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RESUMEN: EI carcinoma fibrolamelar es una variante de la hepatocarcinoma, enfermedad poco
frecuente, que se presenta generalmente en adultos jovenes con un higado sano, a diferencia de la
hepatocarcinoma que se asocia a cirrosis hepatica y otras hepatopatias. La poca informacién de
referencia sobre esta patologia en el pais y la falta de datos en los centros de salud lo convierten en
una problematica, ello motivo a la realizacion de la presente investigacion. El objetivo de esta
investigacion es dar a conocer la importancia del diagnostico radiolégico e imagenol6gico, como

método eficaz para identificar el carcinoma fibrolamelar.
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ABSTRACT: Fibrolamelar carcinoma is a variant of hepatocarcinoma, a rare disease that usually
occurs in young adults with a healthy liver, unlike hepatocarcinoma that is associated with cirrhosis
of the liver and other liver disease. The little reference information about this pathology in the
country and the lack of data in health centers make it a problem, this motivated the realization of the
present research. The objective of this research is to publicize the importance of radiological and

imaging diagnosis, as an effective method for identifying fibrolamelar carcinoma.

KEY WORDS: Fibrolamellar carcinoma, abdominal tomography, nuclear magnetic resonance.

INTRODUCCION.

La hepatocarcinoma (HCC) constituye el tumor hepatico primario mas comun anualmente, y es
responsable aproximadamente de un millon de muertes (Parkin DM, 1994); conocido también como
carcinoma hepatocelular, hepatoma, cancer hepatico (Soza, 2012). EI HCC es el sexto cancer méas
comun en el mundo y la segunda causa principal de muerte relacionada con el cancer, representa
mas del 90% de los ca+ nceres de higados primarios y es principal problema de salud a nivel
mundial (Ferlay et al, 2012).

El carcinoma fibrolamelar (FLC)-(FCH) es una variante poco comun del carcinoma hepatocelular.
Inicialmente descrito por el Dr. Hugh Edmonson en 1956, el carcinoma fibrolamelar no se aprecio
como un subtipo especifico de carcinoma hepatocelular durante 20 afios y se lo denominé de forma

variable carcinoma hepatocelular con fibrosis laminar, carcinoma hepatocelular con células de tipo



poligonal y estroma fibroso, hepatocelular oncocitico, carcinoma hepatocelular eosinofilico con
fibrosis lamelar y finalmente carcinoma fibrolamelar (John K. McLarney, 1999).

El carcinoma fibrolamelar es una neoplasia conformada por células tumorales de forma poligonal
con citoplasma altamente eosindfilo y bandas de estroma fibroso, distribuidas en laminas paralelas,
que rodean conglomerados de estas células (Luque et al, 2001). EI FCH ocurre predominantemente
en pacientes adultos jovenes, con un rango de edad de 5-69 afios (media, 23 afios). La mayoria de
los pacientes se presentan en la segunda o tercera década de la vida. Los hombres y las mujeres
tienen el mismo riesgo de carcinoma fibrolamelar, en contraste con la fuerte predileccion masculina
asociada con el carcinoma hepatocelular y el predominio femenino en la hiperplasia nodular focal
(HNF). (John K. McLarney, 1999)

El carcinoma fibrolamelar representa el 1% -9% de los casos de carcinoma hepatocelular global; sin
embargo, puede representar hasta 35% de los HCC en individuos menores de 50 afios sin cirrosis
subyacente.

Los pacientes con carcinoma fibrolamelar generalmente no tienen enfermedad hepética subyacente,
aunque en ocasiones pueden estar presentes hepatitis y cirrosis (<5% de los casos). De hecho, no se
cree que la cirrosis y la hepatitis predispongan a los pacientes al desarrollo del carcinoma
fibrolamelar. No se han identificado factores de riesgo especificos para el carcinoma fibrolamelar.
En comparacion con su prevalencia en los Estados Unidos, el carcinoma fibrolamelar es menos
comun en Europa y raro en Japén y China. En el Lejano Oriente, el carcinoma fibrolamelar
constituye un porcentaje significativamente menor de neoplasias hepatocelulares, tanto por la
disminucion de la prevalencia de carcinoma fibrolamelar como por una mayor prevalencia de

