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Objetivos
Introduccién:

La incidencia del carcinoma hepatocelular (CHC) es cada vez mayor en todo el mundo, en la actualidad
es la segunda causa de muerte relacionada con el cancer.

La reseccion, el trasplante hepatico y la ablacion son los nicos tratamientos curativos para el CHC.

De acuerdo con la clasificacion del grupo de Barcelona, Barcelona Clinic Liver Cancer (BCLC) para
estatificacion y tratamiento de estos tumores, avalado por las sociedades americana (AASLD) y europea
(EASL-EORTC), la TACE (quimiembolizacion transarterial) se recomienda como terapia de primera
linea en casos no resecables, en estadio intermedio (estadio B).

Tanto la TACE convencional (cTACE) , como la TACE con particulas liberadoras del farmaco
(DEB-TACE) han mostrado una mejoria en la supervivencia, en pacientes adecuadamente seleccionados.

La TACE por diferentes mecanismos induce la necrosis isquémica y el aumento de la exposicion de las
células tumorales a los agentes citotoxicos.

Cualquier régimen de TACE, interrumpe el flujo de sangre al tumor, y puede crear condiciones que
permiten o fomentan la angiogénesis y pueden inducir descompensacion hepatica.

Por otro lado, la ascitis se ha descrito como un factor de mal pronostico en pacientes BCLC-B.

Objetivo:

Determinar la eficacia, la seguridad y los factores predictivos de supervivencia en una cohorte
prospectiva monocentrica tratada con DEB-TACE.

Material y métodos

Este es un estudio de cohortes observacional prospectivo monocéntrico de pacientes consecutivos
sometidos a DEB-TACE,en nuestro centro (Hospital Universitario Central de Asturias) con exclusion de
los pacientes tratados en lista de espera de transplante hepatico.
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La DEB-TACE se realiz6 a demanda siguiendo los criterios de CHC, valorado en sesion por el grupo
multidisciplinario de trabajo de CHC de nuestro centro.

Se analizaron las caracteristicas clinicas, analiticas y radioldgicas basales asi como la respuesta a la
primera DEB-TACE.

Se registraron el numero de TACES indicadas/realizadas, las complicaciones radiologicas y clinicas de
cada procedimiento, y la supervivencia.

La respuesta al tratamiento se realizé mediante TC dindmico trifasico o
resonancia magnética a las 6 semanas después de cada DEB-TACE.
Se valord la respuesta siguiendo los criterios RECIST modificados (mRECIST).

Ademas se analizaron las caracteristicas clinicas y analiticas para continuar tratamiento con DEB-TACE
o para cambiar a sorafenib.

El tratamiento se interrumpi6 cuando se observo progresion tumoral, invasion vascular, diseminacion
extrahepatica o empeoramiento de la funcidon hepatica durante el seguimiento.

El analisis estadistico se realizd con SPSS.Statistics v.20.0 .

Resultados

Desde el 15 de octubre del 2008 hasta el 7 de octubre del 2015 se realizaron 378 DEB-TACEs en 216
pacientes, realizando seguimiento hasta el 10 de octubre del 2015.
FIGURA 1

Todos pacientes cirroticos asintomaticos (83% hombres, 43% alcohol, 36% virus C, 93% Child A sin
ascitis; 42% BCLC 0-A; 58% BCLC-B).

Todos los pacientes estaban compensados al realizar la primera DEB-TACE.

La ascitis se controld con diuréticos y la encefalopatia hepatica ( EH) con lactulosa y rifaximina.

El diametro mediano del tumor principal fue 35 mm.

FIGURA 2

El 71.1% tuvo respuesta objetiva a la 1* DEB-TACE (26.1% respuesta completa , 45% respuesta
parcial).

Se produjeron complicaciones clinicas o radioldgicas en el 12% de los pacientes (n=26):12
descompensaciones cirrdticas, 5 abscesos y 4 colecistitis isquémicas.

La tasa de ascitis postTACE clinica o radiologica fue 6.9%.

