
• ASPECTOS CLINICOPATOLOGICOS DEL HEPATOCARCINOMA : 
.- -...,. ~ -- ~ 

SU RELACION CON LA CIRROSIS Y HEPATITIS B 

AUTOR LUIS ERNESTO TELLEZ M. 
Médico- Coordinador 
Carrera de Medicina U. 1. S. 

COAUTOR VICTOR RUGO FERRE IRA 
M. D. Patólogo - UIS 

BUCARAMANGA. JUNIO 1987 



- - ----

TABLA DE CONTENIDO 

RESUMEN 

INTRODUCC ION 

1. MA RCO TEORICO 

1. 1 GENESIS DEL BEPA TOCA RCINOMA 

1.2 TECNICA DE SBIKATA y ANTIGENO DE LA HEPATI­

TIS B 

2. METODOLOGIA 

2. 1 TIPO DE ESTUDIO 

2. 2 UNIVERSO Y MUESTRA 

2. 3 PROCEDIMIENTOS PARA LA RECOLECCION DE LA 

INFORMACION 

2, 3. 1 Aspectos sociodemográficos y clínicos 

2. 3. 2 Aspectos histopatológicos 

ii 

pág. 

1 

2 

5 

5 

9 

12 

12 

13 

13 

13 

14 



2.4 PROCEDIMIENTOS PARA EL PROCESAMIENTO Y 

ANA LISIS DE LA INFORMACION 

3. RESULTADOS# ANALISIS y DISCUSION 

3. 1 GRUPO DE ESTUDIO 

3. 2 DISTRIBUCION TEMPORA L DE LOS CA SOS 

3. 3 INCIDENCIA 

3.4 DISTRIBUCION POR EDAD Y SEXO 

3.5 PROCEDENCIA - CONDICION SOCIO-ECONOMICA -

pág. 

15 

16 

16 

18 

18 

21 

OCUPACION 27 

3.6 ANTECEDENTES CONSUMO DE ALCOHOL - HEPATITIS 28 

3.7 RESULTADOS DE PATOLOGIA 32 

3.8 SOSPECHA DIAGNOSTICA 37 

4. CONCLUSIONES 39 

BIBLIOGRA FIA 40 

i ii 



RESUMEN 

Se desea cuantificar el problema de ~na neoplasia que aparentemente 

por los trabajos a nivel mundial podría tener su origen en una enfer­

medad infecciosa cuya prevalencia en países del tercer mundo es im­

portante. Dicha asociación ha estado enmarcada en la cadena Hepati­

tis - Cirrosis - Hepatocarcinoma. 

Para tal fin se utilizaron las historias clínicas con diagnóstico histo­

patológico comprobado de las anteriores patologías y se anali.zan dife­

rentes parámetros sociodemográficos. Se utiliza .la técnica de Shikata 

como un medio fácil y económico para detectar an tígeno de superficie 

de hepatitis B en teji.do hepático. 

Se encuentra una baja incidencia de las tres enfermedades en el Hos­

pital Uni.versitario Ramón González Valencia y se deduce que el Hepa­

tocarcinoma no es un problema de salud en nuestro hospital. Por los 

resultados, aparentemente Ja Hepatitis B no es causante de cirrosis 

o de Hepatocarcinoma. 
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INTRODUCCION 

Colombia es un país del tercer mundo, donde el hacinamiento, el bajo 

ni ver cultural, l as condiciones propias de los servicios públicos son 

deficientes, terreno propicio para el desarrollo de enfermedades in­

fe c to contagiosas. 

Se tiene conocimiento de que países con simUares condiciones socio­

económicas tienen como problema de salud pública la alta prevalen­

cia de per si.stencia del virus de la hepatitis B y coincidencialmente 

un gran porcentaje de esas poblaciones presentan hepatocarcinoma; 

razón por la cual se ha hecho numerosos trabajos cuyos resultados 

muestran muy sugestivamente una relación causa efec to (Hepatitis 

B - Cirrosis - Hepatocarcinoma) 1,2, 3 Es de especial interés el 

estudio hecho por Beasley y colaboradores en Taiwan,4 por ser esta 

región con las característi cas propias del tercer mundo, donde de­

mostró que los portadores del antígeno de superficie de la Hepatitis 

B tenían un riesgo de 223 veces mayor que los no portadores. Al 

igual el hepatocarcinoma es la neoplas ia más c omún en China, en la 
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mayor parte de Asia y Africa pero es poco común en Europa y USA. 

5 
Sin embargo, esto es aparente ya que lo demostrado por Omata, y 

colaboradores se debe a un efecto dilucional ya que .la infección por 

virus de Hepatitis B es escasa en los últimos países. Por lo tanto 

la distribución mundial del hepatocarcinoma corre estrechamente 

paralela a la de los portadores de hepatitis. 

