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RESUMEN

Se realizé un estudio observacional, analitico, de cohorte Unica, en el Hospital
Central de la provincia Nampula, en Mozambique, durante el 2012- 2013 con el
objetivo de determinar algunas variables ecograficas hipotéticamente relacionadas
con el diagndstico de malignidad del tumor hepatico. El universo estuvo constituido
por 121 pacientes diagnosticados con tumor de higado a través de la ecografia
abdominal y la muestra por 109 pacientes. Para el anadlisis de las variables
ecograficas probablemente asociadas a la malignidad del tumor de higado se
establecieron comparaciones con el estudio anatomopatoldgico. Se utilizé la prueba
X2 (Chi cuadrado), con un nivel de significacion de 0,05; se estimo la magnitud de

las asociaciones mediante el calculo del riesgo relativo (RR). Los pacientes con
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lesiones heterogéneas mostraron mayores posibilidades de confirmacion

anatomopatoldgica maligna. El nivel de ecogenicidad y el tamano de la lesién no se
presentaron en vinculo con el diagndstico anatomopatolégico. Los pacientes con
lesiones hepaticas multiples duplicaron las posibilidades de malignidad. La ecografia
evidencid correspondencia anatomopatoldgica para la mayor parte de los casos

positivos de malignidad.

Descriptores DeCS: NEOPLASIAS HEPATICAS/ultrasonografia.

ABSTRACT

It was performed an observational, analytical and cohort study at the Central
Hospital of the Nampula province, in Mozambique, between the 2012- 2013; with
the aim to determine some echographic variables, hypothetically related with the
diagnostic of malignancy of the hepatic tumor. The universe was constituted by 121
patients diagnosed with liver tumor, through the abdominal echography. The
sample was constituted by 109 patients. For the analysis of the echographic
variables probably associated to the malignancy of the liver tumor, there were
established comparisons with the anatomopathological study. It was used the X2
(Chi square) test, with a significance level of 0, 05; it was estimated the magnitude
of the associations by means of the calculation of the relative risk (RR). The
patients with heterogeneous injuries showed greater possibilities for the
anatomopathological malignant confirmation. The level of echogenicity and the size
of the injury were not presented according to the anatomopathological diagnosis.
The patients with multiple hepatic injuries duplicated the possibilities of malignancy.
The echography evidenced anatomopathological agreement for the greatest part of

the positive cases of malignancy.

Subject heading: LIVER NEOPLASMS/ultrasonography.

INTRODUCCION

El cancer de higado se presenta como un problema de salud de trascendencia
mundial, con una sensible afectacion sobre la calidad de vida, de varios grupos
poblacionales. La ecografia, como puerta de entrada, en el estudio de las imagenes,

constituye un método util para el diagnédstico. -3
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De manera general, el hepatocarcinoma es el tumor maligno primario mas
frecuente del higado y representa entre 80- 90 % de los tumores primarios del
higado. El tumor se conoce también como carcinoma hepatocelular (HCC,

hepatocelular carcinoma), hepatoma o cancer hepatico.

El desafio del diagnédstico del hepatocarcinoma es la deteccidon de lesiones en
etapas mas precoces, mas susceptibles de tratamientos radicales con intencion
curativa. La deteccién de hepatocarcinoma (vigilancia) requiere definir la poblacién

en riesgo aumentado de desarrollar estos tumores.*

Los tumores malignos primarios del higado fuera del carcinoma hepatocelular
(CHC) son raros, y representan del 2 al 3% de los tumores hepatobiliares y del
tracto gastrointestinal a diferencia de los tumores secundarios del higado

(metastasicos) que son mucho mas frecuentes.

Como consenso las lesiones hepaticas malignas mas frecuentes son las metastasis.
Muchas de ellas son secundarias a neoplasias malignas. Varias neoplasias malignas,
como los tumores de mama, pancreas y con preferencia colorrectales, tienen una
propension especial a metastatizar en el higado. Las lesiones hepaticas malignas
primarias mas frecuentes son los carcinomas hepatocelulares (CHC) y el

colangiocarcinoma intrahepatico. > ©

El carcinoma hepatocelular (CHC) es la neoplasia maligna primaria de higado mas
frecuente y la quinta a nivel mundial. Tiene una incidencia anual que iguala a su
mortalidad, teniendo como peculiaridad su amplia variabilidad geografica. Su
incidencia se ha duplicado en los ultimos afios en Europa y los Estados Unidos,
siendo la causa de mortalidad relacionada a cancer con mayor incremento. 7 8 Mas
del 80% de los casos se presenta en las regiones del sub-Sahara y el este de Asia,
siendo el sitio con mayor incidencia China, la cual engloba el 50% del total de los
casos reportados anualmente con 35.2 por 100 000 hombres y 13.3 por 100 000
mujeres. Actualmente dreas como América Latina se consideran de riesgo

