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Terapia local hepatica: un gran
avance en pacientes
oncologicos

Paula Pérez Naranjo, Alvaro Cabrera Pena, Manuel de Dios Redondo
Olmedilla, Fermin Garrido Pareja

Hospital Universitario Clinico San Cecllio. Granada.
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OBJETIVOS:

1. Describir las técnicas intervencionistas existentes
para el tratamiento locorregional de |la patologia
hepatica tumoral.

2. Estudiar los criterios para eleccion de las distintas
tecnicas disponibles.
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REVISION DEL TEMA:

El hepatocarcinoma (CHC) constituye |la quinta causa de
cancer global, siendo la neoplasia primaria de higado mas
frecuente, con una incidencia que va en aumento. Aparece
predominantemente en pacientes con enfermedad hepatica
cronica que han desarrollado una cirrosis hepatica y diversos
estudios han constatado que en l|la actualidad |la aparicion de
CHC es una de las causas de muerte mas frecuentes en esta

poblacion.

Hace decadas, el CHC se diagnosticaba en una fase avanzada,
cuando el paciente presentaba sintomas o experimentaba un
empeoramiento de su funcion, considerandose el diagnostico
del CHC un episodio terminal en el contexto de la cirrosis

hepatica, sin posibilidad de tratamiento curativo.
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En el momento actual un aspecto clave en pacientes con
patologia tumoral hepatica es llevar a cabo un screening
adecuado, que nos permita la deteccion precoz del CHC
mediante un abordaje multidisciplinario para la eleccion del
tratamiento individualizado de cada paciente.

Con el gran avance en las tecnicas de imagen, es posible el
diagnostico de dicha patologia en fases tempranas pudiendo
plantear en estos pacientes un tratamiento con intenciones
curativas.

La estrategia de tratamiento para un paciente con CHC es
elegida en base al estadio oncologico, estado funcional vy
enfermedades hepaticas subyacentes. Estas variables estan
Integradas dentro de la Clasificacion de Cancer Hepatico del
Hospital Clinic de Barcelona (BCLC), que han sido endosadas
por multiples asociaciones para favorecer el desarrollo de
diferentes opciones terapeuticas para el manejo del CHC, lo
gue supone un gran reto que requiere del abordaje de un
equipo multidisciplinario conformado por hepatologos,
oncologos, cirujJanos, anatomopatologos y radiologos
diagnosticos e intervencionistas.
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Existen multiples terapias guiadas por imagen disponibles en la
actualidad. En el presente trabajo vamos a describir las tecnicas
mas utilizadas, asi como Iilustrar dichos procedimientos con
Imagenes caracteristicas de los mismos.

El radidlogo intervencionista es quien tiene uno de los papeles
mas importantes en aquellos pacientes no candidatos a cirugia
en los que se puede llevar a cabo dos tipos de tratamientos
principales: la ablacion percutanea o el tratamiento intraarterial,
pudiendo ademas realizarse una combinacion de ambas
tecnicas.
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1. Ablacion percutanea quiada por ultrasonidos o TC:

Durante los ultimos anos ha tenido lugar un gran avance
dentro del campo de la radiologia intervencionista, dentro del
cual se han desarrollado una serie de nuevos metodos
terapeuticos menos invasivos entre los que se encuentra la

ablacion percutanea, que permite el tratamiento local con una
menor morbilidad y mortalidad.

Estas tecnicas pueden ser divididas en varias categorias
dependiendo de su fuente de suministro de energia o su
modo de accion, e incluyen principalmente:

- las terapias hipertermicas que abarcan Ila ablacion
mediante radiofrecuencia (RF) o microondas (MW)
- |la terapias hipotérmicas o crioterapia

En el momento actual la RADIOFRECUENCIA constituye la
tecnica de referencia, mientras que la instilacion de etanol ha
gquedado reservada para Indicaciones muy especiales por

localizacion o para completar la ablacion cuando existe
minima actividad residual.
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Con respecto a su indicacion:

e Carcinoma hepatocelular:

- Carcinoma hepatocelular en estadio precoz, siendo el tratamiento
de eleccion cuando los pacientes no son candidatos para
reseccion quirurgica o trasplante de higado. Los pacientes deben
tener un tumor unico menor a 3 cm o hasta tres nodulos menores
de 3 cm cada uno, sin evidencia de Invasion vascular o
diseminacion extrahepatica, performance status de 0 y cirrosis
hepatica en estadio A 6 B de Child-Pugh. En estos casos, se
considera un tratamiento curativo.