carcinoma hepatocelular (John K. McLarney, 1999).
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Se desarrolla en su manera méas caracteristica sobre un higado previamente sano; representa menos
de 1% de todas las neoplasias primarias del higado (El-Serag & Davila JA, 2004). Hashem, en un
andlisis retrospectivo entre 1986-2000 de los registros poblacionales de c&ncer del programa de
vigilancia, epidemiologia y resultados finales (SEER), encontraron que el Hepatocarcinoma
Fibrolamelar constituyo 0,85% de todas las neoplasias primarias hepéticas (El-Serag & Davila JA,
2004).
La presentacion clinica de los pacientes con carcinoma fibrolamelar es variable. Estos pacientes
comunmente tienen dolor, hepatomegalia, masa abdominal del cuadrante superior derecho palpable
y caquexia, y los sintomas suelen estar presentes durante 3-12 meses antes del diagndéstico. Los
signos y sintomas poco frecuentes de presentacion incluyen enfermedad metastasica, ictericia, dolor
y fiebre, que simulan un absceso hepatico; ginecomastia en hombres; o trombosis venosa (John K.
McLarney, 1999). Los aspectos clinicos de este tumor difieren significativamente del clasico HCC.
El tumor se presenta predominantemente en adolescentes y adultos jovenes; la incidencia entre
hombres y mujeres es igual; y usualmente no hay historia de cirrosis o exposicion al virus de
Hepatitis B.
Los niveles séricos de AFP a menudo son normales. La proteina de aporte de suero B12 a menudo
se incrementa y las serias pequefias segregan su uso para el diagnostico y la recurrencia. La
caracteristica mas distintiva de FLC es la ausencia de cirrosis o enfermedad hepatica crénica, y no
se conocen factores de riesgo. Aunque ha habido informes de deteccion de ADN viral de hepatitis B
en células neoplasicas, se cree que estos casos son una coincidencia dada la alta prevalencia
mundial de hepatitis, y no hay pruebas definitivas de un papel patogénico para la hepatitis B.
Los carcinomas fibrolamelares son tumores grandes que aparecen en higados no cirroticos. Aunque
hay informes raros de FLC en higados cirroticos, se debe reconsiderar el diagnostico de FLC en

presencia de cirrosis. Los carcinomas fibrolamelar son significativamente mas grandes en



presentacion que el HCC convencional. También suelen mostrar una cicatriz central con
calcificaciones, lo que puede sugerir un diagnoéstico radiogréfico.

La Radiologia e Imagenologia en el Carcinoma Fibrolamelar tiene importancia, ya que es capaz de
aportarnos conocimientos que nos permiten detectar anomalias que de otra forma no seria posible,
asi el médico consigue informacidn necesaria para establecer el diagnostico preciso y tratamiento
pertinente en este caso.

Los hallazgos radiologicos del carcinoma fibrolamelar son diferentes a la hepatocarcinoma
convencional. Dentro de los métodos de imagenes incluye la radiografia abdominal, esta técnica no
es util en la evaluacion de pacientes con carcinoma fibrolamelar (McLarney, et al 1999).
Ecogréaficamente, el FLC se visualiza como una masa Unica, bien delimitada, lobulada, de
ecogenicidad variable, sobre un higado normal sin signos de hepatopatia, pero desafortunadamente
con ecografia convencional se visualiza en menos del 60% de los casos (Garcia, y otros, 2011).

La tomografia axial computarizada (TAC) de abdomen es ideal para estadificar el FLC,
generalmente aparece como una masa hipoatenuante, solitaria, con margenes lobulados bien
definidos. Se ha informado que el carcinoma fibrolamelar esta asociado con la retraccion de la
capsula hepética adyacente al tumor. La retraccién capsular no es especifica para el carcinoma
fibrolamelar, porque este hallazgo se puede encontrar con otras neoplasias malignas del higado,
particularmente con colangiocarcinoma; sin embargo, la retraccion capsular es caracteristica de las
neoplasias malignas, y como tal, puede ser Util para distinguir el carcinoma fibrolamelar de la FNH
cuando esté presente (McLarney, 1999).

