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I OBJETIVOS DOCENTE
Conocer la técnica, indicaciones y contraindicaciones de la electroporación irreversible (IRE) en el tratamiento de tumores hepáticos.

II REVISIÓN DEL TEMA

1. INTRODUCCIÓN
La electroporación es un fenómeno biofísico por el que las membranas celulares, después de haber estado expuestas a un campo
eléctrico externo, muestran un aumento de permeabilidad a iones y macromoléculas, debido a la formación de nanoporos. Hay dos tipos
de electroporación:
1.Reversible: permeabilización transitoria con recuperación de la estructura celular.
2.Irreversible (IRE): cambios mantenidos con alteración de la homeostasis y apoptosis. La apoptosis es una forma mucho más controlada

de muerte celular que la necrosis. Por eso, las células circundantes y los vasos no quedan afectados (en comparación con otras técnicas
ablativas).

Pequeña revisión histórica:
• 1754 Nollet estudia los primeros efectos eléctricos (generador eléctrico estático) sobre la piel.
• 1898 Fuller at all. Primer artículo sobre el IRE (Report on the investigations into the purification of the Ohio River water: at Louisville, 

Kentucky, made to the president and directors of the Louisville Water Company. New York: D. Van Nostrand Company; 1898).
• 1903 Rockwell refiere que las descargas eléctricas descritas por Fuller afectan a los eritrocitos (Rockwell AD. The medical and surgical 

uses of electricity, including the X-ray, Finsen light, vibratory therapeutics, and high-frequency currents. New ed. New York: E. B. Treat &
Company; 1903.)

• 1970 - Publicación de la teoría de formación de poros celulares; bases de la electroporación. Interés e investigaciones iniciales
centradas en la electroporación reversible (electro quimioterapia y transferencia electro genética). IRE acontece como un efecto no
deseado.

• 2005 Primer artículo sobre IRE como método ablativo – modelos matemáticos (Davalos RV, Mir IL, Rubinsky B. Tissue ablation with
irreversible electroporation. Ann Biomed Eng. 2005;33:223–231.

• 2006 Edd et al. Primera ablación in vivo sobre el higado sano de ratones ( Edd JF, Horowitz L, Davalos RV, Mir LM, Rubinsky B. In vivo
results of a new focal tissue ablation technique: irreversible electroporation. IEEE Trans Biomed Eng. 2006;53:1409–1415).

• 2007 Al-Sakere et al. Primera ablación de tumores inoculados en el tejido subcutáneo de ratones (Al-Sakere B, Andre F, Bernat C, et al.
Tumor ablation with irreversible electroporation. PLoS ONE. 2007;2:e1135).

• 2010 Primera publicación en relación a ablación con IRE en humanos – próstata (Onik, Gary, and Boris Rubinsky. "Irreversible 
electroporation: first patient experience focal therapy of prostate cancer." Irreversible electroporation. Springer, Berlin, Heidelberg,
2010. 235-247).

La IRE es una técnica ablativa no térmica, que mediante la aplicación de repetidos pulsos eléctricos de muy alto voltaje y corto tiempo de

duración, crea nanoporos en las membranas celulares comprendidas entre los electrodos, desestabilizando la homeostasis y provocando

la apoptosis celular. Al mismo tiempo preserva la matriz extracelular y estructuras parenquimatosas circundantes, lo que permite

reconstruir el tejido mediante regeneración celular procedente del parénquima sano circundante (o de no ser posible por alteración

estructural secundaria al tumor genera cambios cicatriciales). Gracias a estas características se ha postulado que la IRE presenta ventajas

frente a otras técnicas ablativas para el tratamiento de tumores próximos a estructuras sensibles como la vía biliar o grandes vasos donde

las técnicas ablativas convencionales tienen menor eficacia (a causa de llamado “heat-sink effect”) o mayor riesgo de complicaciones

(trombosis).

2. TÉCNICA

La técnica consiste en la introducción de por lo menos dos (habitualmente varios) electrodos monopolares en forma de aguja, con un

grosor de 19G, longitud de 15 o 25 cm y con punta activa (que emite los pulsos eléctricos) ajustable de entre 0.5-4 cm de longitud. Los

electrodos introducidos deben estar colocados completamente paralelos (con una desviación tolerada de hasta 10º), a una distancia

entre ellos de 1-2.4 cm (D), con las puntas a la misma profundidad y las partes activas expuestas ajustadas a la misma longitud (Figura 1).

De no cumplirse estos requisitos el campo eléctrico creado será heterogéneo y la ablación de los tejidos subóptima, con riesgo de que la

electroporación realizada sea reversible y el tumor subtratado. Antes de empezar la ablación es imprescindible determinar exactamente

(en milímetros) la distancia entre los electrodos, e introducirla en el equipo para realizar los pulsos de comprobación, donde se

confirmará el cumplimiento de los requisitos técnicos arriba expuestos; de no ser óptimos, se requiere la reubicación de los electrodos.