- Tumores con diametros superiores a los 3 cms. En estos casos,
aunque los resultados son peores, se pueden tratar tumores de
mayor tamano realizando ablaciones solapadas o con electrodos
expansibles.
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e Metastasis hepaticas:

- Pacientes no quirurgicos con metastasis de cancer colorrectal
limitadas al higado. Algunos pacientes seleccionados con
metastasis hepatopulmonares aisladas pueden ser candidatos
a ablacion por RF hepatica si la afectacion extrahepatica
puede ser curada. En este supuesto el numero de lesiones no
debe ser considerada como una contraindicacion absoluta
para la ablacion por radiofrecuencia si se preve el tratamiento
con exito de todos los nodulos metastasicos. Si bien, se
recomienda el tratamiento en pacientes con menos de sels
lesiones.

- Pacientes no quirurgicos con metastasis hepaticas de tumores
neuroendocrinos y de mama.

- Pacientes con recidiva local tras cirugia.

- Tratamiento combinado con cirugia para permitir reservar
higado suficiente.

- Se puede considerar la ablacion por RF de metastasis durante
un cierto tiempo de espera antes de la cirugia con el fin de
verificar si aparecen nuevas lesiones durante el mismo (“test
of time").
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1.1. Terapias termoablativas:

-> Ablacion por radiofrecuencia (RF):

Esta tecnica se lleva a cabo mediante |a aplicacion de energia
por un electrodo-aguja de 14-15G de una corriente alterna
electromagnetica a un tejido que provoca una agitacion de los
lones tisulares y produce calor por friccion, siendo su efecto
iInmediato a nivel celular el de necrosis por coagulacion. Dicha
corriente es suministrada por un generador que suministra
375- 500 MHz y |la temperatura ideal para conseqguir el efecto
son 90 °C- 120 °C (Figura 1).

Este circuito se cierra mediante unas palas de dispersion
colocadas en los muslos del paciente habitualmente.

Figura 1. Imagen que muestra la
aguja y sistema de
radiofrecuencia.
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Este electrodo-aguja se colocara en el tumor de forma percutanea

con control de tecnicas de imagen: fundamentalmente la ecografia
vla TC (Figura 2y 3).

Figura 2. Ejemplo de puncion
percutanea guiada por ecografia con
aguja de RF.

Figura 3. Ejemplo de una lesion focal hepatica en segmento 4 pre y post
radiofrecuencia, con adecuada respuesta al tratamiento
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=> Ablacion por microondas (MW):

Esta técnica utiliza un emisor de microondas en forma de
aguja, generando microondas con frecuencias en el rango de
900-2,450 MHz. Dentro de este campo electromagnetico, las
moléculas polares se alinean en la direccion de la corriente,
y, a medida que la corriente cambia de direccion, este
reajuste continuo provoca un efecto de calentamiento, y la
energia electromagnetica Induce la muerte celular por
necrosis coagulativa.

No necesita electrodos de difusion, pero actua igualmente
calentando el tejido alrededor de |la aguja. La colocacion de la
aguja se puede realizar por via percutanea, laparoscopica o
durante la cirugia ablierta.

Presenta algunas ventajas y es que el calor no esta limitado
por la deshidratacion y carbonizacion, eliminando el riesgo de
guemaduras en la piel. Con las MW se genera una gran zona
de ablacion en poco tiempo, lo que implica que es necesario
un menor numero de tratamientos para ablacionar volumenes
mayores que con la RF.
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—> Crioablacion:

Esta técnica se basa en la rapida formacion de cristales de
hielo intracelular, que da lugar a un dano celular directo. Se
leva a cabo mediante agujas que se Introducen en el
tumor y que, por medio de gases O por sistemas de
expansion del gas circulante, permiten alcanzar
temperaturas de hasta - 40 °C, y mediante ciclos repetidos
de congelacion y deshielo del tejido se consigue la
necrosis Yy la destruccion irreversible del tejido. La
destruccion de las celulas es directamente proporcional a
la rapidez y la duracion de la congelacion y la velocidad de
descongelacion. Para conseguir una ablacion completa es
necesario tratar un margen de ablacion tumoral de al
menos 1 cm. mayor al diametro tumoral. La ablacion se
puede realizar con sedacion profunda o con anestesia
general.
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1.2. Ablacion quimica:

-> Inyeccion de Etanol:

Fue una de las primeras tecnicas de ablacion empleadas. Se lleva
a cabo mediante la puncion percutanea ecoguiada de una aguja
fina a través de la cual se instila alcohol al 95%, causando una
necrosis coagulativa debido a la deshidratacion citoplasmatica,
desnaturalizacion de proteinas y trombosis de pequenos vasos
(secundario a su efecto citotoxico).

La ventaja de esta técnica es que ofrece la posibilidad de realizar
bajo anestesia local, tener bajo riesgo de sangrado, con bajo coste
vy metodologia simple.

Esta tecnica presenta una respuesta aceptable en tumores
hepaticos pequenos de menos de 3 cm, Sin embargo, el mayor
iInconveniente de la inyeccion de etanol es la recidiva local del
tumor, que obliga a realizar varias sesiones para alcanzar la
respuesta completa. Esto se debe a que su distribucion en la
lesion diana no es homogenea y por ello se Iniciaron terapias
combinadas con TACE, con mejores resultados respecto a la
monoterapia.

Se ha visto que esta tecnica ha ido perdiendo peso dentro de los
tratamientos locorregionales, en favor de la radiofrecuencia.



'.-.;‘_, A - LS 5, - J ' ' R ' \
: 8" s AW S 4 0 . . .
- :. \ Q}s l ) \ 3t k 2 . A ,'\ ) ,
' ' 2 ' B N ' - - PN ™ - ¢
- ST -~ - e Bt "W ’ . , r : " L = . N - - \\ .
: LWy - 0 TRES = SIS W . ) v ; \ s s X . s . & . ! b \- » .
X o ol - v ! . ' - . x P ) . . R, Ny S Sy o 3 B,
U011 = ' . 3 ; ek o Doe e S Vo s
f = '\v.‘a’; '0 =4 TR .'~ ”’AIV' : ‘ L - - .J‘ 2 . -« W " en .- ~y - - 3 - -‘.O’M g Ny,

a -D l > - _; — -3 " f N '\'. ..»: n! - \ | ‘::. ‘_ : = ::- s ‘ , ‘;;_.g‘_--‘,—h‘f P- ol - ."' .
Naciona CIR T % i e SSSSAIIRAR T 25/28 MAYQ 2022
‘.',' ":'- — } ,.‘ ' - 4 '4' s _ b - B : . o os " i 1 ."' — " -
| | A AR N, = . . - , PalacCio de Ferias y Congresas
. 2T B
S e 24, MAYD
.CURS0 PRECONGRESO

; —— 3 AN W & 2 Lo O e — g
: - . - B 3 . - - —
= e et | > vy B -
n *.. 8 | ! . » A ") : > ' \ ¢ -
. - =~ »~ f N L L IL. 8 A h P ' F ':‘ . —~
, | 42 =NE " - , ’i‘" 4 '
S RE SR S0 Lt ey 2 LRSS 1O ’ % "¢ - ' P By i - .
P RANVE S AN ! l , ~ ‘ : - - — - _ AN '< QN,Q
0l RA R A ' r 45 : N o B .
8 : . o 3 5 . -
, l . \ s - -~ § 1

1. Embolizacion:

Consiste en un procedimiento terapeutico paliativo para los
pacientes que presentan una enfermedad hepatica neoplasica;
esto incluye, el carcinoma hepatocelular (CHC) que no pueden
extirparse mediante cirugia y otras neoplasias que presentan
principalmente metastasis hepaticas como son el carcinoma
colorrectal, los tumores neuroendocrinos o el melanoma ocular.