moderado con una incidencia aproximada de 11 a 20 casos por 100 000. ° 10

Los principales objetivos de las técnicas de imagen son evaluar el nimero y tamano
de las anomalias hepaticas, la localizacion de anomalias respecto a los vasos
hepaticos, la naturaleza de las lesiones (benignas frente a malignas), el origen

(primario frente a secundario) de las anomalias, y el parénquima hepatico que
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rodea a las lesiones. Es importante resaltar que es critico distinguir entre lesiones

benignas y malignas.

Actualmente, no existe consenso sobre la estrategia dptima en el diagndstico por la
imagen del higado. Con frecuencia se utilizan técnicas de imagen basadas en las
peticiones de los médicos y la disponibilidad de equipos y experiencia de los

radiélogos. ©

La ecografia es un método diagndstico rapido, incruento, seguro, econémico, eficaz
y que permite ser realizado sin traslado del paciente. Constituye el examen mas
utilizado para la vigilancia de hepatocarcinoma. Tiene la ventaja de ser
relativamente barato y no requerir de medio de contraste intravenoso. Suele ser el
primer método de exploracion utilizado cuando los resultados hepaticos son
dudosos. Como exploracién basica, la ecografia hepatica es de facil disponibilidad.
El procedimiento depende mucho de la experiencia del médico, en funciéon de
reproducir los resultados encontrados. También se utiliza para guiar biopsias e

intervenciones quirdrgicas.

Actualmente se acepta que las personas en riesgo de desarrollar hepatocarcinoma
(todos los sujetos con cirrosis, independiente de la causa) deben someterse a
examenes para la deteccion precoz de este tumor. La estrategia mas aceptada es la
realizacion de una ecografia (ultrasonido o ecotomografia) abdominal cada 6

meses. 4 11

Los reportes que hacen referencia a la utilidad de las variables ecograficas, en la
identificacion del cancer hepatico, se enfocan bajo una metodologia descriptiva, en
su mayor parte; cuestion que limita la valoracion de la contribucién que pueden
realizar en el diagnostico de malignidad, sobre todo en los contextos en lo que

resulta dificil la accesibilidad a otras técnicas imagenoldgicas.

El Hospital Central de Nampula (provincia Nampula), en Mozambique, asume una
poblacién numerosa, aquejada de afecciones clinicas diversas, que incluyen como
denominador comun, en su mayor parte a la malnutricion por defecto,
enfermedades parasitarias, infecciosas como el VIH sida y la tuberculosis. En
dicho contexto el tumor maligno de higado muestra una frecuencia sensible, tanto
de manera aislada como en compafiia de las anteriores entidades. En este sentido
acelera el deterioro del estado de salud de los pacientes afectados, que en una

buena parte, ademas, no disponen de recursos financieros suficientes para cubrir
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los gastos de medios diagnédsticos de ultima generacién. Al respecto la ecografia
abdominal posee una elevada utilidad y en esta direccion, se valora la importancia
de desarrollar una investigacion dirigida a determinar algunas variables
ecograficas, hipotéticamente relacionadas con el diagnéstico de malignidad, del
tumor hepatico. La investigacién se orienta a enriquecer los conocimientos
disponibles en relacion con la tematica, en aras de ofrecer mayor exactitud en el

diagndstico y seguimiento de estos casos.

METODO

Se desarrolld un estudio observacional analitico, de cohorte Unica, en el Hospital
Central de la provincia Nampula, en Mozambique, durante el 2012- 2013; con el
objetivo de determinar algunas variables ecograficas, hipotéticamente relacionadas
con el diagnodstico de malignidad del tumor hepatico. El universo estuvo constituido
por 121 pacientes diagnosticados con tumor de higado, a través de la ecografia

abdominal. La muestra qued6 conformada por 109 pacientes.

Se tuvo en cuenta como criterios de salida aquellos pacientes que fallecieron antes
de la realizacion del diagndstico anatomopatolégico y los que abandonaron el

seguimiento.

Se definid como variable de respuesta la malignizacion de la lesidon hepatica, la

cual fue operacionalizada de forma dicotdomica en presente o ausente.

