologico fetal mitéticamente inactivo y no teratoide. (B)
Masculino de 3 afios con hepatoblastoma mixto epitelial y mesenquimal unifocal, de 9.5 cm de eje mayor, con patrén histolégico
fetal mitéticamente inactivo, embrionario y no teratoide.

A

Figura 2. Hepatectomias parciales. (A) Femenino de 11
afos con diagndstico de hepatoblastoma mixto epitelial y
mesenquimal multifocal, de 7.5 cm de eje mayor, con
patréon histolégico ~ embrionario, macrotrabecular,
pleomdrfico y teratoide. (B) Masculino masculino de 4
meses con hepatoblastoma mixto epitelial y mesenquimal
unifocal, de 6.9 cm de eje mayor, con patrén histologico
fetal mitéticamente inactivo y no teratoide. (C) Femenino de
2 afos con hepatoblastoma mixto epitelial y mesenquimal
unifocal, de 8 cm de eje mayor, con patrén histoldgico fetal
mitéticamente inactivo, embrionario y no teratoide.
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Figura 3. Hepatectomia parcial. (A) Masculino de 4 afios con neoplasia hepatocelular sin otra especificacion multifocal, de 9 cm
de eje mayor, con patrén histologico fetal mitéticamente activo, embrionario y no teratoide y hepatocarcinoma moderadamente
diferenciado, con cambios postquimioterapia.

Respecto a las caracteristicas especificas tumorales, en el caso del
Hepatoblastoma, se identific6 una frecuencia similar de componente epitelial y
componente mixto (epitelial — mesenquimal) (46.7% y 45%), siendo el patrén fetal
el mas frecuente, con un subpatrén mitéticamente activo (24%).

Los patrones histologicos menos frecuentes fueron el macrotrabecular, pleomérfico
y el anaplasico, considerado por Ranganathan et al, como parte del espectro del
patrén de células pequenas indiferenciadas pero con morfologia rabdoide, como se
observd en este caso. Todos los casos reportados como Hepatocarcinomas
correspondieron con la variante fibrolamelar. Se muestran algunos de los patrones

histolégicos encontrados en las Figuras 4-6.
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Figura 5. Patrones histologicos de hepatoblastoma mixto epitelial y mesenquimal. (A) Teratoide con hueso maduro lamelar.
(B) No teratoide con componente fibroso.

Figura 6. Tumores hepaticos epiteliales malignos. (A) Neoplasia hepatocelular sin otra especificacion con areas de
hepatoblastoma epitelial fetal (arriba a la izquierda) y hepatocarcinoma moderadamente diferenciado (abajo a la derecha).
(B) Hepatocarcinoma variante fibrolamelar con células de citoplasma amplio eosindfilo entremezcladas con areas
estromales colagenizadas.
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Por su parte, se compararon los hallazgos clinicopatolégicos de los tumores
hepaticos primarios epiteliales malignos de acuerdo al tipo de procedimiento a lo
que se observaron diferencias estadisticamente significativas en cuanto a la
localizacion tumoral intrahepatica (p=0.005), el patron histolégico de
hepatoblastoma (p=0.045), manifestaciones clinicas como dolor abdominal
(p=0.032), PRETEXT (p=0.002) y mortalidad (p=0.024); siendo significativamente
mas frecuente la localizacion en Iébulo hepatico derecho y la presencia de dolor
abdominal, asi como un PRETEXT avanzado (IV) en muestras de biopsias
hepaticas; la presencia de patron embrionario en hepatectomias parciales y la
mortalidad en muestras de estudios transoperatorios. El resto de las variables no
mostraron diferencias estadisticamente significativas, sin embargo, cabe resaltar
que el Hepatoblastoma con patrén fetal, especificamente el mitéticamente activo,
se presentd con mayor frecuencia en las muestras obtenidas de estudios

transoperatorios (ver Tabla 6).