De acuerdo con Kew6 en Afri ca y Lejano Oriente aparentemente la 

cirros is y el Ca Hepático puede tene r una etiología común como es 

el virus de la hepatitis B. En sitios en donde el Ca hepático es poco 

común, la cirrosis alcohólic a es la más asociada, 
7 

sin embargo, no 

hay evidencia que el al cohol sea direc tamente oncogénico para el hí-

gado. 

Se tiene la idea que en nuestro país no es muy frecuente el hepatocar-

cinoma, sin embargo, todas las condiciones están dadas para el desa-

rroUo de la hepatitis B; por lo tanto se quiere por medio de este tra-

bajo cuantificar en los últimos cinco años, cuál es la incidencia en el 

Hospital Universitario Ramón González Valencia del hepatocarcinoma; 

qué relación tiene con la cirrosis y si la hepatitis B es base común 

para el desarrollo de estcs problemas. Es claro, que no se pueden 

generalizar a la poblac ión colombiana los resultados de este estudio; 

sin embargo hay que tener en cuenta que el H. U. R. G. V. atiende 
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numerosa población del oriente colombiano~ además de ser un hospi-

tal de atención general la población pertenece a un estrato socioeco-

nómico bajo, grupo social, en el cual se ha demostrado a nivel mun-

dial, es donde predomina la persistencia de la hepatitis B. 

Los esfuerzos en este aspecto en Colombia se encuentran en dos tra-

bajos en la que se halla una asociación de cirrosis con hepatocarcino-

a1 a1 8; 9 
ma de 1. 4/0 Y en el otro trabajo de 81. 5/0. 

Dicho trabajo serviría posteriormente para anexarlo a un gran estudio 

multicéntrico que se .llevaría a cabo en diferentes partes del territorio 

colombiano. 

Con este esfuerzo se pretende aportar una contribución al desarrollo 

del estudio de las enfermedades infe c to contagiosas, las cuales aún 

ocupan los primeros puestos en la morbilidad colombiana. 
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1. MARCO TEORICO 

1. 1 GENESIS DEL B E PA TOC A RCINOMA 

El carcinoma hepatocelular a nivel mundial es la más común de las 

malignidades, predominando en los países del tercer mundo. Se pre­

senta más frecuen temente entre los 50 y 60 años, con preferencia en 

hombres. 

El Hepatocarcinoma pr imario de hígado como toda neoplasia no tiene 

una clara etiología y como cualquier otro carcinoma las teorías sobre 

su origen son variadas y consideradas desde muy diversos ángulos. 

Sin embargo a través del tiempo se ha iden tificado factores de riesgo 

que pudieran tener gr an impacto en la génesis de este Ca. 

Es así como la hepatitis B, la cirrosis asociada con la hemacromato­

s i s, en menor grado la cirrosis asociada con el alcoholismo y la ci­

rrosis criptogenética, fi guran con lesiones precancerosas. 
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Las numerosas revisiones evidencian que la hepatitis crónica por el 

virus de la hepatitis B puede predisponer al carcinoma hepatoce.lular 

l "" t t" 10 por . os slgUlen es mo lVOS. 

1. Las áreas donde es más frecuente la infección por virus de la he-

patitis B en estos m ismos lugares es más común el hepatocarcinoma. 

2. Los pacientes con hepatocarcinoma pr esentan evidencia serológica 

de infección por virus de la hepatitis B en forma más mar cada al com-

pararlos con pacientes control. 

3. Estudios prospectivos muestran que la incidencia de Hepatocarci-

noma es varios cientos de veces más fre cuente en individuos con he-

patitis B que en individuos no infectados. 

4. El anál isis de los tejidos tomados en pacientes con evidencia sero-

lógica de hepatitis B ha indicado la presen cía del virus integrado al 

genoma del huésped. 

Se ha descrito en numerosos trabajos la asocra c ión de Hepatocarcino-

ma y cirrosis, y cobra más importancia este hallazgo, y a que el tipo 

de cirrosis que predomina e n el hepatocarc inoma es el asociado con 

el c irus de la hepatí tis B. 
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Es interesante el trabajo de O Kuda 11 en la cual postula que el hepa­

tocarcinoma que surge en hígados cirróticos tiene diferentes meca­

nismos patogénicos cm relación al hepatocarcinoma que sur ge en 

hígado no cirróticos y que el virus de la hepatitis B tiene cierto pa­

pel carcinogenético en los primeros. 