Variables explicativas: Las variables ecograficas con posible influencia en el
diagnostico de malignidad, se valoraron y operacionalizaron de forma dicotomica

(presentes o ausentes).

Las variables ecograficas incluyeron la apariencia de la lesion (homogénea y
heterogénea), el nivel de ecogenicidad, el tamafio y la presentacién Unica o
multiple. Se utilizé como parametro comparativo estdndar de los o6rganos, las
caracteristicas ecoestructurales del higado y el bazo que, en condiciones normales,

presentan una distribucion parenquimatosa uniforme y homogénea.

Se definié ademas el valor predictivo positivo (VPP) vy negativo (VPN) de la

ecografia en el diagndstico de malignidad del tumor hepatico.
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Dentro de las razones principales para requerir ecografia estuvieron las

anormalidades del laboratorio hepatico, fiebre de origen desconocido vy
hepato/esplenomegalia en el examen clinico. Todos los procedimientos se
realizaron con guia ecografica (Toshiba, transductor cénvex 3.5 Mhz) con aguja
Tru-cut 16G.

Se realizd seguimiento ecografico hasta 3 y 6 meses, en los casos, donde la imagen
ecografica inicial ofreci6 sospecha no concluyente de malignidad, en el primer
examen. Los resultados ecograficos fueron comparados con el diagnostico

anatomopatoldgico, en los casos sugestivos de malignidad.

Se emplearon métodos del nivel tedrico como el historico-logico, para el abordaje
cronoldgico y bajo una secuencia logica de las caracteristicas y evolucion del objeto
de investigacion; el analitico-sintético, durante el estudio de la bibliografia
especializada a cerca de la tematica objeto de la investigacion y el hipotético-
deductivo, durante el planteamiento y seguimiento de la hipotesis planteada en la

investigacion.

De nivel empirico se empled la observacion de los hallazgos ecograficos
encontrados, el analisis de documentos: durante el estudio de documentos,
normativas, manuales de procedimiento, entre otros vinculados con el tema,
ademas de entrevistas informales: a pacientes para conocer datos generales en
relacién con el padecimiento en cuestidon, no esclarecidos en el informe clinico y

considerados importantes para una mejor certeza diagnostica.

Se aplicaron procedimientos de la estadistica descriptiva, dado por la
determinacion de frecuencias absolutas y relativas. Para el analisis de las variables
ecograficas probablemente asociadas a la malignidad del tumor de higado se utilizé
la prueba X2 (Chi cuadrado). Para cada variable se valord la relacién con la
confirmaciéon obtenida por el diagndstico anatomopatdgico, a través de la
comparacion entre el X>c y el X?r ( X?c > X?1, para un Gl= 1, con un nivel de
significacion de 0,05. También en la estrategia univariada se estimé la magnitud
de las asociaciones mediante el cdlculo del riesgo relativo (RR) para cada una de las
variables ecograficas, con la definicion de los respectivos intervalos de confianza.
Para el calculo del riesgo relativo las variables ecograficas se dispusieron de forma
dicotdmica, agrupando aquellas cuyas categorias asi lo exigid. Se utilizo el paquete

estadistico SPSS en su version 15.0 para el analisis estadistico realizado.
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Se tuvieron en cuenta los principios bioéticos que rigen el proceso de investigacion

en el campo biomédico, plasmados en el cédigo de Nuremberg y en la Declaracion
de Helsinki. Los datos fueron tomados de la asistencia, en un pais donde existen
culturas y costumbres propias. Se cuidé al maximo la confidencialidad de la

informacidén y se protegio la individualidad y privacidad de los pacientes.

RESULTADOS

Se encontro existencia de relacion entre la apariencia de la lesién y la confirmacién
anatomopatoldgica (X2c=66,08 superior al X2t =3,84 con grado de libertad de 1).
El riesgo relativo de la malignidad segun la lesién heterogénea fue de 6,91 con un
intervalo de confianza de 3,74 a 12,77 y una significacion estadistica de p= 0.00,
inferior a 0,05. En este sentido los pacientes con lesiones heterogéneas
presentaron 6,91 veces mas posibilidades de una confirmacidon anatomopatoldgica

maligna que los que mostraron lesiones homogéneas.

Por su parte no existidé relacion entre el nivel de ecogenicidad y la confirmacion
anatomopatoldgica, con la obtencion de un X 2 ¢ = 0,994 inferior a 3,84 con grado
de libertad 1 y nivel de significacion del 5%. En este sentido el riesgo relativo de
una confirmacion anatomopatolégica dada una ecogenicidad Hipo e Isoecogénica
es de 1,27, con un intervalo de confianza de (0,77; 2,08), sin significacion
estadistica de acuerdo al valor de p =0,3187. De modo general predominé la
existencia de un patron hipoecogénico (n = 33), en los casos diagnosticados como

malignos, por el estudio histolégico.