Tabla 6. Hallazgos clinico patolégicos de acuerdo con el procedimiento quirargico

Variable demografica Estudio Biopsia Hepatectomia Valor de p
transoperatorio hepatica n=25 parcial
n=7 n=28
Edad (meses)
Media + DE 25.4+17.8 53.6 £ 54.7 47.7 £ 47.8 0.491
Rango (min, max) 4-48 4-192 4-192
Sexo, n (%)
Masculino 5(71.4%) 17 (68%) 19 (67.9%) 0.708
Femenino 2 (28.6%) 8 (32%) 9 (32.1%) 0.702

Localizacién intrahepatica, n (%)
Lébulo derecho

3 (42.9%) 18 (72%) 20 (71.4%) 0.005*a
Loébulo izquierdo 2

1

1

(

(28.6%) 4 (16%) 5 (17.9%) NS
(14.3%) 2 (8%) 3 (10.7%) NS @
(14.3%) 1 (4%) - NS

Ambos lébulos
Indeterminado
Tipo histolégico, n (%)

Hepatoblastoma 7 (100%) 20 (80%) 24 (85.7%) 450
Neoplasia hepatocelular sin - 2 (8%) 2 (7.1%) .450
otra especificacion - 3 (12%) 2 (7.1%) 450

Hepatocarcinoma
Componente, n (%)

Epitelial 5(71.4%) 10 (40%) 13 (46.4%) 0.497
Mixto 2 (28.6%) 12 (48%) 13 (46.4%) 0.601
Fibrolamelar - 3 (12%) 1 (3.6%) 0.189
Patréon histolégico de

hepatoblastoma, n (%)
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Fetal 6 (85.7%) 16 (64%) 23 (82.1%) 0.572
Embrionario 4 (57.1%) 11 (44%) 17 (60.7%) 0.045
Macrotrabecular - 1 (4%) 2 (7.1%) NS
Pleomérfico - 2 (8%) 3(10.7%) NS
Anaplasico - - 1(3.5%) NS
Teratoide 1(14.2%) - 2 (7.1%) NS
No teratoide 1(14.2%) 12 (48%) 10 (35.7%) NS
Subpatrén fetal, n (%)

Mitésicamente inactivo 4 (57.1%) 7 (28%) 10 (35.7%) .982
Mitésicamente activo 2 (28.6%) 9 (36%) 13 (46.4%) .982
Grado histolégico de

componente carcinomatoso, n

(%)

Bien diferenciado - 5 (20%) 2 (7.1%) 0.180
Moderadamente diferenciado - - 2 (7.1%) -
Poco diferenciado - - - -
Focalidad tumoral, n (%)

Unifocal - - 23 (82.1%) -
Multifocal - - 5(17.9%)

Tamafo tumoral, (cm) -
Media * DE - - 76+29

Rango (min, max) - - 1-13.5

Extension tumoral, n (%)

Confinado al higado - - 25 (89.3%) -
Extension extrahepatica - - 2 (7.1%)

Invasién linfovascular n (%) - 8 (32%) 8 (28.6%) 424
Margenes tumorales, n (%)

Positivo - - 14 (50%) -
Negativo - - 13 (46.4%)

Integridad de capsula, n (%) -
Capsula integra - - 23 (82.1%)

Ruptura tumoral - - 4 (14.3%)

Presencia de necrosis n (%) - - 21 (75%) -
Presencia de fibrosis n (%) - - 16 (57.1%) -
Presencia de hemorragia n (%) - - 27 (96.4%) -
Presencia de hemosideréfagos - - 18 (64.3%) -

n (%)

Metastasis a ganglios linfaticos - - 1(3.6%) -
Asociacion con enfermedad

genética, n (%)

Probable asociacion VACTER - - 1(3.6%) -
Microcefalia - 1(4%) 1 (3.6%) NS
Talla baja - 1 (4%) - -
Nivel de Alfafetoproteina sérica

(ng/mL) 201,728.33 + 201,728.33 + 1621753.65 0.409
Media + DE 251,807.538 251,807.538 267,834.82 1

Rango (min, max) 185-484,000 185-484,000 85-1,192,063
Manifestaciones clinicas, n (%)