Es crucial tener en cuenta que los pulsos eléctricos empleados provocan contracciones musculares por lo que es imprescindible la

anestesia general con miorelajación completa. Además, los pulsos emitidos afectan las contracciones cardíacas por lo que también se

requiere de sincronización con el electrocardiograma, emitiendo los pulsos en la fase refractaria cardíaca (50 ms después de detección

de onda R), es decir, cuando su interferencia es menor (Figura 2). Por ello la IRE quedará contraindicada principalmente en pacientes con

arritmias ventriculares, portadores de marcapasos y aquellos con antecedentes de crisis comiciales. Por otro lado, en aquellos tumores

con ubicaciones yuxtacardíacas las indicaciones también pueden verse limitadas, debido al riesgo de inducción de arritmias y/o paro

cardíaco.



La activación de un par de electrodos crea la ablación de una franja de tejido comprendida entre los dos electrodos:

- La anchura es de 1.3 cm

- La longitud viene determinada por la distancia entre los electrodos (D), extendiendose a 0.5 cm por fuera de cada uno de los

electrodos (0.5 cm + D +0.5 cm)

- La profundidad depende de la apertura de las puntas activas (más 0.5 cm al cada lado).

Evidentemente, el volumen de tejido ablacionado con sólo un par de electrodos es estrecho y habitualmente insuficiente para la

ablación completa, incluso de tumores pequeños, por lo que se necesita la colocación de varios electrodos, cuya combinación y

sucesiva activación crea varias franjas solapadas con intención de cubrir todo el tumor incluido el margen de seguridad (Figura 3). Por

ejemplo, para un tumor de 2 cm se requieren por lo menos 3 electrodos colocados en los márgenes correspondientes del tumor y

según el tamaño, el número de electrodos necesario aumenta.

Así, la dificultad técnica radica en que los electrodos además de recubrir todo el tumor deben localizarse paralelos entre ellos y a una

distancia determinada (lo que, al tratarse habitualmente de tumores en proximidad a los vasos y la vía biliar, muchas veces no es

sencillo). Por otro lado, es importante tener en cuenta que independientemente del número de electrodos puestos, la ablación se

realiza por pares, con solo dos electrodos (un par) activos en cada momento, que van rotando sucesivamente hasta completar toda la

ablación (por ejemplo, si se han colocado 3 electrodos se realizan tres ablaciones y si se han colocado 4 electrodos se realizan 6

ablaciones-Figura 1). El equipo actual permite conectar al mismo tiempo hasta un máximo de 6 electrodos. En caso de tumores de

mayor volumen se requiere reubicación de electrodos una vez realizada ablación de una parte de tumor.

3. INDICACIONES

La IRE se usa como alternativa terapéutica en los pacientes con tumor primario o en pacientes oligometastásicos que no son candidatos

a la cirugía u otro tipo de técnica ablativa y que tienen:

1.Adecuados parámetros funcionales (ASA (American Society of Anesthesiologists) scor 1-2 y Eastern Cooperative Oncology Group

(ECOG) estatus 0-2).

2.Pacientes con tumores candidatos a ablación, pero donde otras técnicas ablativas tienen menor eficacia, ya que se localizan

adyacentes a los grandes vasos) o mayor riesgo de complicaciones por su proximidad a estructuras sensibles como la vía biliar.

3.Tumores < 3cm, en centros con experiencia de hasta 5 cm.

4. CONTRAINDIACIÓNES

Contraindicaciones absolutas:

1.Pacientes con estado general no satisfactorio (ASA >3 o ECOG>2), Child Pugh C.

2.Arritmias ventriculares, marcapasos o desfibriladores implantables.

3.Infarto cardíaco mayor durante los últimos 6 meses.

4.Historia de epilepsia o de crisis comiciales.

5.Coagulopatía no corregible.

6.Dilatación biliar intrahepática.

7.Tumores exofíticos (riesgo de diseminación) y tumores de >5 cm.

8.Infección activa, en particular de la vía biliar.

9.Trombo tumoral portal o suprahepático.

10.Imposibilidad de vía de acceso seguro (interposición de colon, de varices…).

Contraindicaciones relativas:

1.Paciente con estado general subóptimo (ASA 3).

2.Fibrilación auricular.

3.Vía biliar contaminada (esfínteres bilio-entéricos/aerobilia).

4.Lesiones superficiales.

5.Stents metálicos.

6.Tumores 3-5 cm.



5. PROCEDIMIENTO Y CUESTIONES CLÍNICAS

La introducción de electrodos puede estar guiada por ecografía y/o TC. El procedimiento siempre lleva a cabo bajo anestesia general.

