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RESUMEN

Introduccion: Los tumores del higado representan de 1-2 % de todas las neoplasias malignas
de la infancia y de 15-20 % de los tumores abdominales.

Objetivo: Caracterizar desde el punto de vista clinico-quirtrgico a pacientes pediatricos con
diagnostico de tumor hepético.

Métodos: Estudio descriptivo y transversal realizado en el hospital pediatrico “Juan Manuel
Marquez”. Se revisaron historias clinicas, informes histopatoldgicos e informes operatorios
en el periodo comprendido entre el 1ro. de enero de 1997 al 31 de diciembre de 2017, para
obtener los datos clinicos necesarios para la investigacion. La muestra quedé conformada por

63 pacientes. Se emplearon frecuencias absolutas y porcentajes para variables cualitativas.
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Para las variables cuantitativas, se emplearon ademas medidas de tendencia central y de
dispersion.

Resultados: Se constatdé que 33 (52,4 %) pacientes fueron del sexo masculino. EI mayor
numero de enfermos se concentrd en el grupo de 1 a 5 afios con 36 (57,1 %). El tumor mas
frecuente fue el hepatoblastoma y dentro de este el hepatoblastoma fetal, del cual se
registraron 16 pacientes (25,4 %). En 34 pacientes (54 %) se combiné el tratamiento médico
y el quirdrgico.

Conclusiones: Predominan los pacientes masculinos, entre 1 y 5 afios de edad. Se identifican
principalmente tumores hepaticos epiteliales, malignos en estadio 111 y la variedad histologica
de hepatoblastoma fetal. El tratamiento mas utilizado es el médico-quirdrgico segln protocolo
del hospital dependiente del tipo histolégico.

Palabras clave: carcinoma hepatocelular; hepatoblastoma; neoplasias hepaticas.

ABSTRACT

Introduction: Liver tumors represent 1-2% of all the malignant neoplasms in children and
the 15-20% of abdominal tumors.

Objective: To characterize from the clinical surgical perspective the pediatric patients with a
diagnosis of hepatic tumor.

Methods: Descriptive and cross-sectional study conducted in “"Juan Manuel Mérquez™
Pediatric Hospital. There were reviewed clinical records, histopathological reports and
surgical reports from January 1st, 1997 to December 31st, 2017, to obtain necessary clinical
data for the research. The sample was formed by 63 patients. There were used absolute
frequencies and percentages for qualitative variables. For quantitative variables, there were
used central trend and diffusion measures.

Results: It was verified that 33 patients (52.4%) were males. The biggest number of patients
was in the age group from 1 to 5 years being 36 (57.1%). The most frequent tumor was the
hepatoblastoma and within this category the fetal hepatoblastoma, with 16 (25.4%) patients
with that condition. In 34 patients (54 %) were combined medical and surgical approchaes.
Conclusions: There was a predominance of male patients in the ages from 1 to 5 years. There
were mainly identified patients with epitelial hepatic tumors, malignant tumors in stage 11

and the histopatological variation of fetal hepatoblastoma. The most common treatment was
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the medical-surgical one according to the hospital s protocols and depending on the histologic

type.
Keywords: Hepatocellular carcinoma; hepatoblastoma; hepatic neoplasms.
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Introduccion

El higado es el 6rgano intraabdominal mas grande del cuerpo humano. Su funcion metabdlica
se mantiene debido a un gran flujo arterial, su sistema venoso portal, drenaje venoso hepético
y un abundante drenaje linfatico.:23458) |_os tumores del higado no solo afectan a personas
adultas, sino que se ven en edades pediétricas.

La gran mayoria de los tumores son pequefios y asintomaticos, y se diagnostican en forma
incidental mediante una ecografia. EI principal problema clinico es asegurar la naturaleza
benigna o maligna de esta masa.