Dolor abdominal 5(71.4%) 17 (68%) 13 (46.4%) .032*
Distensiéon abdominal 6 (85.7%) 18 (72%) 20 (71.42%) 447
Tumor palpable 5(71.4%) 12 (48%) 18 (64.3%) .052*
Pérdida de peso - 4 (16%) 3(10.7%) .763
Hiporexia - 5 (20%) 5(17.9%) .520
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Nausea 1(14.3%) 1 (4%) 3 (10.7%) .305
Vémito 2 (28.6%) 5 (20%) 7 (25%) .863
Ictericia - 4 (16%) 3 (10.7%) .558
Fiebre 1 (14.3%) 6 (24%) 7 (25%) 541
Diarrea 1 (14.3%) 1 (4%) 3 (10.7%) .549
Estreiimiento - 5 (20%) 4 (14.3%) .642
Astenia - 3 (12%) 2 (7.1%) .852
Adinamia - 3 (12%) 2(7.1%) .852
Irritabilidad - 4 (16%) 1(3.6%) 450
PRETEXT, n (%)

| - - - -

] - 3 (12%) 9 (32.1%) 0.101
] 2 (28.6%) 12 (48%) 14 (50%) 0.317
v 2 (28.6%) 9 (36%) 2 (7.1%) 0.002*
Quimioterapia prequirurgica, n 3 (42.9%) 19 (76%) 16 (57.1%) 273
(%)

Metastasis a distancia, n (%) 2 (28.6%) 13 (52%) 11 (39.3%) 190
Sitio de metastasis a distancia, n

(%)

Pulmoén 2 (28.6%) 12 (48%) 10 (35.7%) 0.360
Sistema Nervioso Central - 1 (4%) 1(3.6%) NS
Hueso - - 1(3.6%) NS
Rifnén - 1 (4%) - -
Peritoneo - 1 (4%) - -
Pacientes finados, n (%) 2 (28.6%) 4 (16%) 1(3.6%) 0.024*

Variables cualitativas expresadas en proporcion; varibales cuantitativas expresadas en Media y desviacion
estandar.

*Significancia estadistica p<0.05

Estadistico de prueba: Kruskal-Wallis variables cuantitativas con distribucion libre,

Anova 1 factor variables cuantitativas con distribucién normal, X2 para cualitativas dicotémicas;

a.Mas del 20% de las casillas poseen recuentos menores de 5, los resultados de Chi-cuadrada podria no ser
validos.

Especificamente, en cuanto a la localizacion hepatica del tumor,
independientemente del procedimiento por el cual se obtuvo la muestra, lo mas
frecuente en todos los grupos es la localizacion en el I6bulo derecho y, como podria
esperarse, en relacion con las hepatectomias parciales, en ninguno de los casos se
establecié una ubicacién indeterminada; por su parte, llama la atencion la elevada
proporcion (en cuanto a la totalidad de casos evaluados pese a que se trate de un
solo caso) de caso de presentacion tumoral en ambos I6bulos y/o indeterminada en
estudios transoperatorios (ver Grafica 1).
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Gréfica 1. Localizaciéon de tumores hepaticos malignos en pacientes

pediatricos de acuerdo con el tipo de procedimiento
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0.005 * fue considerado como estadisticamente
significativo.

En lo que respecta al género con relacion al procedimiento empleado, aunque no
se mostraron diferencias estadisticamente significativas (p>0.05), se destaca la
mayor proporcion de nifios varones en todos los grupos, asumiendo que la falta de
diferencias significativas se deba a la mayor proporcion en general de poblacidon

masculina (ver Grafica 2).
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Grafica 2. Procedimiento mediante el cual se diagnostican los tumores

hepaticos malignos en pacientes pediatricos de acuerdo con el género

2 NINAS
ESTUDIO TRANSOPERATORIO - i
2 NINOS
17
BIOPSIA HEPATICA
8
HEPATECTOMIA PARCIAL -
9
T T T 1

0 5 10 15 20
Frecuencia absoluta

Asi mismo, como se menciond previamente, se evalud la presencia de
manifestaciones clinicas de acuerdo con el tipo de procedimiento y, a pesar de que
unicamente se encontraron diferencias en relacion con el dolor abdominal en
muestras obtenidas mediante biopsias, cabe resaltar que la presencia de distencién
abdominal, asi como tumoracién palpable se reportaron con mayor frecuencia en

las muestras obtenidas a través de estudios transoperatorios (ver Grafica 3).
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Grafica 3. Manifestaciones clinicas de acuerdo con Procedimiento de

diagnoésticos para tumores hepaticos malignos en pacientes pediatricos
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DISCUSION

Los tumores hepaticos epiteliales malignos pediatricos son entidades heterogéneas
poco frecuentes nuestro estudio realizé una revisidon detallada y sistematica durante
el periodo comprendido del 01 de enero de 2013 al 31 de diciembre de 2023, se
registraron mas de 230,400 estudios histopatologicos en el sistema HIS del
departamento de Anatomia Patoldgica del Centro Médico Nacional La Raza.