Al igual se ha tratado de inculpar al alcohol como causa de hepatocar­

cinoma o factor coadyuvante y en un reciente trabajo los datos sugie­

ren que la ingesta habitual de alcohol puede promover el desarrollo de 

cirrosis y hepatocarcinoma máxime si además de lo anterior se aso­

cia~ con el estado de portador del virus de la hepatitis B. 12 Se estima 

que del 3 al 10% de los pacientes con cirrosi s alcohólica tendrán hepa­

tocarcinoma. 10 

La cadena hepatitis B - Cirrosis - hepatocarcinoma parece obvia a la 

luz de los trabajos de investigación. máxime si se aplica la técnica 

hibridación mo.lecular 13 donde se demuestra que es estadísticamente 

significativo la presencia del genoma viral del virus de la hepatitis 

B en el DNA del hepatocarcinoma. Sin embargo el alcohol como ya 

se ha mencionado es u n factor de riesgo y acelera el proceso carcino­

genético en los portadores del antígeno de superficie del virus de la 

hepatitis B; un efecto similar se sugiere en los no portadores. Esto 

se basa en que se ha demostrado se necesita menos tiempo de exposición 
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al antígeno de superficie de la hepatitis B para producir eventualmen-

te al hepatocarcinana, si existe el antecedente de ingesta abundante 

y habitual de etanol; al igual el promedio de vida una vez diagnóstica-

do el hepatocarcinoma, es solamente de unos 3 - 6 meses si perma-

necen ingiriendo alcohol. 

Lieber 14 
y Cols en un experimento con mandriles a los que suminis-

traron el 50% de las calorias en forma de etanol durante un período 

de 8 - 22 m eses desarrollaron en su totalidad hígado graso, la ter-

cera parte de estos mandríles desarrolló posteriormente cirrosis. Se 

cree que la influencia que tiene el alcohol en acelerar el desarrollo 

de la cirrosis (considerada como lesión precancerosa) tiene su sus-

tentación en el hecho de que el alcohol estimula la proliferación del 

retículo endoplásmi co liso y esto conduce a un aumento en la activi-

dad de las oxidasas y al sistema oxidante microsómico del etanol. Se 

ha demostrado también que el alcohol aumenta la mutagenicidad de 

15 acuerdo con SElTZ Y Cols. Estos dos mecanismos aparentemente 

se compartirían como Cocarcinogénicos. 

En un excelente informe de Kew y Popper 6 en 1984 resume el pensa-

miento actual y concluyendo que en la actualidad aún no hay una clara 

y contundente evidencia para postular que el Hepatocarcinoma sea una 

consecuencia inevitable de la cirrosis ya sea esta de origen viral o de 
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origen alcohólico. 

1. 2 TECNICA DE SHIKATA y ANTIGENO DE LA HEPATITIS B 

El virus de la hepatitis B es un virus DNA que a menudo persiste en 

el organismo. Consta de 4 (cuatro) antígenos a saber: antígeno de 

superficie, DNA polimerosa, antígeno central y antígeno e 16 (gráfi­

co 1). 

El virus produce antígeno de superficie en exceso que toma la forma 

de pequeñas esferas o de túbulos los cuales circularon por sangre en 

las personas agudamente infectadas. De acuerdo con la respuesta de 

la persona dependerá o nó la persistencia inmunológica del virus. El 

genoma viral puede integrarse al DNA celular del hepatocito lo cual 

podrá desarrollar enfermedad crónica hepática y eventualmente cirro­

sis y hepatocarcinoma con algunas personas. 

Estudios con marcadores virales en Taiwan 4 demostraron que el ries­

go de contraer cáncer hepático es de 223 ve ces más en los portadores 

del virus de la hepatitis B comparados con controles no portadores. 

Se deduce la importancia de detectarlo ya sea serológicamente o en 

el tejido hepático. 
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Ya que el antígeno de superficie es una lipoproteina y produce cam-

bios tintoriales en el hepatocito, se aprovech a esta propiedad y pue-

de ser coloreado con algunas tinciones especiales que tengan selecti-

' d d l ' t ' Sh ' k t 1 7 d ' 1 t ' , Vi a por esta . ipopro ema. 1 a a emostro que a. prac lcar 10-

munofluorescencia a hepatocitos con antígenos de superficie, al igual 

que al aplicarle . a or ceina modificada, las estructuras que mostraban 

la unión antic-antígeno de superficie con inmunofluorescencia eran 

las mismas estructuras que se coloreaban con la orceina modificada, 

técnica que fue desarrollada por Shikata. 

Por lo tanto, acogiéndonos a la experiencia adquirida de los estudios 

de Shikata y a la comprobación posterior que tuvo esta técnica en tra-

bajos como los de Nayak de la India, 18 Johnson en Gran Bretaña, Co-

hen en USA, Gibson en Hon Kong, Okuda y Akogi en la Universidad 

de Chiba, podemos confiar en la selectividad de esta tinción por los 

antrgenos de superficie que se encuentran en el hepatocito contamina-

do. Tiene además la propiedad que la selectividad ni las propiedades 

tintoriales no se pier den si estos tejidos se encuentran en bloques de 

parafina o en tejidos con cambios hísticos producidos por el tiempo. 

Esto nos da la confianza de poder teñir ya sea biopsias conservadas 

en parafina o en bloques de autopsia conservados en formol. 
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2. METODOLOGIA 

2. 1 TIPO DE ESTUDIO 

Para realizar los objetivos propuestos elil la introducción, .la investi­

gación es un estudio descriptivo -retrospectivo para iden tificar los 

aspectos sociodemográfico y clínicos de las historias que reposaban 

en los archivos del Hospital Universitario Ramm González Valencia, 

cuya escogencia se hizo al revisar los archi.vos del Departamento de 

Patología de la misma Institución, de casos que tenían como diagnós­

tico ya sea hepatitis, cirrosis y hepatocarcinoma primario, compro­

bados histológicamente por medio de autopsia o en biopsias hechas 

previamente. 