Los tumores constituyen la segunda causa de muerte en la infancia y la primera causa de
muerte en nifios de 1 a 4 afios. Su incidencia se encuentra entre 100 y 180 casos por 1 millon
de nifios/afio."®% En Cuba, las neoplasias malignas infantiles se presentan en 300 casos
nuevos cada afio. Aungue para algunos autores el cancer infantil presenta una incidencia baja,
el hecho que sea la segunda causa de muerte en la edad pediatrica justifica el desarrollo de
acciones que mejoren el conocimiento de su epidemiologia para afrontar y adecuar su
asistencia.®

Los tumores hepéticos son poco comunes y pueden aparecer a cualquier edad y género; sin
embargo, algunos muestran predominio marcado por edad y género en particular. En el 43 %
de los enfermos, se trata de una neoplasia que seguramente requerira un abordaje quirtrgico.®
El 90 % de los casos son de localizacion retroperitoneal, y dos terceras partes de estos
corresponden a lesiones renales (cerca de la mitad son benignos).%

Los tumores hepaticos representan de 1-2 % de todas las neoplasias malignas de la infancia 'y

de 15-20 % de los tumores abdominales. Se observa con mas frecuencia en el varon que en la
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hembra con una relacion de 1,7/1. Se presentan con mayor frecuencia que los tumores
benignos. 19

Dentro de los tumores hepaticos mas comunes en nifios menores de 5 afios estan el
hepatoblastoma, el hemangioendotelioma infantil y las metastasis. En nifios mayores de 5
afios, en quienes los anteriores tumores son poco frecuentes, hay que considerar el carcinoma
hepatocelular, el sarcoma indiferenciado, el adenoma hepatocelular y la enfermedad
metastasica.®1?

El objetivo del presente informe de investigacion es caracterizar desde el punto de vista

clinico-quirdrgico a pacientes pediatricos con diagndstico de tumor hepatico.

Métodos

Estudio descriptivo y transversal realizado en el hospital pediatrico “Juan Manuel Marquez”,
con las historias clinicas de los pacientes con tumores hepaticos tratados entre el 1ro. de enero
de 1997 al 31 de diciembre de 2017.

La poblacién en estudio estuvo constituida por 63 pacientes que cumplieron con los criterios
de inclusion: Se excluyeron los pacientes que presentaron datos incompletos en las historias,
0 que estas se extraviaron. El universo coincidio con la muestra.

Las variables estudiadas fueron edad; sexo; variedad histoldgica segun el tipo histol6gico del
tumor recogido en el informe histopatoldgico; tipo de tumor segun el grupo al que
pertenezca su variedad histologica (benignos o malignos); origen anatomopatoldgico segun
el tejido del que deriva el tumor; sintomas clinicos iniciales; tiempo de inicio de los
sintomas hasta que fue realizado el diagnostico; técnica diagnostica empleada y estadio de la
enfermedad segun la clasificacion por tumor, nodos linfaticos y metastasis (TNM) y
tratamiento empleado.

La revision, realizada por los autores de todas las historias clinicas, informes histopatoldgicos
e informes operatorios, permitié obtener los datos clinicos necesarios para el estudio, que se
ubicaron en una planilla de recoleccion de datos creada al efecto. Se cre6 una base de datos
digital con el programa estadistico SPSS v.21. Se emplearon frecuencias absolutas y

porcentajes para variables cualitativas. Para las variables cuantitativas como la edad y tiempo
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de inicio de los sintomas, se emplearon ademas medidas de tendencia central (media) y
medidas de dispersion (desviacion estandar

El proyecto fue aprobado por el consejo cientifico del hospital “Juan Manuel Marquez” y el
comité de ética de la institucion. La investigacion se sustentd en los principios de la ética
registrados en la declaracion de Helsinki, por tanto, se resguardo el derecho de los sujetos de
proteger su integridad asi como la confidencialidad de sus datos. El estudio tuvo una finalidad
cientifica, sin afectaciones del medio ambiente, ni riesgos predecibles. La informacion

obtenida no se empleo para otros fines fuera del marco de la investigacion.

Resultados

En la muestra estudiada se constatd que el sexo masculino fue mas frecuente con 33 (52,4 %).
pacientes EI mayor nimero de enfermos se concentro en el grupo de 1 a 5 afios con 36 (57,1
%), de ellos 20 femeninos y 16 masculinos. La media de edad de la serie fue 3,37 afios con
una desviacion estandar de +4,5. El paciente de menor edad tuvo 2 meses y el de mayor 17
afios.