Se realiz6 la busqueda de casos en el sistema con las entradas
“QUIRURGICO.DIGESTIVO.HIGADO”,“BIOPSIA.DIGESTIVO.HIGADO”,“REVISIO
NDELAMINILLAS.DIGESTIVO.HIGADO”,“BAAF.HIGADO”,“TRANSOPERATORIO.
DIGESTIVO.HIGADO” con diagnéstico de “MALIGNO” e “INCIERTO” encontrando
unicamente los descritos en este trabajo, que corresponderian al 0.02% del material
quiruargico recibido, sin embargo, en el 2024 se publicé la tesis titulada como
Factores De Riesgo Asociados Al Desarrollo De Tumores Sélidos Malignos En
Edad Pediatrica De 2018 A 2022 En El Centro Médico Nacional La Raza en el
que los tumores hepaticos malignos corresponden al 0.4%, estos datos nos revelan
que la frecuencia es baja, no por ello menos importante, ya que a menudo resultan
en un reto diagnostico para el patdlogo y aun para el patélogo pediatra, por lo que
existen diversos grupos como Colaboracion Internacional de Tumores Hepaticos
Pediatricos (CHIC, por sus siglas en inglés), que han intentado establecer criterios
especificos y no solamente en la edad del paciente y en los nivel de alfaproteina
sérica para el diagnéstico de estas neoplasias, ya que cada entidad tendria
caracteristicas clinico patolégicas especificas con un comportamiento biolégico

distinto.

Los tumores hepaticos primarios en la edad pediatrica son poco comunes, ya que
constituyen, en promedio, el 1% de las neoplasias sélidas en este grupo de edad®?;
a diferencia de los adultos, en quienes cerca de dos tercios corresponde a tumores
malignos?, con una gran heterogeneidad tumoral®. Dicho esto, la baja frecuencia de
presentacion y la falta de consenso a nivel internacional en cuanto a su clasificacion,
resulta en un reto a nivel mundial para el diagndéstico histopatolégico.

Alrededor del 70% de los tumores pediatricos son hepatoblastomas y el resto
carcinomas hepatocelulares, aunque se han descrito distintas neoplasias hepaticas
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muy poco frecuentes. Por otro lado, la edad juega un papel importante ya que la
histologia depende del grupo en el cual se presente; asi mismo, hay dos subgrupos
distintos que se desarrollan, ya sea, en el contexto de un trastorno hepatico
subyacente o presencia de sindromes genéticos?..

Por su parte, de acuerdo con la tltima edicién de la Organizacion Mundial de la
Salud, los tumores hepaticos pediatricos se clasifican, de acuerdo a la célula de
origen, en epiteliales y mesenquimales, y una gran diferencia en cuanto a la
clasificacion de los tumores hepaticos de la OMS, es la de la existencia de la
categoria provisional creada en el 2014 por el Consenso Internacional de Tumores
Hepaticos Pediatricos denominada Neoplasia hepatocelular no especificada de otra
manera, en la cual se agrupan aquellos tumores hepatocelulares de dificil
clasificacion por sus caracteristicas histolégicas y biol6gicas intermedias entre el HB
y el CHC, lo cual representan un esfuerzo y dificulta importante para establecer
criterios diagnosticos especificos para este tumor que sean reproducibles a nivel
mundial®410.