La resonancia magnetica nuclear (RMN) de abdomen puede ser bastante Gtil para distinguir el
carcinoma fibrolamelar de otras lesiones hepaticas (Pawlik, 2015). La angiografia ayuda a

confirmar la invasion de la vena porta, y ocasionalmente, mostrar tumor intrahepatico no



visualizado por otros medios y la gammagrafia puede ser Gtil para reducir el diagndstico diferencial
de una masa hepética (McLarney J. K., 1999).

El objetivo de presentar el siguiente caso es dar a conocer la importancia del diagnostico
radiologico e imagenoldgico, como método eficaz para identificar el carcinoma fibrolamelar,
patologia que no es frecuente como la hepatocarcinoma, incluso no existen reportes, ni estadisticas

oficiales en Manabi ni en el Ecuador sobre esta patologia en los estudios revisados.

DESARROLLO.

Para el abordaje de la investigacion se realiza desde el analisis de un paciente masculino de 35 afios
de edad que ingreso al hospital con dolor abdominal presentado por 8 horas de evolucion, sin
antecedentes de alcoholismo, consumo de drogas ni medicamentos, hepatitis viral, u otro factor de
riesgo para enfermedad hepaética.

Este presenta dolor abdominal de un mes de evolucion localizado en epigastrio con irradiacion a
hipocondrio derecho, nduseas, vomitos, presencia de masa abdominal de crecimiento uniforme,
pérdida de peso, sensacion de fatiga después de comer.

A la exploracion fisica se visualiza la presencia de una gran masa abdominal dolorosa a la palpacion
que ocupa epigastrio e hipocondrio derecho, dura, no movil. El resto de la exploracion fue normal
con los siguientes datos:

e Edad: 35 afios.

e Sexo: Masculino.

e Peso: 59.3 kgs.

Antecedentes personales.
¢ No hébitos de alcoholismo, ni consumo de drogas.

e No Hepatitis viral.



Antecedentes patoldgicos familiares.
e Madre: simuladamente sana.

e Padre: simuladamente sano.

Motivo de la consulta.
e Dolor abdominal.

e Pérdida de peso.

Examen fisico.

e Temperatura: 37.1°, TA: 120/70; FC: 70’x; FR: 20’

¢ Disonante palidez cutdneo-mucosa. No ictero.

e Torax: Campos pulmonares ventilados, ruidos cardiacos arritmicos; pulsos palpables.

e Abdomen: Masa abdominal dolorosa dura no movil localizado en el epigastrio. No
visceromegalia. No impresion de ascitis, auscultacion con ruidos hidroaéreos normales. No
edema de miembros inferiores.

Se ingresa al paciente para diversos estudios complementarios como pruebas de laboratorios y

examenes imagenologicos.

Examenes complementarios.

Examenes de laboratorio.

Los exdmenes de su ingreso mostraron: Leucocitos: 7.100uL, Plaquetas 638.00mcLm, HB:
10.4g/dl, HTO: 31%, MCV: 113fL, MCH: 37,2 pg, CHCM: 34,1 g/dL, Albumina: 3,8 g/dL,
LDL: 145 mg/dL, HDL: 95 mg/dL, BUN: 26, Creatinina: 0,6 mg/dL, Glucosa: 81 mg/dL, BT:
0,6 mg/dL, BD: 0,1 mg/Dl, FA: 260, TGO/AST: 41 U/L, TGP/ALT: 49 U/L , GTT: 45 UIL,

DHL.: 344 U/L, Globulinas: 4.7 g/DI, PT: 7,3 seg., PTT: 23.7 seg.



8
Otros estudios incluyeron analisis seroldgicos y la deteccién de antigenos tumorales: Virus C
(negativo), Virus B (negativo), Cobalamina: 1005 pg/ml, Alfafetoproteina (AFP) 8 ng/dL, Antigeno

carcinoembrionario (CEA): 2.9 ng/ml, Antigeno Ca 19-9: 14,85 U/m.

Ex&menes Radioldgicos.

En la Radiografia de Tdrax se visualiza campos pulmonares normales, mediastino ensanchado con
su silueta cardiaca aumentada de tamafio.