Para identificar el consumo de alcohol y la procedencia como factor 

de riesgo en la enfermedad hepática se escogió un grupo de controles 

con diferentes patologías del mismo sexo y con un rango de edad de 

más o menos cuatro años de los casos. Esta parte corre sponde a un 

estudio analítico de casos y controles. 
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2.2 UNIVERSO Y MUESTRA 

El universo estuvo constituído por todos los casos con diagnóstico 

histopatológico de cirrosis, hepatitis o hepatocarcinoma en el Hospi­

tal Universitario Ramón González Valencia entre enero de 1981 a 

diciembre de 1985. 

De estos se seleccionaron las historias clínicas correspondientes 

quedando la muestra constituída por 78. 5% del total de casos. 

2.3 PROCEDIMIE NTOS :ffiRA LA RECOLECCION DE LA INFORMA­

ClON 

2.3. 1 Aspectos Socio Demográficos y Clínicos 

Se investigó en cada historia la edad que tenía en el momento del diag­

nóstico, el sexo, l a procedencia se clasificó en urbano y rural, con­

siderando área rural si en donde habita tiene menos de 10.000 habi­

tantes y no cuenta con los servicios básicos: ocupación. La impre­

sión diagnóstica con la cual ingresaba con el fin de saber que tanto 

se sospechaba la entidad en mención; añadido a lo anterior, se buscó 

la causa de muerte l además de los antecedentes de tóxicos hepáticos 

o "hepatitis" en los casos de cirrosis y/o hepatocarcinoma. 

En relaciÓ1 al alcoholismo se determinó como antecedente positivo 
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si había ingerido aproximadamente 250 cc de etanol diarios por un 

período de cinco años o más. 7 El nivel socioeconómico se determinó 

de acuerdo a los parámetros con que juzga el grupo de Trabajo Social 

el ingreso de pacientes al Hospital ( Bajo, Medio-Bajo, Medio, etc.) 

2. 3. 2 Aspectos histopatológicos 

De los pacientes incluídos en el estudio, se ubicaron en el Servicio de 

Patología, los correspondientes bloques de parafina que contenían las 

muestras de tejido hepático, obtenidos biEn sea por biopsia, por pun-

c ión, o laparoscopia, o por autopsia. 

A dichos bloques se les hicieron los respectivos cortes y se les prac­

ticó la tinción de acuerdo con la técnica modificada de la Orceina des-

crita por Toshio Shikata en 1973 y cuya veracidad ha sido ratificada 

por numerosos trabajos ya referidos en el mar co teórico. 

Una vez hechas las tinciones se examinaron al microscopio de luz 

para verificar los diagnósticos de hepatitis, cirrosis y hepatocarcino­

ma. Los diferentes casos de cirrosis se clasificaron según los crite-

19 
rios de la Organización Mundial de la Salud. 

De acuerdo a la experiencia adquirida de los estudios de Shikata y acep­

tando que el antígeno de superficie o inicialmente llamado antígeno 
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de Australia (descrito en 1965 por Blumberg y colaboradores), se 

puede colorear por esta técnica, se hicieron las tinciones en los hí-

gados escogidos de los archivos de Patología e igualmente se utilizó 

como control hígados sanos o de congestión pasiva crónica a fin de 

probar y estandarizar la técnica. 

2.4 PROCEDIMIENTOS PARA EL PROCESAMIENTO Y ANA LISIS 

DE LA INFORMA CION 

La información se procesó en forma manual por el grupo de investi-

gación. Se presenta un análisis descriptivo. Para la parte de casos 

y controles los riesgos relativos estimados 
/'. 

(RR) Y el x2 a un nivel 

¡ = 0.05. 
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3. RESULTADOS, ANA LISIS y DISCUSION 

3.1 GRUPO DE ESTUDIO 

Como se ve en el Cuadro 1, el grupo de estudio definitivo quedó cons­

tituído por aquellos casos que ten.ían historia en el Hospital Universi­

tar to Ramón González Valencia, es decir ,el 78. 5% del total de casos, 

lo que muestra una pérdida de HCL de 21. 5% par a estas patologías. 

Para la prueba de Shikata el grupo quedó conformado por el 71. 9% de 

los casos que se incluyeron. L a diferencia se debió a deterioro o pér­

d ida de los bloques de parafina (28. 1 % ). 

De los casos vistos en el Cuadro 1, se obtuvieron .los resultados de 

autopsias en 25 (20.6%) distribu.ídos así: 7 de hepatitis, 15 de cirro­

si.s y 3 de hepatocar cinoma. 