La NHC NOS se trata de una entidad relativamente nueva con caracteristicas
morfolégicas complejas e intermedias entre HB y CHC!! y afecta principalmente a
nifilos mayores con poca respuesta al tratamiento y prondstico poco favorable??,
Hasta en el 70% de los casos se encuentra anemia en los analisis de laboratorio,
acompafiados en el 50% de estos por trombocitosis secundaria a la produccion de
trombopoyetina por las células tumorales!4. Al momento del inicio de los sintomas,
se encuentra una elevacion sérica de alfafetoproteina en una gran cantidad de
pacientes, sin embargo, esto no debe tomarse como Unico parametro diagndstico
del HB o del CHC y se recomienda hacer el diagnoéstico diferencial con otros tumores
que presentan elevacion de la AFP, asi como tomar en cuenta que, en la presencia
de un tumor hepatocelular agresivo con AFP sérica elevada, debe sospecharse en
la entidad provisional de NHC NOS®,

Dicho lo anterior, con la premisa de establecer un diagndstico y, por tanto, un
tratamiento adecuado, el objetivo del siguiente estudio fue determinar las
caracteristicas clinicopatologicas de los tumores hepaticos primarios epiteliales

malignos pediatricos del Centro Médico Nacional La Raza.
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Primeramente, en concordancia con lo publicado con otros autores, el
hepatoblastoma fue el tumor hepatico mas comun en la edad pediatrica,
particularmente de tipo epitelial 2461113, 15-17.21,23-25. ng obstante, Lopez Tejjadad,
reporta una mayor cantidad de casos con componente fetal y Khanna R'® menciona
una gran proporcion de componente fibrolamelar, en nuestro estudio se identifico
unicamente un 8.4% de componente fibrolamelar y, llama la atencion que la mayor
parte de casos en que se reportd dicho componente, fue mediante biopsias
hepaticas, lo que sugiere pueda ser infra diagnosticada en hepatectomias por un
inadecuado muestreo.

Por su parte, el Hepatocarcinoma es un tumor mas raro, pero mas frecuente en
nifios mayores y adolescentes de sexo masculino; solo el 13% se presenta en
menores de 5 afios y, al igual que en los adultos, la hepatitis B y C se asocian a la
aparicion de este carcinoma®!%1®%; en nuestro caso, no se investigaron trastornos
genéticos u otras enfermedades asociadas, pero la frecuencia de hepatocarcinoma
fue casi por mitad en comparacién con los otros estudios, pese a que se evaluaron
pacientes mayores de 5 afios en quienes se asume una mayor proporcion.

Ante ello, cabe resaltar que en el contexto de una enfermedad hepatica
preexistente, el trasfondo bioldgico de los tumores hepaticos primarios es similar en
nifios y adultos lo cual implica tanto mecanismos fibrogenéticos como la interaccién
entre eventos necroinflamatorios y regenerativos, aunque recientemente se
descubri6 que los tumores que surgen en nifios sin enfermedad hepatica
subyacente son molecularmente distintos del resto, y el Unico marcador tumoral
compartido es la positividad de glipican-3 ; aunque aun no se ha completado el perfil
molecular completo y especifico del Carcinoma hepatocelular pediatrico, algunos
estudios muestran alteraciones en las vias que controlan el crecimiento, el
desarrollo, la diferenciacion, la apoptosis, la angiogénesis y el control del ciclo
celular?®.

Por otro lado, mucho se ha hablado de la Neoplasia hepatocelular sin otra
especificacion y se ha sugerido que este llamado tumor de células hepaticas

transicionales indica una continuacién neoplasica a lo largo de una via de
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diferenciacion ontogénica de Hepatoblastoma a carcinoma hepatocelular
asumiéndose un trasfondo gendmico relativamente normal, que se refleja en la
deteccion de solo unas pocas alteraciones citogenéticas y genéticas?3.

Su diagnostico puede resultar dificil tras distinguir entre un HB y HC y, al igual que
como sucede en el CHC, esta neoplasia afecta mas a nifilos mayores de 5 afios y
adolescentes, aunado a tamarios tumorales mayores'?, lo cual conlleva una pobre
respuesta al tratamiento y prondstico desfavorable, y es indispensable hacer un
diagnostico correcto, ya que implica y prondstico y terapia distinta 1924,