Los tumores mas frecuentes fueron los malignos, que representaron el 66,7 % con 42
pacientes. Constituyeron 2/3 del total.

Los tumores epiteliales fueron los més frecuentes con 38 (60,3 %) pacientes seguido por los
tumores mesodérmicos en 13 (20,6 %) pacientes (tabla 1).

Tabla 1 - Pacientes con tumores del higado segun origen anatomopatol6gico

Origen anatomopatoldgico No. %
Epiteliales 38 60,3
Mesodérmicos 13 20,6
Metastésicos 6 9,5
Pseudotumores 79
Conjuntivos 1 1,6
Total 63 100,0

El tumor mas frecuente, segln diagnéstico histoldgico, resulto ser el hepatoblastoma y dentro de

este, el hepatoblastoma fetal, del cual se registraron 16 (25,4 %). pacientes El
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hepatocarcinoma se diagnosticé en 8 (12,7 %) pacientes y en 2, hepatocarcinoma de tipo
fibrolaminar. Entre los tumores benignos el hemangioma hepético fue el mas frecuente con
11 (17,5 %) pacientes y el hamartoma en 5 (7,9 %) (tabla 2).

Tabla 2 - Pacientes con tumores del higado segun diagnéstico histoldgico

Tumores Tipo histol6gico No. %
Hepatoblastoma fetal 16 254
Hepatoblastoma mixto 8 12,7
. Hepatoblastoma embrionario 1 1,6
Malignos -
Hepatocarcinoma 8 12,7
Tumores metastasicos 6 9,5
Hepatocarcinoma fibrolaminar 2 3,2
Hemangioma hepético 11 17,5
Hamartoma 5 7,9
Benignos Adenoma hepatocelular 3 4.8
Linfangioma hepatico 2 3,2
Mesenquimoma hepético 1 1,6

Los signos y sintomas de debut fueron diversos pero el mas frecuente correspondio con la
presencia de tumor abdominal en 39 (61,9 %). pacientes. En segundo lugar, el dolor abdominal
con 16 (25,4 %) pacientes seguido por el sindrome general con 12 (19,0 %) pacientes que
incluy6 anorexia, astenia, pérdida de peso y fiebre. Se encontraron otros signos y sintomas
que se incluyeron en la categoria de “otros” con 10 (15,9 %) pacientes que circunscribid
obstruccidn intestinal, palidez, perdida vision, irritabilidad y vémitos. Por ultimo, la distension
abdominal en 9 (14,3 %). pacientes Cabe mencionar que en 22 (34,9 %) pacientes los signos
y sintomas se presentaron de forma combinada. En su mayoria, 51 pacientes refirieron haber
tenido sintomas entre 1 semana y 1 mes (81,0 %), mientras que en los intervalos extremos
(menos de una semana y mas de un mes de evolucion) se presentaron en menores frecuencias
con5 (7,9 %) y 7 (11,1 %) pacientes, respectivamente. La media del tiempo fue 2,83 semanas
con una desviacion estandar de +2,99.

La biopsia por parafina de la pieza extraida mediante laparoscopia fue el método diagnéstico
empleado en 33 (52,4 %) de los pacientes y se recurrio a la biopsia por aspiracion con aguja
fina (BAAF) en 19 (30,2 %). En los 11 (17,4 %) pacientes restantes, se obtuvo el diagnostico
sugestivo radioldgico de tumor hepéatico mediante la tomografia axial computarizada (TAC)
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En la figura se aprecia que el mayor niamero de pacientes fue diagnosticado en estadio 1ll
(43,0 %). En el estadio IV se ubicaron los 6 pacientes (14,0 %) en los que se diagnosticaron

tumores de tipo metastasicos.

Fig. - Numero de pacientes con tumores hepaticos malignos segun estadio de la enfermedad dada por
la clasificacion TNM.