Llama la atención la baja proporción de autopsia en los hepatocarcino­

mas, enfermedad de alta mortalidad en corto lapso de tiempo. 
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CUADRO 1. Distribución porcentual de los casos según fuente de información. Hospital UniversitarLo 

Ramón González Valencia. 1981 - 1985. 

Casos 
Cir r osis Hepatitis H epatoc a r ci.noma Total 

InformacLó~ 
N % N % N % N % 

Por Patología 71 100 29 100 21 100 121 100 
~ 
-:¡ 

Por HCl 56 78.9 22 76 17 81 95 78.5 

Por Shikata 55 77.5 19 65.5 13 62 87 71. 9 



3.2 DISTRIBUCION TEMPORAL DE LOS CASOS 

La distribución porcentual de los casos en cada entidad l a través de 

los años estudiados muestra que la cirrosis fue más frecuente en 

1982 Y 19851 la hepatitis en 1984 y el hepatocarcimoma en 1982 y 

1985. Véanse Cuadro 2 y Gráfica 2. 

Aunque hay diferenc Las l el comportamiento e n cuanto al número de 

casos de cada entidad no difiere significativamen te l lo cual lleva a 

pensar que en el Hospital no hay "epidemias ". 

3. 3 INCIDENCIA 

Todos los casos incluídos en el estudio fueron casos nuevos 1 es de­

cir incidentes. Por lo tanto l considerando que la gran mayoría de 

estos l se hospitalizó en el Servicio de Medicina Interna l se calcula­

ron las tasas de incidencia con el número de egresos en el período l 

que fueron de 5.226. Las tasas de in cidencia así calculadas fueron: 

Hepatitis 5.5%1 Cirrosis 13.6% y Hepatocarcinoma 4.0% . 

Con lo anterior se puede afirmar en el Hospital no es un problema 

prioritario cualquiera de estas entidades y en cuanto a frecuencia ocu­

pan un lugar se cundario l hasta el punto que el Hepatocarcinoma no 

llega a presentar un caso mensual y la cirrosis escasamente llega a 
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CUADRO 2. Distribución porcentual de cada patología según año de diagnóstico. Hospital Universi-

tario Ramón González Valencia 1981 - 1985 

Año 1981 1982 1983 1984 1985 Total 

Casos 
N 0/0 N 0/0 N % N 0/0 N 0/0 

Hepatitis 7 28 4 12.9 4 21 10 37 4 210 29 

Cirrosis 14 56 20 64.5 12 63.2 11 40.7 14 73.7 71 

H epatocarcinoma 4 16 7 22.6 3 15.8 6 22.2 1 5. 3 21 

Total 25 100 31 100 19 100 27 100 19 100 



% DE CASOS 
~ Cirrosis D Hepatitis ~ Hepatocorcinomo 

50 

81 82 83 84 85 TIEMPO 

GRAFICA 2. - Distribución porcentual de cada patologia) según año de diagnostico 

H.U.R.G.V 1981 - 1985 



dos mensuales. Lo anterior es discordante ampliamente con esta-

dísticas de países con similar ingreso per cápita y condiciones de 

., o,. 20 . 21. 22 
higiene como lo son los paIses ASIatlcos y Africanos donde 

figura como una de las malignidades comunes. Es coincidente con 

lo hallado en USA y Europa donde principalmente el Hepatocarcino -

, 23 
ma es muy poco comun. 

3.4 DISTRIBUCION POR EDAD Y SEXO 

En los Cuadros 3. 4 Y 5 Y en la Gráfica 3 se puede apreciar la dis-

tribución por sexo y edad de los casos de hepatitis. cirrosis y hepa-

tocarcinoma. 

Se encontró que la mayor incidencia de hapatitis está en el grupo etá-

reo entre los 20 - 29 años. El promedio de edad fue de 30. 5 años 

con una desviación standar de 20.81 años. 

El de cirrosis entre 50-59 años con un promedio de edad de 47.32 

años y desviación estándar de 14. 39 años. 

En el hepatocarcinoma se pudo observar una distribución bimodal con 

un pico entre los 40 - 49 años y otro entre los 60 - 69 años. El pro-

medio de edad fue de 50.85 Y la desviación es tándar de 19.02. 
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CUADRO 3. Hepatocarcinoma. Distribución por grupos etáreos. Hospital Universitario Ramón 

González Valencia. BucaramangaJ 1982 - 1987 

Grupos etáreos No. de casos Poreen taje 

O 9 1 6.25 

10 - 19 O O 

t\:) 20 - 29 O O 
t\:) 

30 - 39 1 6.25 

40 - 49 5 31. 25 

50 - 59 1 6.25 

60 - 69 5 31. 25 

70 - 79 3 18.75 

Total 16 100 % 



CUADRO 4. Hepatitis. Distr ibución por gr upo etáreo. Hospital Unive r sitario Ramón GonzáLez 

Vale n c ia. Bucaram anga 1982 - 1987. 