El informe ecogréfico otorgado reporta una extensa lesién sélida que abarcaba la totalidad del
I6bulo izquierdo del higado compatible a neoplasia hepatica.

La TAC de abdomen contrastada de corte axial en fase venosa portal se reporta gran neoformacion
que ocupa practicamente todo el parénquima hepético del I6bulo izquierdo mide 8x11x13cm en los
ejes anteroposterior, longitudinal y transverso respectivamente de caracter sélido. Se visualiza
maltiples imagenes hipodensas de contornos lobulados bien definidos con contornos hiperdensos.
Los hallazgos mencionados la posibilidad diagnosticada fue la de un carcinoma fibrolamelar.

Se lleva a cabo resonancia magnética de abdomen en corte axial, se reporta extenso proceso
neoplésico de caracter sélido que ocupa el l6bulo izquierdo del higado y muestra un aspecto
hipointenso en T1 e hiperintenso en T2 con una cicatriz central fibrosa hipointensa en iméagenes
potenciadas en T1 y T2. Mediante el estudio de RM la neoplasia fue compatible con carcinoma
hepético de probable origen fibrolamelar.

Se establece un diagnotico sugestivo de una probable neoplasia hepética:

Biopsia.
El diagnostico se establecidé mediante una puncion por aguja fina que reportd el diagndstico

definitivo de carcinoma fibrolamelar. Histopatoldgicamente. se observo la presencia de hepatocitos,



eosinofilos, citoplasma granular abundante con variacion en el tamafio nuclear, separados por
bandas laminares de estroma fibroso.

El carcinoma fibrolamelar es una variante de la hepatocarcinoma, enfermedad poco frecuente, que
se presenta generalmente en adultos jovenes con un higado sano, a diferencia de la hepatocarcinoma
que se asocia a cirrosis hepética y otras hepatopatias.

La poca informacion de referencia sobre esta patologia en el pais y la falta de datos en los centros
de salud lo convierte en una probleméatica al momento de la identificacion del carcinoma
fibrolamelar por no existir reportes ni estadisticas oficiales que sirvan de ayuda para el personal
médico al momento de detectar y diagnosticar de manera rapida y eficaz esta enfermedad.

La presentacion clinica de los pacientes con carcinoma fibrolamelar es variable al detectar esta
patologia es indispensable un mejor examen fisico, solicitar exdmenes especializados de laboratorio
y examenes imagenoldgicos para un estudio completo y poder asi descartar enfermedades asociadas
y llegar con la confirmacion imagenoldgica al diagndstico definitivo.

Se utiliza una metodologia cualitativa que parte del estudio de caso como via para acceder a las
generalidades desde la particularidad, el estudio se basé en la utilizacion de los exdmenes de
laboratorios y examenes radioldgicos: Tomografia Axial Computarizada y Resonancia Magnética

de Abdomen.

Diagnostico investigativo.
El diagnostico debido a los sintomas pocos frecuentes asociados con el carcinoma fibrolamelar
generalmente se hace sobre la base de la presentacion clinica, examenes de laboratorio y estudios de

diagnostico por imagenes.
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Los estudios de imagenes que incluyen estan desde el mas simple hasta el mas complejo como es la
radiografia abdominal, la ecografia, la tomografia axial computarizada (TAC), la resonancia
magnética nuclear (RMN), angiografia y gammagrafia.
La radiografia abdominal no es (til en la evaluacion de pacientes con carcinoma fibrolamelar. Sin
embargo, en ocasiones el carcinoma fibrolamelar se puede detectar inicialmente como un higado
agrandado, masa hepdética o calcificacion hepética. Las calcificaciones, generalmente nodulares o
estrelladas y pequefias en relacion con el tumor, se han visualizado en hasta el 40% de las
radiografias abdominales (McLarney, 1999).
Ecogréaficamente se visualiza como una masa Unica, bien delimitada, lobulada, de ecogenicidad
variable, sobre un higado normal sin signos de hepatopatia. En el 60% de los casos es de
ecogenicidad mixta predominante con componentes hiper e isoecogénicos. Es caracteristica la
presencia de una cicatriz central que se visualiza como un &rea hiperecogénica, con o sin
calcificaciones que dejan sombra, pero desafortunadamente con ecografia convencional se visualiza
en menos del 60% de los casos. El diagndstico diferencial se puede plantear con otras lesiones
benignas o malignas, fundamentalmente con la hiperplasia nodular focal (HNF) por la cicatriz
central, que es similar en ambas entidades, aunque en el carcinoma fibrolamelar tiene
calcificaciones en mas del 50% de los casos. La HNF es iso 0 hipoecoica y no presenta adenopatias
(Garcia, y otros, 2011).
En las tomografias computarizadas no mejoradas, el carcinoma fibrolamelar generalmente aparece
como una masa hipoatenuante, solitaria, con margenes lobulados bien definidos. Durante las fases
arterial y portal de la TC dinamica mejorada, la porcion "sin cicatriz"; es decir, lamelas y células
tumorales del carcinoma fibrolamelar mejora prominente y heterogéneamente, siendo la
potenciacion menos pronunciada durante la fase de equilibrio. La cicatriz puede visualizarse en