Esta tecnica puede llevarse a cabo en masas tumorales
demasiado grandes como para ser tratadas con ablacion (miden
mas de 5 cm), asi como, enfermedad metastasica hepatica no
tributaria de tratamiento quirurgico o tecnicas de ablacion
percutaneo, si bien, puede plantearse el tratamiento combinado
con la ablacion.
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La embolizacion hepatica consiste en la oclusion de las
arterias nutricias de la tumoracion hepatica reduciendo el
aporte de sangre al higado, lo que ha de tenerse en cuenta
en pacientes cuya funcion hepatica esta alterada.Puede
realizarse mediante oclusion arterial simple (TAE),
embolizacion con quimioterapicos (TACE), embolizacion con

particulas o con elementos radiactivos o radioembolizacion
(TARE).

Independientemente de la arteria de acceso (femoral, axilar,
braquial), se cateteriza la arteria hepatica lobar o
segmentaria aferente al tumor, casi siempre con un

microcateter para realizar una embolizacion lo mas selectiva
posible.
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2.1. Quimioembolizacion hepatica transarterial (TACE):

Consiste en la infusion intraarterial de agentes quimioterapicos
asoclada a la embolizacion de las arterias nutricias de Ia
tumoracion hepatica. La quimioterapia puede administrarse
emulsionada en lipiodol o Incorporada a las particulas de
embolizacion. Las particulas de embolizacion utilizadas
habitualmente son particulas de PVA, particulas de gelfoam o
particulas acrilicas impregnadas de gelatina (Figura 4).

Figura 4. Angio-TC de abdomen multifase (fase arterial, portal y tardia). Lesion focal
hepatica en segmento 8, en fase arterial muestra abundantes vasos de pequeno
calibre por vascularizacion de naturaleza arterial. En fase venosa y tardia se objetiva
fina capsula periférica, asi como algunas areas hipodensas en su interior de
morfologia lineal por probable necrosis intratumoral.
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El quimioterapico mas habitualmente empleado es |Ia
doxorrubicina, aunque puede usarse otros como mitomicina
C, 5-Fu o cisplatino. El esquema ideal de TACE seria el que
permite una cantidad maxima de concentracion de
quimioterapico dentro del tumor combinada con la maxima
capacidad de obstruccion vascular (Figura 5y 6).

|
FBITY Roy

ol .!'\ ]

Figura 5. Arteriografia hepatica mediante cateterismo selectivo de arteria hepatica propia
por via de abordaje femoral derecha. Se realiza quimioembolizacion hepatica mediante
la administracion 150 mg de DOXORRUBICINA cargada en particulas (Dc-Beads de

100-300 y 300-500 micras) inyectada en el pediculo aferente

Figura 6. Angio-TC de abdomen multifase (fase arterial, portal y tardia) al mes
post-intervencion. Persiste lesion focal hepatica en segmento 8, en fase arterial se
aprecia persistencia de vascularizacion arterial intralesional con area hipocaptante
periferica de morfologia semilunar en relacion con area necrotica post-tratamiento.
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2.2. Radioembolizacion hepatica (TARE):

Esta tecnica combina la embolizacion con la radioterapia. Se
trata de una forma de radioterapia intersticial, liberandose en
la rama de la arteria hepatica aferente al tumor, unas
microesferas radiactivas precargadas con un isotopo
radiactivo (normalmente Itrio-90) adherido. Una vez liberadas,
las esferas se alojan en los vasos sanguineos cercanos al
tumor donde emiten pequenas cantidades de radiacion
durante varios dias.

La radiacion se desplaza a una distancia muy corta de modo
que sus efectos se encuentran limitados principalmente a la
zona tumoral. Comparado con la TACE, esta técnica es
segura en pacientes con trombosis venosa portal, pero si no
se realiza de forma selectiva puede dar lugar a danos
organicos tales como colecistitis, ulceras gastrointestinales y
neumonitis.
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CONCLUSION:

Pacientes con patologia tumoral hepatica que no son
subsidiarios de cirugia, pueden beneficiarse de tratamientos
curativos como las terapias ablativas o tratamientos paliativos
como la quimioembolizacion.

Por ello, la radiologia intervencionista o las tecnicas de
intervencionismo guiado por imagen son cada vez mas
Importantes en el manejo actual del paciente oncologico,

cuya participacion esta creciendo a medida que aumenta la
iIncidencia del CHC.
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