Se encontrd que en 54 % (n= 34) se combino el tratamiento médico con el quirargico. En el
hepatoblastoma fetal se empled el tratamiento médico quirargico en 81,3 % (n= 13),
asimismo, en el hepatoblastoma embrionario, en el hepatocarcinoma y en su variante
fibrolaminar y en los tumores metastasicos. Resulta importante sefialar que en los casos de
tumores malignos que no se empled el tratamiento quirdrgico, se debio al fallecimiento del
paciente antes de ser intervenido quirdrgicamente. En los tumores benignos se emple6
solamente el tratamiento quirdrgico excepto en el hemangioma y mesenquimoma en los cuales
se recurrié en el 100 % al tratamiento médico y médico- quirurgico, respectivamente (tabla
3)..

Tabla 3 - Pacientes con tumores del higado segun tipo de tratamiento por variedad histolégica
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o Meédico Meédico - quirirgico Quirurgico
Tipo histologico ]
No. % No. ‘ % No. %
Hepatoblastoma fetal(n= 16) 3 18.7 3 813 0 0.0
‘ Hepatoblas{oma mixto (n= 8) 4 50;0 4 50.0 Q 0,0-
Hepatoblastoma embricnario (n= 1) 0 0.0 1 100,0 0 0.0
Hepatocarcinoma (n= §) 0 0.0 8 100,0 0 0.0
Hepatocarcinoma fibrolamiar (n=2) 0 0.0 2 100.0 Q 0.0
Tumores metastasicos (n=6) 1 16,7 i 83.3 0 0.0
Hemangioma hepético (n=11) 11 100,0 0 0.0 0 0.0
Hamartoma (n=3) 0 0.0 0 0.0 5 100.0
Adenoma hepatocehﬂaf (n= 3) 0 0 0 0:0' 3 [ 1000
| Linfangioma hepatico (n=2) 0 0.0 0 0.0 2 | 1000
' Mﬁéhqﬁmoma hepétiéo (n=1) 0 0.0 1 160:0 0 0.0
| Total (n=63) 19 302 34 54,0 10 159
Discusion

Los investigadores concuerdan con la siguiente premisa: “los tumores hepaticos son poco
frecuentes en edad pediatrica”. (% 111219

El caso de este estudio, en particular, muestra gran semejanza con investigaciones previas,
aun asi, se pueden establecer caracteristicas especificas que distinguen la frecuencia de los
tumores hepéticos a partir de las variables analizadas: sexo, edad, forma de presentacion,
clasificacion histopatoldgica y tratamiento. Si se compara la bibliografia consultada con el
presente estudio se constata que los resultados obtenidos en cuanto a la edad fueron
inesperados, pues esta descrito que los tumores hepaticos son mas frecuentes antes del afio o
después de los cinco afios. El grupo de 5 a 14 afios es el mas afectado segun sefiala Gonzélez-
Rivera y otros,™ también lo sefialan en su estudio Abdullaev y Rivera Luna®*?. Sin embargo,
no coincide con la presente investigacion donde el grupo de 1 a 5 afios fue el de mayor
frecuencia.

Los autores consideran que el hecho de que en nuestra serie exista un predominio de los
menores de 5 afios explica que el hepatoblastoma sea el tumor mas frecuente. Cuando un nifio
alcanza el afio de edad, la posibilidad de que una masa abdominal sea de origen retroperitoneal
es de 50 %: la neoplasia mas frecuente en el retroperitoneo es el neuroblastoma y a nivel

intraperitoneal es el hepatoblastoma.®>*)

Esta obra estad bajo una licencia https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es ES




Revista Cubana de Pediatria. 2020;92(3):e876

En cuanto al sexo, este estudio no difiere de otros resultados en la literatura. Es en el sexo
masculino donde estas neoplasias son mas frecuentes. 314

Fernandez Jiménez®® plantea que los tumores malignos corresponden a dos tercios de los
tumores hepaticos en nifios, tal y como se obtuvo en este trabajo. En el 95 % de los casos,
segun este autor, se trata de carcinoma hepatocelular o hepatoblastoma, este ultimo mas
frecuente. Martinez y otros,*¥ encuentran en su estudio mayor prevalencia de
hepatoblastomas en nifios, con 35 casos vs 5 casos de hepatocarcinoma, similar a lo
encontrado en la serie aqui presentada; otros autores notifican solo 18,7 % de casos con
lesiones focales malignas.®34®). La tasa estandarizada de hepatoblastomas que publica Mejia-
Aranguré y otros, ®® coincide con nuestros hallazgos: 25 casos para 39,7 % de
hepatoblastomas

