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RESUMEN

Fundamentos: la mayoria de los tumores hepdticos primarios se pre-
sentan sobre un higado con hepatopatia previa. El virus By C constitu-
yen los factores de riesgo mds frecuentes. La incidencia de tumor hepa-
tocelular sobre higado sano oscila entre el 8-11%.

Casos Clinicos: estos dos casos clinicos se muestran como ejemplo de
tumores hepiticos primarios muy poco frecuentes en higado no cirréti-
co. La presentacion atipica de la lesién hepitica tumoral en estos dos
casos hizo necesario un minucioso estudio médico. Para el diagnéstico
final fue basico un detallado andlisis histoldgico.

Conclusion: el hepatocarcinoma de células claras y carcinoma con
transformacion sarcomatosa son entidades poco frecuente cuya etiologia
y criterios diagndsticos no estdn del todo establecidos.

PALABRAS CLAVE: tumores hepiticos primarios; carcinoma de
células claras; hepatocarcinoma sarcomatoide.

ABSTRACT

Background : greater part of primary liver tumors are manifested in
patients who have a history of liver disease. Viral hepatitis type B and C
are the most frequent risk factors. The incidence of hepatocellular carci-
noma cases without a previous liver disease is about 8- 11%.
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Case Reports: these clinical cases are examples of uncommon primary
liver tumors in a noncirrotic liver. Because of clinical presentation in
both reported cases was atypical, it was necessary a detailed medical
study. A histological analysis was basic for a certain diagnosis.
Conclusion: clear cell carcinoma of the liver and hepatic carcinoma
with sarcomatous feature are infrequent tumors whose etiology and
diagnosis critery are not well-established.

INTRODUCCION

Las lesiones tumorales primarias hepaticas se origi-
nan a partir de los hepatocitos, epitelio biliar o tejido
mesenquimal. El tumor hepético més frecuente en indi-
viduo adulto es el tumor metastasico. Dentro de los
tumores primarios malignos hepaticos, el hepatocarci-
noma es el mas frecuente (85%), representando el 5% de
todos los canceres siendo el 5° tumor més frecuente en el
mundo y el 2° del aparato digestivo. Su desarrollo esta
fuertemente relacionado a factores medioambientales,
dietéticos y hdbitos de vida. Presenta una incidencia
variable entre grupos étnicos, region geogréfica y sexo
con una prevalencia superior en varones.

La mayoria de lesiones hepdticas malignas se asocian
con la presencia de hepatopatia cronica establecida pre-
sentando un papel de gran relevancia la existencia de
hepatitis crénica viral, siendo el riesgo de desarrollo
tumoral directamente proporcional a la duracién de la
infeccién y gravedad de la hepatitis subyacente. El virus
de la hepatitis B es uno de los carcinégenos méds impor-
tantes, siendo més relevante en paises asidticos y africa-
nos. El virus de la hepatitis C también constituye un
importante papel en el desarrollo tumoral. Espafia pre-
senta una incidencia de carcinoma hepatocelular (CHC)
intermedia con un diagnéstico de entre 3 y 30 CHC por
cada 100.000 varones.

El abordaje diagnodstico de lesiones hepaticas estd bien
establecido mediante la realizacién de correcta anamne-
sis, determinaciones seroldgicas y técnicas de imagen;
en un porcentaje alto es posible realizar un diagnéstico
final sin necesidad de estudio anatomopatolégico.

A continuacién se presentan dos casos clinicos que
muestran la presentacién atipica de lesién hepatica
tumoral sobre higado sin historia previa de hepatopatia
conocida.

CASO 1

Paciente varon de 61 afios, con antecedentes médicos
de hipertensién arterial (HTA) y bocio multinodular;
colecistectomizado y en tratamiento con antihipertensi-
vo con buen control.

Acude a consulta por rectorragia ocasional y altera-
cién del habito intestinal con tendencia a deposiciones
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diarreicas y molestias abdominales mas intensas a nivel
de hipocondrio derecho.

En el estudio analitico presenta hemograma, coagula-
cién y bioquimica con perfil hepético, metabdlico y lipi-
dico normal salvo elevacién de GGT (78 U/L); serologia
viral negativa para VHB (incluido cuantificacion de
ADN-VHB) y VHC. La autoinmunidad fue negativa asi
como los marcadores tumorales a-feto proteina y CEA
siendo el CA 19.9 de 43.9.

Se realiza exploracién mediante colonoscopia que evi-
dencia diverticulosis colénica y varios poélipos que se
extirpan con pinzas con histologia de adenoma velloso
con displasia moderada y margenes de reseccion libres.
En ecografia de abdomen se aprecia un higado de tama-
fio y ecoestructura normal, sin dilatacién de via biliar,
observandose una lesiéon hepatica hiperecogénica de
contorno ligeramente lobulado y homogéneo con un
didmetro aproximado de 10 cm en segmento VII reco-
mendandose resonancia magnética (RMN) para caracte-
rizacion.