Grupo etá reo Núm~ r o d e ca sos P or centaj e 

O 9 4 17.4 

10 - 19 3 13.0 

20 - 29 6 26. 1 
[\J 
CA) 

30 - 39 4 17.4 

40 - 49 O O 

50 - 5 9 3 13. O 

60 - 69 3 13.0 

70 - 79 O O 

Total 2 3 100 % 



CUADHO 5. Cirrosis. Distri.bución por grupos etáreos. Hospital Universitario Hamón González 

Valencia l Bucaramanga 1982 - 1987 

Gru po etáreo Número de casos Porcentaje 

O 9 1 1.7 

10 - 19 1 1.7 

20 - 29 3 5. 2 
1:\:) 
,¡::. 

30 - 39 11 19. O 

40 - 49 14 24. 1 

50 - 59 18 31. O 

60 - 69 7 12. 1 

70 - 79 3 5.2 

Total 58 100 % 



No. CASOS 

20 

19 

18 

17 

16 

15 

14 

13 

12 

11 

10 

9 

8 

7 

6 

5 

4 

3 

2 

10 20 

" I , 

I I 
I I 

I I 
I I 

I I 
I , 

I , 
I , 

I I 
I I 

f , 

/ l· 
I I 

I I 
I , 

, I 
, I 

/ I 
I I 

I I 
I ' 

I ' 
I ' I I 

I , 
I , 

I I 
I , 

I I 
I , 
I , 
I \ 

I , 
I , 

I , 
I I 
I \ 

I \ 

30 40 50 60 

--- Hepatitis 

------ Cirrosis 

-- -- Hepatocarcinoma 

\ 

EDAD 
70 

GRAFICA 3. - Casos de hepatitis, cirrosis y hepatocarcinoma. 
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Esta distribución por edad confirma la historia natural de la enfer­

medad en la cual se han reconocido tres etapas~ hepatitis, cirrosis 

y hepatocarcinoma. 

El comportamiento observado en el Hepatocarcinoma está de acuerdo 

con las hipótesis etiológicas en relación con diferentes agentes a los 

cuales se puede exponer el hombre en diferentes etapas de su vida 

o bien que tienen diferentes períodos de inducción y promoción. 

Es importante resaltar la presencia de hepatocarcinoma en una niña 

de 3. 5 añOS, hecho que permite postular la infecci ón neonatal posi­

blemente con virus de hepatitis NO A NO B ya que la prueba de Shi­

kata fue negativa. 

L a relación hombre/mujer (razón de masculinidad) fue en hepatitis 

de O. 6,en cirrosis de 2.2 Y en hepatocarcinoma de 0.7 . -

Especialmente en el hepatocarcinoma concuerda con la edad prome-

dio a nivel mundial, la cual se presenta después de los 50 A 24 como 

ya se ha mencionado caso excepcional fue la paciente de 3 A, la cual 

no se presentó asociada a cirrosis, se ha descrito un solo caso en 

Colombia
25 

de hepatocarcinoma por debajo de esta edad. 
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Curiosamente se encuentra una total inversión en cuanto al sexo se 

refiere, pues lo admitido es una ne ta superioridad en el sexo mascu-

lino del Hepatocarcinoma en relación que va de 5:1 hasta 8:1 y no 

así en esta serie donde predomina el sexo femenino, la explicación 

de esta inversión es en las mujeres con hepatocarcinoma tenían an-

te cedentes de alcoholismo y se ha insinuado que el alcohol es más 

dañino en mujeres que en hombres en la producción de enfermedad 

h ' t" 26 epa lca. 

3. 5 PROCEDENCIA - CONDlClON SOClO-ECONOMlCA - OCUPA-

ClONo 

La procedencia en un 57% fue de origen urbano y en el 43% de área 

rural de acuerdo con la definición de urbano y rural. Del área urba-

na en su mayor parte eran procedentes de Bucaramanga y del área 

rural del departamento del Cesar. 

En cuanto al nivel socio-económico de acuerdo con la clasificación 

del Departamento de Trabajo Social del Hospital en un 66% era de 

estrato económico bajo; el 13.6% estrato económico medio bajo y 

en un 20.4% de cIase media. 

La ocupación predominante fue la agricultura en un 33%, en orden le 

sigue el hogar en un 300/0 y la de oficios varios (zapatero, peluquero., 
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estudiante) e n un 26 % y sin ninguna profes ión en un 11%. 

Al correlacionar la profesión con el diagnóstico histopatológico de 

cirrosis; de 52 casos de cirrosis en que constaba la profesión, 20 

se ded icaban a la a gri cultura lo cual equivale al 35% de los cas os 

de cirrosis. 

Este aspe c to podría estar sesgado ya que el Hospital Ramón Gonzá­

lez Valencia acoge este tipo de población. Considerando los traba­

jos que informan que las 3 enfermedades son de clase económica­

mente desprotegida, estos resultados no concuerdan y se esperaría 

un mayor volumen de estos tres (3) entidades. 