El tamafio de la lesion, como variable ecografica, no evidencié relacién con el
reporte del estudio histoldgico ( X3%c = 3.01 < X?r= 3,84). El riesgo relativo de la
malignidad segun dicha variable fue de 0.382 con un intervalo de confianza de

0.10; 1.40 y sin significacion estadistica.

El nimero de lesiones detectadas por ecografia se manifestdé en vinculo con la
confirmacién anatomopatoldgica X2.=10.46 > al X?r=3,84 con grado de libertad de
1. El riesgo relativo de la malignidad segun la lesién multiple fue de 2.013 con un
intervalo de confianza de 1.30; 3.12 y una significaciéon estadistica inferior a 0,05.
Los pacientes que presentaron lesiones multiples duplicaron las posibilidades de
una confirmacién anatomopatoldgica maligna, con respecto a aquellos con lesiones

Unicas (tabla 1).
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Tabla 1. Relaciéon entre variables ecograficas y malignidad del tumor
hepatico. Hospital Central Nampula. 2012-2013.

Confirmacion

Anatomopatologica.

Total: 109
Variables Malignos | Benignos | X*c X |Gl |RR IC (95%) Valor
ecograficas (n=48) | (n=61) dep
Apariencia de la
lesion: 3
Heterogénea 39 cg 66,08 (3,84 |1 |6,91 |(3,74;12,77) | 0,000
Homogénea 9
Nivel de
ecogenicidad
Hipo e 35 39 0,99 [3,84 |1 |[1,27 |(0,77:2,08) |0,319
Isoecogénica 22
Hiperecogénica. 13
y mixta
Tamanfo de la
lesidon
-Hasta 2cm 11 6 3,01 3,84 | 1 0,382 | (0,10;1,40) 0,083
-Mayor de 2 cm 37 55
Numero de
lesiones 18
-Mdltiples. 29 43 10,46 (3,84 | 1 2,013 | 1.30;3,12) 0,001
- Unicas 19

La ecografia mostro hallazgos positivos de malignidad en 53 de los 109 pacientes

estudiados, resultado que correspondié con el diagndstico anatomopatoldgico en

41.28% de los casos. El diagndstico ecografico negativo de malignidad estuvo

presente en 56 pacientes y correspondié con el estudio histoldgico en la mayor
parte de la muestra (48.62 %) (tabla 2).
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Tabla 2. Correspondencia de la ecografia con la anatomopatolégica en
pacientes con tumor maligno de higado. Hospital Central Nampula. 2012-
2013.

Ecografia Anatomia patoldgic
abdominal
(n =109)
Positivo de | Negativo de
Malignidad Malignidad
NO | % No | %
Positiva 45 41.28
8 7.33
(n =53)
Negativa 3 2.75
53 48.62
(n = 56)
Total 48 44.0 61 56.0
(109)

Finalmente el valor predictivo de la ecografia, para la deteccién de malignidad de la
lesion hepatica, resultd del 85% con un valor predictivo negativo de 94.6% (tabla
3).

Tabla 3. Valor predictivo de la ecografia en el diagnostico de malignidad

del tumor de higado. Hospital Central Nampula. 2012-2013.

Malignidad
Ecografia para tumor
de higado.
85 %
Valor predictivo positivo.
94.6 %
Valor predictivo negativo.

VPP: VP/VP+FP
VPN: VN/FN+VN
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DISCUSION

Los reportes de la literatura identifican la imagen de una lesién hepatica
heterogénea, en vinculo con una mayor pérdida de la organicidad del tejido
hepatico y en consonancia con ello se valora como posibilidad diagndstica de

malignidad. !

Por otra parte se tienen en cuenta las limitaciones en el diagndstico diferencial,
desde el punto de vista imagenoldgico, ante lesiones difusas, que no muestran

limites claros, del tipo de las producidas por la esteatosis hepatica y la cirrosis.

Los tumores benignos del tipo de los quistes hepaticos, los adenomas vy las
hiperplasias nodulares focales, se relacionan con mayor frecuencia, con imagenes

de aspecto homogéneo. 2

Las anomalias difusas del parénquima a menudo necesitan evaluacién inicial,
seguimiento y monitorizacion. Lo anterior esta en correspondencia con la muestra
estudiada, en la mayor parte de los casos que requirieron de seguimiento

ecografico a los 3 y 6 meses.