Respecto a los tumores benignos, Martinez y otros 4 en su estudio refieren encuentran 11
pacientes diagnosticados de hemangioendotelioma, 3 casos de hamartoma mesenquimal, un
adenoma y una hiperplasia focal, de un total de 60 pacientes. Estos resultados guardan
similitud con la presente investigacion. Por su parte, el hamartoma mesenquimal hepatico es
el segundo tumor hepatico benigno méas comun en la infancia luego del hemangioma hepatico,
tipicamente se presenta como una masa multiquistica benigna en menores de dos afios.? Los
resultados en la literatura sugieren que su incidencia puede ser hasta de 6 % de todos los
tumores hepaticos,®1 cifra muy cercana a la encontrada en la presente investigacion.

Los tumores hepaticos benignos son generalmente descubiertos en forma incidental o en el
contexto de sintomatologia poco especifica. El principal problema es asegurar su naturaleza
benigna. La gran mayoria son pequefios y asintomaticos, y son diagnosticados de forma
incidental.2)

Cabe destacar que predominaron en el estudio las tumoraciones malignas. Esto incidi6 en la
mortalidad de la poblacion, en los tratamientos agresivos que fueron empleados, y
posiblemente en la evolucion del paciente, por lo que seria Util estudiar el avance de estos
pacientes luego del tratamiento.

La forma de presentacion mas frecuente que publica Schamberger® es la aparicion de dolor
abdominal o palpacion de tumor, lo cual no coincide con lo descrito en la presente
investigacion donde fue mas frecuente el sindrome tumoral. Rossell y otros,*” encuentran que

la mayor parte de sus casos (56,25 %) son asintomaticos; el 18,75 % debutd con dolor
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abdominal e igual porcentaje con masa palpable, mientras que se registra ictero en el 12,5 %.
Resulta interesante que en la presente serie hubo un porcentaje mucho mas elevado de
sindrome tumoral y no se encontr6 ningun paciente con ictericia.

En esta investigacion se encontrd que en mayor frecuencia los pacientes se diagnosticaron
entre la primera semana y el primer mes, aunque segun el estudio de Campbell y otros,*® el
tiempo de evolucion, antes del diagndstico de tumor abdominal, varia desde menos de una
semana en el 34 % de los casos, a mas de 1 mes en 32 %, con una mediana de 2 semanas.

El método diagndstico empleado con mas frecuencia fue la biopsia por parafina, realizada en
la pieza extraida por laparoscopia, lo que coincide con lo planteado por Abdullaev y otros.®?
Donnelly y otrost” en su estudio sobre tumores hepaticos y diagnostico imagenoldgico
obtienen altos valores de sensibilidad para el diagnéstico por TAC, en el presente estudio en
17,4 % de los pacientes se realizo el diagnostico presuntivo por esta técnica imagenoldgica.
La biopsia BAAF, utilizado en esta investigacion, mas que una biopsia es una citologia, pues
se obtienen generalmente células aisladas que se extienden sobre una laminilla, tiene el
inconveniente que no ofrece diagndstico de certeza, lo mismo sucede con el TAC, que solo
ofrece diagnostico presuntivo. La biopsia por parafina, el método mas empleado en la
presente investigacion, es el que ofrece el diagnéstico confirmativo. @)

No se encontraron estudios en la literatura revisada que incluyera entre sus variables el estadio
de la enfermedad en edades pediatricas, por lo que no se pueden establecer comparaciones al
respecto. No obstante, se conoce que el estadio tumoral es una de las variables principales que
inciden en el pronostico del cancer hepatico como es el caso del hepatocarcinoma, aunque es
complejo el realizar pron6sticos.®2345) En este estudio lo mas frecuente fue el estadio 111 que
se considera una etapa avanzada del tumor, lo que puede estar vinculado con la forma de debut
de una masa abdominal palpable (lo mas frecuente) que en sus inicios es usual que curse de
manera asintomatica y en etapa mas avanzada se torna sintomatica. En un examen fisico
superficial pudiera suceder que pase inadvertida la presencia de la masa abdominal.