Dados los efectos arriba expuestos se requiere completa miorelajación, sincronización con electrograma y disponibilidad de

desfibrilador. Como ya se ha comentado, para una adecuada ablación es crucial una completa cobertura del tumor con electrodos,

dispuestos de manera paralela (con una desviación menor a 10º) y a una distancia de entre 1-2.5 cm. Para asegurarlo, en caso de

abordajes intercostales, algunos autores incluso utilizan el acceso transcostal (con necesidad de previa perforación costal). El número

de electrodos depende del tamaño del tumor y su colocación debe ser precisa, ya que el margen del tejido ablacionado por fuera de los

electrodos es de 5 mm (Figura 4-5-6). La punta activa en caso de tumores hepáticos se ajusta habitualmente a 2-2.5 cm de longitud y

de necesitarse, una vez ablacionada la parte más profunda del tumor, tras la retirada parcial (“pull-back”) de los electrodos

(aproximadamente de 1-2 cm), se puede realizar la ablación de las partes más superficiales, similar a las técnicas de radiofrecuencia o

microondas. También como ocurre en las técnicas mencionadas, si con los electrodos disponibles no se puede cubrir todo el tumor, se

realiza la ablación de una parte del mismo y posteriormente se desplazan los electrodos hacia la zona no tratada (Figuras 7-8). La IRE

mantiene su eficacia en el tratamiento de los tumores próximos a los grandes vasos, a diferencia de otras técnicas ablativas como la

radiofrecuencia o microondas, donde uno de los problemas más importantes es la subóptima producción de calor, con consiguiente

tratamiento subóptimo de los tumores en proximidad a los grandes vasos (Figura 9). Otro papel importante es tratamiento de lesiones

en proximidad a la vía biliar (Figuras 10-11-12). Para evitar lesión de la vía biliar, el electrodo se debe colocar por lo menos a 5 mm de la

misma. Algunos autores en situaciones yuxtabiliares recomienda colocación de electrodos en un plano paralelo a la vía biliar y

desaconsejan su colocación en el plano ortogonal al eje de la vía biliar. La IRE se puede usar para el tratamiento de todos los tipos de

tumores hepáticos, tanto de metástasis como colangiocarcinoma o hepatocarcinoma (Figuras 13-14-15).

Varios estudios refieren ventajas relacionadas con la colocación de electrodos bajo guía de estereotaxia con respecto a la guía de TC y/o

ecografía convencional. Aunque la colocación de electrodos guiada por ecografía con posterior confirmación por TC o colocación

directa guiada por TC se puede realizar en todos los casos, el uso exclusivamente de guía ecográfica queda recomendado únicamente

para pequeños tumores que requieren colocación de como máximo 3 electrodos (Figura 16-17).

La punta de los electrodos es muy afilada, lo que permite una fácil introducción de la misma, sin embargo, la zona de interfase con la

vaina ajustable hace un pequeño escalón y crea cierta resistencia a la hora de su introducción a través de la piel y/o planos

fasciales/musculares de la pared abdominal, por lo que algunos autores utilizan agujas introductoras de 10 cm de longitud y una vez

alcanzado el parénquima hepático introducen los electrodos a través de las mismas.

El control del tumor ablacionado se puede realizar mediante resonancia magnética (diferenciando fácilmente el parénquima tratado y

no tratado) y varios autores recomiendan su realización a las 24-48h (Figura 14). Los parámetros de ablación llegan propuestos por el

fabricante y habitualmente se realizan 10 pulsos de prueba y si el resultado es satisfactorio se ajustan a los valores terapéuticos y se

completa ablación realizando 70-80 pulsos adicionales por cada par de electrodos seleccionados (Figura 1).

A pesar de completa relajación muscular necesaria para el procedimiento, es habitual observar contracciones de la pared muscular en

la zona de punción durante la ablación activa (Video 1). Ecográficamente, durante el procedimiento, se observa una tenue modificación

de ecogenicidad de la zona tratada y si se administra contraste endovenoso, en caso de ecografía como de la TC o RM (Figuras 13, 14,

16), se puede delimitar la zona ablacionada, ya que no capta contraste en el estudio inmediato (bloqueo vascular).

6. COMPLICACIONES

Las complicaciones (Figura 19) pueden estar relacionadas con la punción durante la colocación de múltiples electrodos (sangrado por

lesión de los vasos (Figura 20), neumotórax, hemotórax, hemoperitoneo…), complicaciones de la zona ablacionada (infección y

abscesos (Figura 21)), con el efecto eléctrico (arritmias, crisis comiciales) o con la anestesia. Aunque se trata de una técnica no térmica,

sí que se ha visto existencia de efecto térmico en una franja de tejido muy próxima a los electrodos (1-5 mm) a la que se puede atribuir

poco frecuente estenosis de la vía biliar por lo que se debe intentar siempre situar el electrodo a 5 mm de la vía. El porcentaje de

complicaciones referidas se sitúa en torno a 15-30% siendo la mayoría leves.