tomografias computarizadas sin refuerzo y en fase arterial, pero se observa mejor en las tomografias
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computarizadas tardias, ya que la porcion no cicatricial del tumor tiende a volverse mas homogénea.
La mejora heterogénea durante la fase arterial y portal probablemente representa una mejora de las
porciones mas vasculares y celulares del tumor en comparacion con las porciones fibrosas (cicatriz
y lamelas) y necraticas.

La homogeneidad relativa del tumor observada en las imégenes retrasadas puede representar el
lavado del material de contraste de sus porciones mas vasculares, junto con un aumento retardado
de las laminillas fibrosas. Algunos han informado que la cicatriz fibrosa en el carcinoma
fibrolamelar, si esté presente, no mejora y que la ausencia de realce de la cicatriz se puede usar para
distinguir el carcinoma fibrolamelar de otras lesiones que muestran un aumento retardado como
colangiocarcinoma o HNF. Las cicatrices de carcinoma fibrolamelar que aumentan tienen mas
probabilidades de poseer mayor vascularidad, celularidad y elementos mixomatosos (similares a
HNF), en lugar de las cicatrices colagenas, avasculares, hipocelulares, generalmente presentes en el
carcinoma fibrolamelar.

Independientemente del mecanismo postulado, la creciente homogeneidad de la masa y el aumento
ocasional de la cicatriz son importantes porque la aparicion del carcinoma fibrolamelar en las TAC
tardias puede simular de cerca la HNF. Aunque un carcinoma fibrolamelar no se encapsula
caracteristicamente, el higado adyacente al tumor puede comprimirse y formar una pseudocapsula.
La pseudocapsula puede mostrar una mejora retardada. Las calcificaciones son punteadas,
nodulares o estrelladas y generalmente se localizan dentro de la cicatriz y menos cominmente en la
periferia del tumor. Se ha informado que el carcinoma fibrolamelar esta asociado con la retraccion
de la capsula hepatica adyacente al tumor.

La retraccion capsular no es especifica para el carcinoma fibrolamelar, porque este hallazgo se

puede encontrar con otras neoplasias malignas del higado, particularmente con colangiocarcinoma;
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sin embargo, la retraccion capsular es caracteristica de las neoplasias malignas, y como tal, puede
ser atil para distinguir el carcinoma fibrolamelar de la HNF cuando esta presente.
La TAC es ideal para estadificar el carcinoma fibrolamelar. EI tumor puede diseminarse por
invasion directa, linfaticos o vasos sanguineos. Puede producirse linfadenopatia (50% -70% de los
casos), metastasis pulmonares, invasion directa de 6rganos o implantes peritoneales. Las metéstasis
a los ganglios linfaticos son mas comunes y generalmente ocurren en la porta hepatica. Los ganglios
linfaticos afectados pueden ser homogéneos o heterogéneos en la atenuacion. Los ganglios
linfaticos heterogéneos reflejan necrosis o fibrosis. La fibrosis, si esta presente, es patolégicamente
similar al carcinoma fibrolamelar primario, y el ganglio linfatico afectado puede contener una
cicatriz (McLarney, 1999).
En muchos centros, la resonancia magnética es la modalidad de imagen preferida. La RMN puede
ser bastante util para distinguir el carcinoma fibrolamelar de otras lesiones hepaticas. Estos tumores
generalmente son hipointensos en las imagenes potenciadas en T1 e hiperintensos en las imagenes
potenciadas en T2 con una cicatriz central fibrosa que permanece hipointensa en las imagenes
ponderadas en T1y T2.
La hipointensidad de la cicatriz central puede ayudar a diferenciar el carcinoma fibrolamelar de
benignas masas hepéticas tales como hiperplasia nodular focal, que tipicamente tiene una cicatriz
central predominantemente hiperintensa en las imagenes potenciadas en T2. La resonancia
magnética con contraste de gadolinio es utilizada por muchas instituciones para ayudar a
caracterizar aun mas las lesiones hepaticas. En la RMN realzada con gadolinio, el carcinoma
fibrolamelar se caracteriza por una potenciacion marcadamente heterogénea de la fase arterial que