3.6 ANTECEDENTES CONSUMO DE ALCOHOL - HEPATITIS 

El antecedente que predominó fue el alcoholismo (como ya se definió) 

en 44 casos de las 95 historias revisadas lo que equivale a un 46.3%. 

Sin embargo, ·esto se hace más notorio si se relaciona el anteceden-

te de alcoholismo con el diagnóstico histopatológico ya que de los 44 ca­

sos con historia de alcoholismo 37 casos s'on de cirrosis. En 3 casos 

de cirrosis, no figur aba el antecedente. 

Al comparar con el grupo control constituído por pacientes sin patolo­

gía hepática, del m ismo sexo y edad (más o menos 4 años), se 
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A 2 
encontró un riesgo relativo estimado (RR) d e 21. 7 con un X = 32.78 

significante al 0.001 (ver cuadro 6). Esto indica que la enfermedad 

ocurre 22 veces más en los individuos con ante cedentes de alcoholis-

mo que en individuos abstemios. 

De acuerdo al sexo, para el caso de la cirrosis, el hábito de consu-

mir alcohol se halla asociado al sexo masculino. (X2=6. 84 P <.. 0.05) 

Ver cuadro 7. 

El alcoholismo en la hepatitis figuró en 3 casos (13.6%). 

En el hepatocarcinoma aparece en 4 casos el antecedente alcohólico 

23. 5%. 

En relación con el antecedente por Historia Clínica de hepatitis y/o 

ictericia figura en 13 casos únicamente. 

Los antecedentes de ingesta de drogas y tóxicüs, y el de hepatitis no 

son registrados en forma confiable en las h is torias revisadas. 

Confirma los hallazgos, la impresión que se tiene del factor prepon-

derante del alcohol en la producción de enfe r medad hepática y más 

específicamente -cirrosis y si esto se asocia .a factores nutricionales 

29 



w 
o 

CUADRO 6. Distribución de los casos y controles según antecedentes de alcoholismo. 

Caso Control 

( Cirrosis) ( H. Sano) 

SI 37 4 

Alcoholismo 

NO 17 40 

Total 54 44 

A 

RR = 21. 7 x2 = 32.78 p < 0.001 

Total 

41 

57 

98 
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CUADRO 7. Alcoholismo y sexo en los casos de cirrosis 

Alcoholismo Sexo 

Hombre 

SI 30 

NO 7 

Total 37 

X2 6.84 p <- 0.05 

Total 

Mujer 

7 37 

10 17 

17 54 



la mayoría de las cirrosis en nuestro estudio son de tipo alcohólico. 

Se ha demostrado en estudios prospectivos de alc-ohólicos que el cán­

cer es una de las causas de mortalidad y morbilidad. 27 

Todos los estudios lo consideran como un factor de riesgo y es apa-

rente que tenga un papel definitivo en la producción del hepatocarci-

noma pero no de la magnitud que se pensó. Se encuentra que acelera 

el desarrollo de un hepatocarcinoma si previamerate la persona ha 

2 
tenido una hepatitis B u otro tipo de hepatitis (NO A - NO B). 

3. 7 RESULTADOS DE PA TOLOGIA 

En el cuadro 8, se presentan los resultados de las pruebas de Shikata 

realizadas. 

Del total de casos con HCL se les realizó la. prueba de Shikata a 83 

es decir al 87.3%. Desafortunadamente no se realizó la prueba en 

1. 8% de las cirrosis, al 31. 8% de las hepatitis y a l 23. 5% de los he-

patocarcinomas, debido al deterioro o pérdida de los bloques de para-

fina. 

De las pruebas realizadas en cirrosis el 5. 5% fueron positivas, en 

hepatitis 33.3% Y para hepatocarcinoma ninguna fue positiva. 
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CUADRO 8. Resultados de las pruebas de Shikata realizadas 

P. de P. de No se 
Shikata .¡. Shikata Realizó Total 

N 0/0 N 0/0 N 0/0 

Cirrosis 3 5. 5 52 94.5 1 1.8 56 
CA:> 
CA:> Hepatitis 5 33. 3 10 66.7 7 31. 8 22 

H epatocarcinoma O O 13 100 4 23. 5 17 

Total 8 8. 4 75 78.9 12 12.6 95 



Aparentemente este resultado es sorprendente ya que se esperaría 

que la incidencia de hepatitis B en las 3 patologías fuera más común, 

pero al examinar factores de r iesgo para hepatitis B como la proce­

dencia, ocupación, los hábitos, el sexo, nivel social, la homosexua­

lidad, se encuentra que en un gran porcentaje la procedencia es rural 

en donde no es prominente el abuso de drogas heroicas. De por si 

se sabe que el campesino tiene como única diversión la ingesta de 

bebidas etilicas con hábitos donde no es muy frecuente el contacto 

persona a persona. Al igual, en este tipo de población predominan 

aún las ideas machistas en forma marcada y el homosexualismo, y 

la drogadicción son mirados como una verdadera tara. Todo lo an­

terior sería una de las posibles explicaciones al porque de la baja 

incidencia de hepatitis B (Shikata) y casi nula en la cirrosis y el he­

patocarcinoma. 