FIGURAS 3y 4

En el andlisis multivariado, las variables individuales que se asociaron de forma independiente con la
supervivencia fueron:

El estadio BCLC ( p 0,047); el valor de la AFP( 0,001) y el Child-Pugh 5 vs. 6-7 (p 0,009).
FIGURAS S5y 6

El desarrollo de ascitis posterior a la DEB-TACE fue la tinica complicaciones asociada a mal prondstico

(p 0,01) y es independiente del uso previo de diuréticos ( p 0,559), del Child ( p 0,169), el MELD ( p
0,1) el estadio BCLC ( p 0,781), el valor de la AFP( p 0,888) , el nimero de noédulos (p 0,797) y la
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localizacion uni/bilobar del tumor (p 0,157), basales.

La ascitis post TACE aparece en los primeros dias después del procedimiento (mediana 33 dias, 95% CI
28-38)y es independiente del estadio tumoral ( el 42% son respuestas parciales o completas en el
momento de la presentacion de la ascitis.)

FIGURA 7

Al final del seguimiento 120 pacientes habian fallecido (45%).
La mediana de supervivencia global fue de 28 meses (95% 25-31).

FIGURA 8
La de los casos con ninglin factor desfavorable fue 30 meses (IC 95%: 22.4-37.6), y en aquellos con

ascitis postTACE fue 12 meses (IC 95%: 7-17).
FIGURA 9

FIGURAS 10,11,12,13,14,15,16,17,18,19 y 20
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Figura 1 muestra la distribucion de las DEB-TACE realizadas

Fig. 1: Distribucion de las DEB-TACE realizadas
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TABLA 1: Caracteristicas basales de los pacientes(n=216)

Edad; afios: media + SD (rango) 69+ 9 (38-84)

Sexo: masculino / femenino (%) 179/37 (83/17)
Diabetes: si /no (%) 100/116 (46 / 54)
Etiologia (%): alcohol / HCV / ambos fotros 97 /78/19/ 22 (45/36/9/10)
Primer tratamiento(%):RFA [ reseccion / 44/ 8 /164 (20 /4/76)
TACE

Numero de nédulos previo a TACE (%) Uninodular82 (38) Binodular43 (20)
CategoriaBCLCO; A; B previo a TACE-1 (%) 12/76/128 (5.6/35.2/59.3)
Tamano del nédulo principal; mm: media + 38.14+17.29

SO

*Ascitis pre-TACE: si (diureticos) / no (%) 11(5) 205(95)

*HE pre-TACE: si (lactulosa) /no (%) 3(1.4) 213 (98.6)
Child-Pugh pre-TACE: AS; A6; B7; B8 (%) 143/37/12/2 (74/19/6 /1)
Tamano de DEBs 300-500 vs 100-300 im (%) 136vs 80 (63vs 37)
Cambio a Sorafenib: si /no (%) 49/ 167 (23/77)

Fig. 2: TABLA 1.Caracteristicas basales de los pacientes
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Complicaciones:

Table 2: Complicaciones oA

radiologicas PATIENTS

ASCITIS RADIOLOGICA 7 3.2

TROMBOSIS PORTAL
SEGMENTARIA 5 23

SANGRADO INTRATUMORAL 2 09

Fig. 3: TABLA 2.Complicaciones radiologicas
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TABLE 3: Complicaciones clinicas (n= 216 pacientes/ 378
procedimientos)

Ascitis 8 37 |[Colecistlis 4 19
isquémica

Encefalopatia hepatica 3 14 Infarto cardiaco 1 05

Peritonitis bacteriana Pancreatitis

espontanea : 05 Isquemica ] b

Absceso hepatico 5 23  |Radiodermitis 2% 0.9

Ingreso prolongadoo 5 23 |Neumonia i 05

reingreso

Muerte 1 05

Fig. 4: TABLA 3. Complicaciones clinicas
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Las caracteristicas basalesindependientes asociadas con la superivivencia
fueron el valor de la AFP. el Child-Pugh 5 vs otros y el estadio BCLC.
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Fig. 5: Curvas con caracteristicas basales independientes asociadas con la supervivencia .AFP y
Child—Pugh.
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Mediana de supervivencia global segun el estadio BCLC basal.
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Fig. 6: Curva con caracteristicas basales independientes asociadas con la supervivencia . Estadio BCLC.
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Mediana de supervivencia global segun el desarrollo de ascitis después de DEB-TACE
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Fig. 7: Curva de supervivencia global segun el desarrollo de ascitis
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La mediana de supervivencia global fue de 28 meses (95% 25-31).
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Fig. 8: curva de Kaplan-Meier de supervivencia
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Lo mediana de supervivencia desde el inicio de desarrollo de ascitis postTACE es de 12 meses
(IC95%6,9a17,1)
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Fig. 9: Curva de supervivencia en pacientes que desarrollaron ascitis post DEB-TACE
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TC BASAL