La RMN (Figura 1) evidencia la gran lesién hepética
con un comportamiento de sefial que muestra una
region central estrellada a modo de cicatriz que no real-
za precozmente y un componente periférico con presen-
cia de grasa y realce intenso precoz en fase arterial dis-
minuyendo en fases posteriores sugestivo de lesion
benigna probablemente hiperplasia nodular focal sien-
do la presencia de grasa una caracteristica atipica para
HNEF. El resto de estructuras abdominales presentan una
morfologia normal.

Ante los hallazgos en las pruebas diagndsticas se deci-
de vigilancia estrecha del paciente solicitando para con-
firmar dicho diagnéstico estudio hepatoesplénico con
5mCi de fitato de Tc 99m por medicina nuclear obte-

FIGurA 1.- RMIN. Se evidencia la gran lesion hepatica sugestivo
de lesion benigna probablemente hiperplasia nodular focal.

FIGURA 2.- Hepatocarcinoma bien diferenciado con dreas de célu-
las claras y patron trabecular.

niendo secuencias vascular y hepdtica cuyos resultados
descartan hiperplasia vascular focal, adenoma hepatico
y hemangioma como diagndstico de lesiéon hepatica. Se
solicita una nueva RNM hepatica y TAC toraco-abdomi-
nal que junto con hallazgos en pruebas anteriores plan-
tean como posibilidad diagnésticas la existencia de
lesion metastasica o hepatocarcinoma indiferenciado
altamente sugestivo de hepatocarcinoma fibrolamelar.
El estudio de extension mediante TAC toracico no evi-
dencia otras lesiones.

El caso clinico es presentado en unidad de tumores
digestivos de nuestro hospital decidiéndose interven-
cién quirtrgica, practicindose hepatectomia derecha. El
andlisis histolégico de la pieza quirtdrgica evidencia la
presencia de hepatocarcinoma bien diferenciado con
areas de células claras (HCC) en una proporcion supe-
rior al 60% y patrén trabecular con bordes de reseccion
no afectos (Figura 2).

Actualmente el paciente se encuentra estable, libre de
enfermedad y en seguimiento ambulatorio a través de
nuestra consulta externa.

CASO 2

Paciente varén de 71 afios, con antecedentes persona-
les de hipertension arterial en relacién a hiperaldostero-
nismo primario que se resolvié con extirpacion de glan-
dula suprarrenal izquierda en 2001, hipertrofia benigna
de prostata y herniorrafia inguinal izquierda. No hébi-
tos toxicos. No antecedentes familiares de patologia
neoplasica digestiva. No antecedentes de hepatopatia.

Ingresa para estudio en nuestro servicio por un cua-
dro de sindrome constitucional de dos meses de evolu-
cién acompafado de anemizacién progresiva, febricula
y molestias abdominales inespecificas en region epigas-
trica junto a deposiciones semiliquidas sin productos
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FIGURA 3.- Biopsia hepaética: tejido tumoral muy anaplasico tipo
carcinoma hepatocelular con transformacion sarcomatoide.

patolégicos. Aporta ecografia de abdomen que informa
de presencia de una gran masa hepética de contornos
polilobulados localizado en lébulo hepético izquierdo.
En analitica destaca la presencia de anemia microcitica
hipocrémica ferropénica junto a trombocitosis, leucoci-
tosis y PCR de 170; el perfil hepatico, coagulacién y mar-
cadores tumorales estaban dentro del rango de la nor-
malidad. Los marcadores virales hepéticos fueron nega-
tivos. Ante la sospecha de lesién hepética 2* a neoplasia
primaria gastrointestinal; se realiza estudio endoscépico
mediante gastroscopia y colonoscopia sin encontrarse
lesiones orgdnicas.

En el estudio radiolégico mediante TAC de abdomen
y toracico se evidencia lesién hepatica de aproximada-
mente 10x18 cm captadora de contraste que ocupa lébu-
lo hepatico izquierdo y parte del derecho junto a trom-
bosis de vena porta izquierda y derrame pleural izquier-
do no presentando alteraciones en el resto de las estruc-
turas. Ante los hallazgos obtenidos y la sospecha diag-
nostica de presencia de tumor hepético primario se pro-
cede a la realizacién de biopsia hepatica cuyo informe
anatomopatoldgico hace referencia a tejido tumoral muy
anaplésico tipo carcinoma hepatocelular con transfor-
macién sarcomatoide (Figura 3).

Con el diagnéstico emitido y ante la no posibilidad de
tratamiento curativo mediante cirugia el paciente fue
remitido a unidad de Oncologia para decidir actitud
terapéutica falleciendo varios meses después.

