CASOS CLINICOS

CARCINOMA HEPATOCELULAR SOBRE
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HEPATOCELLULAR CARCINOMA IN A NON-CIRRHOTIC
FATTY LIVER: A CASE REPORT.
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Resumen

La enfermedad hepatica por depdsito de grasa (EHGNA)
afecta a mas del 30% de la poblacién en paises desarrollados,
e incluye anormalidades hepdticas que van desde una simple
esteatosis al desarrollo de una esteatohepatitis con o sin cirrosis
hepatica asociada. El carcinoma hepatocelular (CHC) es la neoplasia
primaria del higado mas frecuente, y su incidencia en pacientes con
EHNA ha aumentado en los Ultimos afios asociado al incremento
de la prevalencia de obesidad y diabetes mellitus (DM). Aunque las
guias clinicas han estadificado que el riesgo de desarrollar un CHC
estd probablemente limitado a los pacientes con fibrosis avanzada
y cirrosis, existen algunos casos en la literatura que evidencian
que el CHC puede ocurrir en pacientes con EHGNA sin cirrosis.
Presentamos un caso que lo ejemplifica.
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Abstract

Nonalcoholic fatty liver disease (NAFLD) affects more than
30% of the population in developed countries, and includes liver
abnormalities ranging from simple steatosis to the development
of steatohepatitis with or without associated liver cirrhosis.
Hepatocellular carcinoma (HCC) is the most common primary liver
malignancy, and its incidence in patients with NAFLD has increased
in recent years associated with increased prevalence of obesity and
diabetes mellitus (DM). Although clinical guidelines have stated
that the risk of developing HCC is probably limited to patients with
advanced fibrosis and cirrhosis, there are some cases in literature
that show that HCC can occur in patients with NAFLD without
cirrhosis. We present a case that exemplifies it.
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Caso clinico

Varén de 64 afios sin habitos tdxicos, con antecedentes
de obesidad grado | y dislipemia. Estudiado por alteracién del perfil
hepético (GOT 55 U/L, GPT 67 U/L, GGT 135 U/L) (hemograma y
coagulacién normales). El estudio de hepatopatia con serologia de
virus hepatotropos, autoinmunidad hepatica, alfa-1-antitripsina,
ceruloplasmina, TSH y estudio de hemocromatosis resulté normal.
La ecografia abdominal informé de un higado de bordes regulares
con ecoestructura hiperecogénica compatible con esteatosis
hepatica moderada. Un afio después se solicita nueva ecografia
por empeoramiento analitico describiéndose en el I6bulo hepatico
izquierdo una lesién de 3 cm sobre un higado esteatdsico sin datos



de evolucién a cirrosis ni signos de hipertensién portal (HTP)
(eje esplenoportal no dilatado y ausencia de esplenomegalia),
hallazgos confirmados en una tomografia computarizada (TC). La
alfa-fetoproteina fue de 11,5 ng/mL. Se realiza biopsia dirigida
de la lesion con diagndstico histolégico de CHC bien diferenciado
grado 2-3 de Edmonson sobre higado esteatdsico sin cirrosis

. La TC toracica y la gammagrafia 6sea no muestran
afectacién a distancia, y la gastroscopia es normal sin signos de
HTP. Se completa estudio con medicién del gradiente de presidn
venosa hepatica descartando definitivamente la existencia de HTP
(5 mmHg). Con el diagndstico de CHC sobre EHGNA en higado no
cirrotico (estadio A de la clasificacion BCLC) el paciente fue sometido
a reseccidn quirdrgica mediante segmentectomia hepatica.

Histologia. Hepatocarcinoma sobre higado esteatosis sin fibrosis
significativa (estadio F1-2).

El CHC supone el 90% de los tumores hepaticos primarios
y la segunda causa de muerte asociada a cancer a nivel mundial'.
Generalmente aparece sobre hepatopatias crdnicas avanzadas
e higados cirroticos de cualquier etiologia. En los ultimos afios la
EHGNA se ha posicionado como una de las principales causas de
enfermedad hepatica debido a la creciente epidemia de obesidad
y diabetes mellitus (DM) lo que anticipa un incremento de los CHC
asociados a esta entidad?3.

La EHGNA incluye anormalidades hepaticas que van desde
una simple esteatosis al desarrollo de una esteatohepatitis, con o
sin cirrosis asociada, en ausencia de un consumo significativo de
tdxicos, trastornos endocrinos o hereditarios'?2. Se ha demostrado
una fuerte asociacion entre la EHGNA y los componentes del
sindrome metabdlico, especialmente con la obesidad, la DM 2 y
la dislipemia. Parece que la EHGNA mas que una manifestacidén
independiente del sindrome metabdlico es una condicidén
fuertemente asociada con sus componentes®.

Entre los pacientes con EHGNA la enfermedad hepatica
constituye la tercera causa de mortalidad, y el CHC la primera causa
de mortalidad asociada a cancer”. La verdadera prevalencia del CHC
asociado a EHGNA estd probablemente infraestimada, e incluya
muchos de los CHC considerados consecuencia de una cirrosis
criptogenética’.

Numerosos estudios han demostrado que la
esteatohepatitis puede llevar al desarrollo de una fibrosis avanzada
y cirrosis con el consiguiente riesgo de CHC, de hecho el 60% de los
CHC atribuidos a una EHGNA presentan cirrosis; sin embargo, datos
recientes evidencian un incremento de la proporcion de pacientes
con EHGNA y CHC en ausencia de cirrosis, como nuestro paciente®.

Kawada et al. describieron que de ocho casos de CHC
asociados a esteatohepatitis, seis no tenian cirrosis, lo que supone
que la presencia de cirrosis en pacientes con EHGNA y CHC es
menor que en la hepatopatia por VHCE. Esto sugiere la posibilidad
de que los CHC se desarrollen en un estadio mas temprano en los
pacientes con esteatohepatitis que en cirrosis de otras etiologias.
En otro trabajo un 65% de los CHC en pacientes con EHGNA se
presentaron en sujetos con esteatohepatitis en estadio FO-F1°.

Las actuales guias recomiendan el cribado del CHC con
ecografia abdominal cada seis meses en pacientes con cirrosis
hepatica y EHGNA pero no en pacientes con esteatohepatitis
sin cirrosis. La falta de estudios longitudinales en sujetos con
esteatohepatitis no cirrética dificulta la evidencia para elaborar
recomendaciones, pero quizas el inicio del screening en fases mas
tempranas pueda ser necesario en pacientes con esteatohepatitis y
multiples factores de riesgo para CHC'.

En definitiva, se advierte un aumento de la incidencia
de CHC en pacientes con EHGNA asociado a la epidemia creciente
de obesidad y DM. Puesto que la obesidad es prevenible y otros
factores metabdlicos como la DM vy dislipemia son “controlables”,
es necesario plantearse si la EHGNA y el CHC asociado puede
prevenirse, y que pacientes no cirrdticos se beneficiarian de cribado
del CHC.
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