se lava y deja una lesion isointensa o hipointensa en la fase venosa portal (Pawlik, 2015).
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RMN CORTE AXIAL T1: Se observa una masa sélida que ocupa el I6bulo izquierdo del higado y muestra un aspecto

hipointenso una cicatriz central fibrosa hipointensa.



RMN CORTE AXIAL T2: Se observa una masa sélida que ocupa el I6bulo izquierdo del higado y muestra un aspecto

hiperintenso una cicatriz central fibrosa hipointensa.

La angiografia se ha utilizado para definir la anatomia arterial y portal preoperatoriamente, ayudar a
confirmar la invasién de la vena porta, y ocasionalmente, mostrar tumor intrahepatico no
visualizado por otros medios; sin embargo, la angiografia tiene un valor limitado para el diagnostico
de carcinoma fibrolamelar.

El carcinoma fibrolamelar es hipervascular y muestra agrandamiento de la alimentacién arterias y
un rubor denso del tumor. La cicatriz central es vascular. Se pueden visualizar septos fibrosos que
se extienden desde la periferia hasta el centro del tumor y rodean a una porcién mas pequefia del
mismo, creando asi una apariencia compartimentalizada. La derivacion arteriovenosa y arterioportal
estan ausentes. El hallazgo poco comun de trombosis de la vena porta se puede visualizar si se

inyecta un agente de contraste en la arteria esplénica o mesentérica (McLarney J. K., 1999).
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CONCLUSIONES.
La gammagrafia puede ser util para reducir el diagndstico diferencial de una masa hepatica. Un
estudio gammagrafico utilizado histéricamente para evaluar masas hepaticas es el examen de
coloide de azufre marcado con Tc-99m del higado y el bazo. La absorcion de coloide de azufre (que
es similar a la de los agentes SPIO en la RM) se correlaciona con la actividad reticuloendotelial del
higado, el bazo y la médula ésea y depende de un nimero significativo y actividad normal de las
células de Kupffer.
Debido a que las células de Kupffer no estan presentes en los carcinomas fibrolamelares en cantidad
o funcion sustancial; estos tumores aparecen en las imagenes de coloide de azufre marcadas con Tc-
99m como defectos fotopénicos. En casos raros, la gammagrafia con Ga-67 puede usarse para
caracterizar una masa hepatica (o porque las manifestaciones clinicas sugieren un absceso) y puede
revelar carcinoma fibrolamelar; sin embargo, la captacion de gadolinio no es especifica para el
carcinoma fibrolamelar, ya que otros procesos o tumores inflamatorios intrahepaticos (p. Ej.,
Linfoma, carcinoma hepatocelular) pueden demostrar un aumento de la actividad.
Ocasionalmente, los estudios gammagraficos realizados con glébulos rojos marcados con Tc-99m
pueden usarse para evaluar una masa intrahepatica. En estas iméagenes, el carcinoma fibrolamelar
puede demostrar un aumento de la actividad durante la fase arterial, pero aparecera como un defecto
fotopénico en las imagenes retrasadas. Esta apariencia es opuesta a la de los hemangiomas
hepéticos, que inicialmente aparecen como un defecto fotopénico, pero demuestran una mayor

actividad en las imagenes retrasadas.
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