DISCUSION

La mayor parte de CHC diagnosticados guarda rela-
cién con la presencia de factores de riesgo. El VHB y
VHC constituyen dos de los carcinégenos mas relevan-
tes. Entre otros podemos nombrar la presencia de cirro-
sis hepatica, el consumo de alcohol, la exposicién a afla-

toxina B1 y a compuestos quimicos como el thorotrast, y
la existencia de hepatopatias metabdlicas y autoinmuni-
tarias.

Los dos casos expuestos anteriormente presentan un
punto en comun, la ausencia de factores de riesgo cono-
cidos para el desarrollo de CHC. En el primer caso clini-
co el diagnodstico tumoral fue de hepatocarcinoma de
células claras (HCC) que se caracteriza por la presencia
de células con abundante glucégeno y microesteatosis,
variante histolégica poco frecuente que se presenta en
higados no cirréticos y cuyo mecanismo de desarrollo
parece estar relacionado con la presencia de enfermeda-
des metabdlicas, entre ellas, alteraciones del metabolis-
mo glucémico, por ello se postula su asociacién con la
esteatohepatitis no alcohdlica 2. No estén claramente
establecidos los criterios diagnoésticos para el HCC, la
prevalencia oscila entre 7,5-12,5% de los tumores hepa-
ticos diagnosticados @. La similitud en cuanto a histolo-
gia a otras lesiones tumorales en especial tumor renal de
células claras, hace esencial la exclusion de tumor de
esta variante en otra localizaciéon para el diagnéstico
definitivo de tumor primario hepético, siendo de gran
ayuda para ello la aplicacién de técnicas de inmunohis-
toquimica en el estudio histolégico del tejido hepatico
biopsiado. © En este caso la no existencia de lesiones
tumorales extrahepéticas mediante la exclusién por
pruebas de imagen junto con estudio histolégico y apli-
cacion de técnicas de inmunohistoquimica detalladas
apoyo¢ el diagnéstico definitivo de hepatocarcinoma pri-
mario de células claras. En cuanto al pronéstico, presen-
ta variabilidad segtin los diversos articulos publicados
@4, En nuestro caso, el tratamiento realizado con inten-
cién curativa mediante hepatectomia resulté ser un
éxito.

El hepatocarcinoma con transformacién sarcomatosa
(HCTS) también conocido como carcinoma sarcomatoi-
de o pseudocarcinoma presentado en el segundo caso
clinico, constituye otra entidad poco frecuente dentro de
los tumores primarios hepaticos con una frecuencia
entre el 2,2 — 3.9% ®. Como en el primer caso clinico, el
paciente no presentaba hepatopatia previa u otros facto-
res de riesgo, estando los niveles de alfafetoproteina y
resto de marcadores tumorales dentro del rango y con
una serologia viral negativa para VHB y VHC, coinci-
diendo con lo documentado en la literatura ©. No estd
bien caracterizada la patogénesis de la transformacion
sarcomatoide del carcinoma hepético pero se postula
que el componente sarcomatoide representa una dife-
renciaciéon sarcomatosa de las células epiteliales mas
que una combinacién de sarcoma y hepatocarcinoma. Se
han relacionado la exposicion a drogas antineopldsicas o
quimiembolizacién arterial con los procesos de degene-
racion, necrosis y regeneracioén de las células de carcino-
ma . En nuestro caso el paciente no tenfa antecedentes
de exposicion a farmacos quimioterdpicos. El modo de
presentacién habitual suele ser dolor en hipocondrio
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derecho, fiebre y malestar general, que junto con las
pruebas de imagen hace plantear como diagnostico dife-
rencial la existencia de un absceso hepatico. Dentro del
proceso diagnoéstico también debemos incluir el colan-
giocarcinoma y psedotumor inflamatorio asi como otras
lesiones hipervasculares como el carcinoma neuroendo-
crino, siendo por ello el estudio histolégico fundamental
para confirmar el diagnéstico.

Los estudios publicados indican que la supervivencia
de los pacientes con HCTS es menor que en aquellos
pacientes con hepatocarcinoma, pudiendo estar relacio-
nado con la presencia frecuente de metdstasis e invasion
a otros 6rganos vecinos. Presenta una pobre respuesta a
tratamiento mediante embolizacién transarterial y un
porcentaje alto de recurrencia tras reseccion.

En conclusién el hepatocarcinoma de células claras y
carcinoma con transformacién sarcomatosa constituyen
una entidad poco frecuente pero a tener en cuenta en el
diagnostico diferencial de tumores hepaticos primarios.
En ambos casos el tumor se presenta sobre un higado
sano siendo las pruebas de imagen no concluyentes. El
estudio histolégico fue esencial para su correcto diag-
nostico hecho que nos hace recordar la importancia de la
biopsia hepatica en los casos en los que anamnesis, estu-
dio analitico y combinacién de técnicas de exploracion
incluyendo pruebas de imagen no nos ofrece un diag-
nostico definitivo.
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