Para el hepatocarcinoma, la cirugia es el tratamiento con el que se obtienen los mejores
resultados en cuanto a tiempo libre de enfermedad y supervivencia y por lo tanto, es el
tratamiento de eleccién. Actualmente, la cirugia de higado puede ser realizada con una
mortalidad menor a 5 %.%9 Los resultados obtenidos muestran que en los pacientes con

hepatocarcinoma y hepatocarcinoma fibrolaminar se utilizé tratamiento quirdrgico en
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combinacion con tratamiento médico, lo que hace suponer que estos pacientes tenian tumores
con posibilidades de ser resecables.

El hepatocarcinoma implica un reto terapéutico por maltiples razones: es un tumor altamente
vascularizado, cuyo estandar de tratamiento es la reseccion quirdrgica; pero que en un alto
numero de pacientes se presenta en enfermos con una pobre reserva hepatica lo cual dificulta
aln mas su manejo.*>19)

Los avances tecnoldgicos actuales han permitido que en centros de alto nivel de
especializacion y recursos, la cirugia hepatica tenga muy baja mortalidad. Estos resultados
se deben a multiples factores. Uno de ellos es contar con anestesiologos entrenados para
cirugia y trasplante hepético, necesarios por la alta complejidad que implica este tipo de
cirugias.®®"1% No solo hay que contar con cirujanos entrenados en cirugia hepética, sino
que se debe disponer de la tecnologia actual para ello.

En el caso de los tumores benignos como es el hemangioma, el tratamiento de eleccion en
pacientes asintomaticos es la observacion periddica. En multiples series se ha demostrado que
los pacientes en seguimiento no suelen presentar complicaciones. Esto explica el hecho que
en estos pacientes el tratamiento haya sido médico®™*5%8)_En nuestra serie de 11 pacientes
con hemangioma el 100 % llevo tratamiento médico

Las indicaciones quirdrgicas se reservan para pacientes sintomaticos, dudas diagndsticas o
que se presenten complicaciones tales como: crecimiento rapido, trombocitopenia importante
y riesgo de rotura. No obstante, no debemos olvidar que la cirugia es el Unico tratamiento
efectivo del hemangioma.®® Por el contrario, en el adenoma hepatocelular debido al riesgo
de ruptura y hemorragia, tras el diagnostico, el tratamiento suele ser la reseccion quirdrgica,
tal y como ocurrié en este estudio. En tumores Unicos y pequefios (menores de 5 cm) puede
considerarse el seguimiento mediante ecografia tras el cese del tratamiento estrogénico.:®
Se registraron pacientes con tumores metastasicos. La supervivencia de los pacientes con
metastasis hepéaticas depende de su extirpacion quirdrgica. No obstante, la resecabilidad de las
lesiones hepéticas obedece tanto al nimero y localizacion intrahepatica, como a la presencia
0 no de enfermedad extrahepatica.*® Este hecho resalta la importancia de una adecuada
seleccién de pacientes para indicar o no una cirugia hepatica curativa.

La limitacion fundamental que se presenta en esta investigacion es su tipo de investigacion

transversal por lo tanto no se puede medir la causalidad de los resultados, ademas, no se
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pueden inferir datos a la poblacion pediatrica en general por el hecho de ser descriptivo y no
analitico el estudio realizado. Cabe destacar que las diferencias obtenidas en los resultados no
estan condicionadas por factores de sesgos.

En conclusion, en la serie analizada, predominan los pacientes masculinos, entre 1 y 5 afos
de edad. Se identifican principalmente tumores hepaticos epiteliales, malignos en estadio 11
y la variedad histologica de hepatoblastoma fetal. El tratamiento mas utilizado es el médico-
quirdrgico segun protocolo del hospital dependiente del tipo histoldgico.

Se recomienda evaluar en proximas investigaciones el grado de diferenciacion de los tumores
malignos y el estudio de la supervivencia de estos pacientes, su relacion con la variedad

histoldgica del tumor y el estadio en que se encuentre.
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