Lo anterior es reforzado al examinar la histopatología de las cirro­

sis ya que el 76.8% son de tipo alcohólico, de los cuales todos son 

Shikata negativos y l as 3 cirrosis positivas son de tipo postnecrótica. 

Ver cuadro 9. 

En cuanto a la hepatitis se refiere porcentualmente es lo esperado; 

concuerda con la histopatología pues todos los casos Shikata positi­

va mostraban un cuadro histológico de hepatiti s crónica activa. 
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CUADRO 9. Etiología de los casos de cirrosis 

Alcohólica 

Posnecrótica 

Biliar Primaria 

Total 

No. de c asos 

43 ( 76. 8 % ) 

11 ( 19. 5 % ) 

2 (3.6%) 

56 100 % 



Hipotéticamente las hepatitis Shikata negativa podrían corresponder 

a hepatitis NO A - NO B Y a casos como hepatitis por citomegalovi-

rus u otras hepatitis colestáticas ya sea por drogas o por otras 

nexas, pues entre estos hay un grupo de lac tantes. 

La explicación del por qué los hepatocarcinomas son todos negativos 

radica en lo encontrado por otros autores al hacer las tinciones en 

tejido, en el sentido de que la replicación viral activa llega a ser po-

bre o muy defectuosa a medida que la enfermedad activa se convier-

ta en Hepatocarcinoma y es como si hubiera una supresión del antí­

geno de la hepatitis B por la transformación maligna, 28, 5 por lo 

cual se hace imperativo cuantificar los dife r entes antígenos en el 

suero para deducir si hay asociación del virus de la hepatitis con de-

terminado hepatocarcinoma; desafortunadamente dicha técnica aún 

no se ha desar rollado en nuestra ciudad. 

Otra posible explicación del reducido número de Shikata positivo es-

taría en el sentido de que la mayoría de las muestras son por punción 

percutánea y lógicamente el tamaño de la muestra es pequeño y la 

probabilidad de encontrar antígenos de superficie es reducido; cues-

tión que fue demostrada en el sentido de que a mayor cantidad de 

tejido hepático mayor probabilidad de detectar el antígeno de super-

f "" 18 
lCle. 
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Una experiencia algo similar a la nuestra es la de Bartok en Buda­

pest. 29 

Además de lo anterior la relación totalmente invertida en cuanto a 

hombres: mujeres es un punto que de pronto sugiere que fuera de la 

hepatitis B pueda haber otros factores que inciden en esta patología 

y una de ellas sería el alcohol puesto que en el 43% de los hepatocar­

cinomas se encontró asociada .la cirrosis y el tipo de cirrosis en su 

gran mayoría fue d,e tipo alcohólico. 

Esto sugiere que en el Hospital Universitario Ramón González Valen­

cia y para el período de estudio. el virus de la hepatitis B fue res­

ponsable de uno de cada 3 casos de hepatitis. que al parecer no tiene 

mucha importancia en los casos estudiados de hepatocarcinoma. aun­

que no hay suficiente evidencia por los datos de este estudio para ex­

cluírlo como agente asociado al hepatocarcinoma (23.5% no se reali­

zaron) y que hay un 5. 5% de pacientes con cirrosis hepática en alto 

riesgo de desarrollar un hepatocarcinoma dada la coexistencia de la 

cirrosis al cohólica y la prueba de Shikata positiva. 

3.8 SOSPECHA DIAGNOSTICA 

La sospecha diagnóstica de cada una de las entidades se indagó en 91 

historias. En 47 casos se sospechó la entidad o sea que equivale al 
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51. 6% de agudeza diagnóstica siendo la entrdad con más aciertos de 

cirrosis. 

Con este dato se quiso saber que tanto se piensa en estas entidades, 

ya que las manifestaciones clínicas que presentaron los pacientes 

fueron obvias de enfermedad hepática. 

El diagnóstico diferencial más frecuente fue el carcinoma gástrico 

por el tipo de presentación clínica que hicie r on muchos pacientes 

(hematemesis, anemia, ictericia, y masa gástrica). 
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4. CONCLUSIONES 

Es urgente tecnificar los archivos de un Departamento tan impor­

tante como es el de Patología en el Hospital Universitario Ramón 

González Valencia, al igual que incrementar los estudios de autopsia. 

El hepatocarcinoma y en general las hepatitis y cirrosis no es un 

problema que ocupe primeros, lugares de incidencia en nuestr o hos­

pital. 

Aparentemente la génesis del hepatocarcinoma en nuestro hospi­

tal tiene causas diferentes a la de hepatitis B y sobresale como fac­

tor de producción de cirrosis y hepatocarcirroma el alcoholismo. 

Es importante complem entar la técnica de Shikata con estudio de 

marcadores serológicos de la hepatitis B con el fin de evaluar mas 

completamente la incidencia de hepatitis B en nuestro hospital. 
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