12 control
postTACE

CHC en segmento VII hepatico, con comportamiento tipico enel TC
dinamico, (flechas azules)captacion de contraste en fase arterial y lavado en
fase portal y de equilibrio en paciente mujer de 76 afios con cirrosis por
VHC. En las imagenes superiores TC basal al diagnostico y abajo el control
post DEB-TACE en respuesta completa,(CR) ( flechas rojas)

Fig. 10: CASO 1. CHC tnico en Respuesta completa post DEB-TACE y sin complicaciones.
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.

PRE

Imagenes de angiografia durante el tratamiento con DEB-TACE en la paciente anterior

Fig. 11: CASO 1. Imagenes de angiografia durante la realizacion de la DEB-TACE
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- POST

Varon de 82 afos con voluminoso CHC en LHI, (flechas azules)CT diagnostico e
imagenes pre y post DEB-TACE. Abajo CT trifasico con respuesta parcial,
identificando polo anterior con actividad tumoral( flechas rojas).

Fig. 12: CASO 2. CHC en respuesta parcial y sin complicaciones.
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Arriba TC trifasico de control post DEB-TACE donde se observa el CHC tratado en segmento VIIL conun
pequenoresto tumoral (flechas azules) ( Respuesta parcial).Enlaimagen mienor, TC en fase portalainivel
dela vesicula donde seidentifica colecistitis (Recharoja) come complicacion.( asintomatica)

Fig. 13: CASO 3. Nodulo tnico en respuesta parcial post DEB.TACE que desarrollo colecistitis
isquémica asintomatica como complicaciones.
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Paciente mujer de 43 aftos con gran CHC en LHD. Imagen angiografica durante la
realizacion de la DEB-TACE (flecha azul).

En el TC de control se observa respuesta completa y absceso como complicacion
(flecha roja).

Fig. 14: CASO 4.Gran CHC tunico en respuesta completa, que se complico con absceso post DEB-TACE
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CHC unicovoluminoso ensegmentos VIIl-IVa, arriba imagenes del
TC basal(fechas azules), a la derechaimagenesde angiografiacon
sustracion digital pre y post embolizacion, se observala gran masa
hipervascular (flecha morada)y la devascularizacion completa en el
control postembolizacion( fecharosa)

Lasimagenes delmeadio y de la izda. corresponden al TC de control
postiratamiento, identificandorestos tumorales (flechasrojas) en
relacion con respuesta parcial( PR) y ascitis radiologica como
comphicacion (flecha amarilla).

Fig. 15: CASO 5. CHC voluminoso, en respuesta parcial post DEB-TACE que desarroll6 ascitis.
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CHC unico en el caudado, con comportamiento tipico( flechas) en mujer de 80
afos. Notese la ausencia de ascitis en el TC basal.

Fig. 16: CASO 6. CHC tnico en el 16bulo caudado.
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TC de control de la paciente anterior a las seis semanas de la
realizacion de DEB-TACE, obhservando CHC en el caudado en
respuesta parcial, ientificando una semiluna con captacion y lavado en
fases arterial y portal( fechas rojas).

Importante desarrolio de ascitis post tratamiento( flechas amarillas)

Fig. 17: CASO 6. Respuesta parcial y desarrollo de ascitis post DEB-TACE.
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CHC multinodular. Imagenes basales de TC donde se identifican multiples nodulos
bilobares con captacion y lavado (flechas rojas)

Fig. 18: CASO 7. Nodulos multiples de distribucion bilobar
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Anglogratia durantelareahzacion dela TACE del paciente entencr, se obsenan
los mulbples n 6dulos hipervascularesy algunos satelites Imagen centralifiechas),
En 133 Imagan &5 06 |a penfena 56 observa 1a catelenzanon supraselectiva de
elgunos delosmiltiples vasos nutncros durante le DEB-TACE

Fig. 19: CASO 7. Angiografia con sustraccion digital durante la realizacion de la DEB-TACE
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Fig. 20: CASO 7. Respuesta parcial sin complicaciones.

Conclusiones

El desarrollo de ascitis después de tratamiento con DEB-TACE es infrecuente, pero condiciona de
manera relevante la supervivencia.
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