En nuestro caso se encontraron cinco estudios registrados como Neoplasia
hepatocelular sin otra especificacion (8.3%), sin embargo, un caso fue reclasificado
como Hepatocarcinoma fibrolamelar, lo cual habla de la necesidad de realizar una
evaluacion histolégica minuciosa con la intencién de brindar el mejor diagndstico
posible para asi permitir al paciente tener el tratamiento mas adecuado. Aunque el
hepatoblastoma fue el tumor mas frecuente encontrado, el hepatocarcinoma
variante fibrolamelar y la neoplasia hepatocelular sin otra se encontraron en la
misma frecuencia, sin embargo, es necesario mencionar que el diagndstico fue
realizado en la tincion de rutina con hematoxilina-eosina y de acuerdo a
Ranganathan et al, el comportamiento biolégico de estas entidades debe ser
corroborado con la presencia de caracteristicas moleculares y genéticas que
incluyen mutaciones en CTNNB1 y TERT, ganancia de cromosomas 1q, 8q, 17q y
pérdida de 4q.%°

Esto ultimo lo concluye también Cairo S%6, quien menciona que es imprescindible
un adecuado diagndstico y pueden emplearse biomarcadores para facilitar la
identificacion de pacientes con probabilidades de tener un mal prondstico para asi
poder brindar oportunidades de tener terapias adaptadas al riesgo y estrategias de
prevencion que, con el tiempo, pueden reducir la morbilidad y la mortalidad de
manera significativas?®.

Mencionado lo anterior, dado las dificultades que implica el diagndstico del NHC
NOS, se justifica que ninguno de los casos se haya reportado mediante estudios

transoperatorios.
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Por otro lado, en cuando a la edad, los rangos evaluados en nuestro estudio fueron
desde 4 meses hasta 16 afnos, en algunos estudios se han incluido pacientes en
edades similares (12, 13), sin embargo, hay autores que consideraron pacientes
especificamente mayores de 5 afios'®?', lo cual explica la elevada cantidad de HC
o Neoplasia hepatocelular sin otra especificacion.

En lo que respecta al cuadro clinico tipico de un nifio con una neoplasia hepatica,
aunque la mayor parte es asintomatica, cabe resalta la presencia de distension
abdominal o un tumor abdominal palpable en el cuadrante superior derecho,
asociados a pérdida de peso, anorexia, hausea, vomito y/o dolor abdominal difuso;
puede haber ictericia, caquexia, fiebre y célico biliar en casos avanzados por
obstruccién de los conductos biliares mayores por el tumor® 1213, 14,1527,

En nuestro estudio el sintoma mas comun fue dolor abdominal, y, aunque la
identificacion de tumor palpable fue poco frecuente, cabe resaltar que se mostraron
diferencias estadisticamente significativas en cuanto a distension y tumor palpable
en las muestras obtenidas mediante biopsia hepatica, esto podia tener gran sentido
al considerar que en lesiones mas evidentes se vuelve mas facil obtener muetsras
mediante biopsia hepética.

Ahora bien, respecto al estadio clinico, se sabe que ningun sistema de estadificacion
se aplica a todos los tumores hepaticos pediatricos ni es aceptado universalmente
por todos los grupos de oncologia, a lo que la Sociedad International de Oncologia
Pediatrica desarroll6 la clasificacion PRETEXT (extension de la enfermedad antes
del tratamiento), basada en el numero de secciones contiguas que estan libres de
tumores en las imagenes transversales, para definir la extension de la enfermedad
y guiar el tratamiento.

Ante ello, al igual que en lo reportado por otros autores?2%28, el estadio PRETEX
mas comun es el lll, aunque un PRETEX IV se ha reportado mas en nuestra
poblacion, particularmente en pacientes de los cuales se obtienen muestras para su
diagndstico provenientes de biopsias hepaticas o estudios transoperatorios. La
diferencia estadistica en cuanto a procedimientos consideramos que pueda deberse
a que los pacientes que se conoce 0 asume que presentan una enfermedad

avanzada se someten a biopsia o estudio transoperatorio para determinar que tan
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extendido puede realizarse el procedimiento quirurgico y la hepatectomia suele
realizarse cuando el diagndstico ya esta confirmado y se ha evaluado la extension
de la enfermedad.

Asi mismo, la localizacion en Iébulo hepatico derecho y la presencia de dolor
abdominal, podria asociarse a una masa palpable y otros sintomas que sugieren
con mucha probabilidad la presencia de tumoracién hepatica, por lo que ello podria
explicar la asociacion que dichas variables muestran con el procedimiento de
obtencién de muestra a través de la biopsia hepatica.