7. SEGUIMIENTO

El seguimiento es similar al realizado en otras técnicas ablativas, con el primer control a 1 mes y posterior seguimiento cada 3 meses

durante el primer año. Durante los días posteriores a la ablación se puede observar una rápida reducción, quedando habitualmente

una pequeña cicatriz central que va reduciendo durante los próximos meses. Cualquier aumento de la zona tratada obliga a descartar

recidiva.

8. COMPARACIÓN CON OTRAS TÉCNICAS ABLATIVAS

En la literatura se refiere un relativo alto nivel de éxito técnico, que varía entre diferentes grupos. En dos estudios randomizados (uno

de ellos multicéntrico) los resultados de IRE fueron superponibles a los de radiofrecuencia. En el estudio retrospectivo comparativo de

IRE, microondas y radiofrecuencias para el tratamiento de pacientes con hepatocarcinoma, el control local obtenido con IRE es superior

al obtenido con la radiofrecuencia, sobre todo en caso de ubicación perivascular, y es parecido al obtenido con microondas siendo el

grado de complicaciones parecido. Los resultados son superiores en el tratamiento del hepatocarcinoma frente al de las metástasis. Por

último, los resultados son mejores en los centros de mayor experiencia.



Figura 1. Técnica.

Figura 2. Preparación del paciente.



Figura 3. Disposición de los electrodos y tamaño de las ablaciones.

Figura 4. Importancia de la adecuada cobertura tumoral con los electrodos de disposición paralela. El número de electrodos depende no

sólo del tamaño tumoral sino de la accesibilidad para la correcta inclusión de todos los segmentos del tumor, sobre todo en proximidad a

los grandes vasos donde a veces es difícil obtener una óptima geometría.



Figura 5. En el estudio TC inmediato es habitual ver escasas microburbujas de aire en la zona ablacionada. Nótese que la ablación en el estudio

postcontraste inmediato se presenta como un área hipovascular, bien delimitada que en este caso envuelve los vasos suprahepáticos que se

mantienen permeables. Esta zona se correlaciona bien con la zona real de ablación.

Figura 6. Seguimiento evolutivo. Se observa una rápida reducción de tamaño de la zona ablacionada en los primeros meses con posterior

reducción. En este paciente queda sólo una pequeña cicatriz residual en el último estudio realizado a los 4 años.



Figura 7. La reubicación de electrodos y ampliación de la zona ablacionada se realiza cuando el número disponible de electrodos no permite 
cubrir todo el tumor como en esta paciente de 36 años con neoplasia de colon y M1 hepática en estrecha relación con el pedículo vascular 
de segmento 7.

Figura 8. La técnica “pull-back” se utiliza en los casos que la apertura del electrodo no permite incluir la totalidad del tumor en el eje de

electrodo. A veces se requiere combinación entre pull-back y reubicación de electrodos. Es el mismo paciente de la figura 7 con el

seguimiento evolutivo correspondiente (las imágenes en la fila inferior). Nótese la rápida reducción de extensión de la zona ablacionada en

el estudio a 1 mes.



Figura 9. La gran ventaja de IRE sobre otros métodos ablativos es la ausencia del llamado “heat-sink effect”.

Figura 10.  IRE se puede usar para tratamiento de lesiones centrales próximas a la vía biliar.



Figura 11. Guía combinada ecografía-TC. 

Figura 12. El mismo paciente de la figura 10 y 11 con su correspondiente control evolutivo.



Figura 13. La IRE puede ser utilizada para tratamiento del hepatocarcinoma como de metástasis hepáticas. 

Figura 14. La zona ablacionada puede ser correctamente valorada mediante RM (el mismo paciente de la figura 13.)



Figura 15. Seguimiento evolutivo en el mismo paciente de las figuras 13 y 14.

Figura 16. La ecografía como guía exclusiva de ablación con IRE se recomienda en tumores pequeños que no requieren más de tres electrodos.



Figura 17. Seguimiento evolutivo de la misma paciente de la figura 16.

Figura 18. Tipos de posibles complicaciones.



Figura 19. IRE y Complicaciones - sangrado.

Figura 20. IRA intraoperatoria en paciente de 56 años con metástasis hepáticas y adenopatías mesentéricas. Agotamiento de 
líneas de QT por toxicidad. 



Figura 21. Seguimiento evolutivo. La misma paciente de la figura 20.

Figura 22. Conclusiones.



III CONCLUSIONES

• La electroporación es una” nueva” técnica ablativa con resultados prometedores.

• Respeta estructuras vasculares y biliares.

• No está exenta de complicaciones.

• Todavía muestra limitaciones técnicas que requieren de mayor investigación y futuras mejoras.
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