Lo encontrado desde el punto de vista estadistico no coincide con la frecuente
identificacion del hepatocarcinoma como una lesidon habitualmente hipoecogénica,
aunque a medida que crece puede hacerse iso o hiperecogénica. Las lesiones
hepaticas malignas de tipo metastasico también resulta frecuente que traduzcan
una disminuciéon de la densidad. ! Los diagndsticos obtenidos en la confirmacion
anatomopatoldgica guardan correspondencia con estos resultados, lo cual a criterio
del autor, puede justificar los datos encontrados. Los valores obtenidos en el
anadlisis estadistico pudieron estar dados por el tamafio de la muestra e
influenciados ademas por la disposicidon dicotdmica de la variable para lograr
estimar el Riesgo Relativo, como probabilidad de ocurrencia o de presentacion de la
variable ecografica, en los casos de lesidon maligna, cuestion que para el caso

planteado requirié la agrupacion de sus categorias.

Lo encontrado respecto al tamafio de la lesidn, se explica por la variabilidad, que en
cuanto al tamano, expresan las imagenes ecograficas ante una lesidon hepatica,
cuestion que también puede estar relacionado con el estadio de la lesion maligna. >

Predominaron las imagenes mayores de 2 cm, cuestién que de acuerdo al juicio de
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los investigadores del trabajo y lo reportado en la literatura, constituyd un hallazgo

importante, para el estudio imagenoldgico realizado.

A pesar de los avances que han consolidado el papel de la ecografia en la practica
clinica actual. Se le asigna limitaciones en la obtencién de imagenes del higado.
Entre ellas se incluye la falta de visién global de la anatomia, y la falta de
capacidad técnica para cambiar el contraste tisular intrinseco. Los medios de
contraste facilitan la caracterizacién de una lesidn solitaria conocida, pero no
permiten explorar todo el higado, que practicamente siempre es un aspecto
importante de un estudio del higado. Pueden existir multiples lesiones, entre ellas
de diferente histologia, benigna y maligna. Estas limitaciones disminuyen la

sensibilidad y la especificidad de la ecografia para las anomalias hepaticas. >1!

De manera general el analisis de las variables probablemente influyentes en la
malignidad del tumor estuvo limitado, desde el punto de vista comparativo, por el

escaso reporte de estudios con un abordaje analitico de dicha relacion.

Los signos ecograficos de malignidad que se hallaron en los pacientes, coincidieron
en la mayoria con lo descrito en la literatura. Se asume como criterio del autor de
la investigacidon que pese a las limitaciones expresadas en relacién con el estudio
ecografico en cuestion, la valoracion de las variables ecograficas que ofrece,
durante el abordaje de la patologia hepatica puede aportar criterios certeros, en la
medida que se disponga de personal debidamente entrenado y con experiencia
acumulada en la utilizacién del medio. La ecografia es un método de imagenes muy
utilizado en el centro de emergencias del Hospital Central de Nampula, que le
brinda respuestas al médico de urgencia, en funcion de orientar de la mejor manera

posible el manejo del paciente.

A la ecografia se le asigna una sensibilidad del 85% y una especificidad de hasta el
98%, con un VPP de mas del 70%, siendo una prueba barata y no invasiva, por eso
es la prueba de eleccion para el diagndstico precoz del cancer hepatico en pacientes

de riesgo. 1!

Los valores predictivos como probabilidades a posteriori, después de haber aplicado
la prueba, cobran valor en la actualidad. '3 Sugieren para el estudio realizado una
mayor probabilidad de diagndstico ecografico negativo, en el paciente que se

encontraba sano, al aplicarlo en el contexto estudiado (VPN). Por su parte en un
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menor por ciento mostré probabilidad de un test positivo en el paciente que

presentaba la afeccién (VPP).

CONCLUSIONES

Los pacientes con lesiones heterogéneas mostraron mayores posibilidades de
confirmacion anatomopatolégica maligna, con respecto a los que poseian lesiones
homogéneas. El nivel de ecogenicidad y el tamafio de la lesién no se presentaron
en vinculo con el diagndéstico anatomopatolégico. Los pacientes con lesiones
hepaticas multiples duplicaron las posibilidades de una confirmacién
anatomopatoldgica maligna. La ecografia evidencid correspondencia
anatomopatoldgica para la mayor parte de los casos positivos y negativos de

malignidad.
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