Asi también, la mortalidad por carcinoma hepatico en nuestro estudio fue 12.8% vy
su presencia fue significantemente mayor en muestras de biopsias hepaticas, por lo
que consideramos que pueda deberse a las razones antes mencionadas,
particularmente que pueda tratarse de enfermedades avanzadas en las que se
realiza la biopsia con la intencion de establecer el tipo histoldgico especifico para
brindar una terapia oportuna.

Por altimo, en cuanto las fortalezas y debilidades del estudio; la principal fortaleza
es hasta el momento los datos reportados en la literatura mexicana son escasos; y
el Unico estudio, en nuestro conocimiento, que habla de tumores hepaticos enfatiza
solo el tumor de tipo transicional, mientras que nuestro trabajo incluye todos los
tumores epiteliales malignos; por lo que se considera que es un estudio innovador.
Respecto a las debilidades, cabe resaltar el tamafio de muestra tan pequefo y la
presencia de datos con recuentos menores de 5, que impiden un analisis estadistico
certero; asi como la baja validez externa, ya que los datos empleados corresponden
Gnicamente a una institucién publica y no pueden ser traspolados a la poblacion

mexicana.
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CONCLUSION

El Hepatoblastoma con componente embrionario es el tumor hepatico
primario epitelial maligno pediatricos mas comun en el Centro Médico
Nacional La Raza

Se identificé una frecuencia de NHC NOS en el 8.4%

La mediana de edad de presentacion fue de 2 afios.

El estadio PRETEXT de los tumores hepaticos diagnosticados mas frecuente
fue el estadio IlI.

Se observaron diferencias estadisticamente significativas en cuanto a la
localizacion tumoral intrahepatica, el patron histolégico de hepatoblastoma,
manifestaciones clinicas como dolor abdominal, PRETEXT y mortalidad;
siendo significativamente mas frecuente la localizacion en I6bulo hepatico
derecho y la presencia de dolor abdominal, asi como un PRETEXT avanzado
(IV) en muestras de biopsias hepéticas; la presencia de patron embrionario
en hepatectomias parciales y la mortalidad en muestras de estudios

transoperatorios.
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ANEXOS

Hoja de recoleccién de datos

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

pediatricos del Centro Meédico Macional La Raza del afio 2013 a 2023

Caracteristicas clinicopatoldgicas de los tumores hepaticos primarios epiteliales malignos

Na. Protocola:
Hos=pital: Centro Médico Nacional La Raza

I. DATOS GEMERALES

Nombre:
NS5
Sexo: Femenino Masculino
Edod: ahos mases
Cadigo:
1. INFORMACION CLINICA
Enfermedad genética asocioda: Tratamiento con guiniotergpio:
Prezente Cual: Prezente
Ausente Ausente
AFF sérica: Estodio PRETEXT:
=100 ngfmil PRETEXT |
100-1.2 millones ng/ml PRETEXT Il
=1.2 millanes ng/ml PRETEXT IlI
Manifestaciones climicas: PRETEXT IV
Daolor abominal Anorexia Caquexia Metdstasis a distancio:
Distensicn abdominzl Nauses Fiebre Presente
Tumor palpable Vomito Colice biliar Ausente
Pérdidz de peso Ictericia

N INFORMACION PATOLOGICA

Localizacidn

intrahepotica:
Labulo derecha
Labule izguierdo
Labulo caudado
Labulo cuadrado

Segmento | A
] Wl
1 Lyl
I Ryl
Tipo histolagico:

Hepatoblastoma
Meoplasia hepatocelular NOS
Carcinoma hepstocelular
Groda histelogica:
Bien diferenciado
Moderadamente diferenciado
Poco diferencizdo
Mo aplica
Focalidad tumoral:
Unifocal
Multifocal
Tamafio tumoral:
cm

Extensicn tumoral:
Cornfinada a higado
En drganos adyacentas
Invasion linfovascular:
Presente
Ausente
Estatus de mdrgenes tumaoraies:
Positivo
Negativo
Estotws de superficie caopsular:
fntegm
Com ruptura
Combios postratamiento:
Necrosiz
Fibrosis
Hemarragia
Hemaosiderafagos
Ningunao
No aplica
Metastasis a ganglios regiongles:
Presente
Ausente
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