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RESUMEN:

El presente estudio de concordancia fue realizado en el Departamento de Radiologia e
Imagenes Diagnosticas del Hospital Roosevelt, entre enero a octubre del afio 2017, tuvo
como objetivo principal analizar los beneficios de la aplicacion del LI-RADS (Liver Imaging
and Reporting Data System) version 2014 en hallazgos de TC (tomografia) abdominal
trifasica como método diagnéstico para CHC (Hepatocarcinoma). Se analizaron 58 TC
abdominales trifasicas, solicitadas a pacientes con factores de riesgo para el desarrollo de
CHC. Se evalu¢ la eficacia diagndstica encontrando alta sensibilidad (100%; 100%), valor
predictivo positivo (86.84 %; 84.21%), precision diagnostica (88.64%; 86.36%) y
especificidad aceptable (54.55%; 54,55%) para ambos observadores, respectivamente. Se
demostré que al utilizar el reporte estandarizado se disminuye la variabilidad en informe
radiolégico facilitando la comunicacion entre radidlogos y clinicos. LI-RADS es una
herramienta aplicable en el &mbito de residencias radiolégicas, observando concordancia
casi perfecta en la mayoria de los criterios mayores a excepcion del aspecto de capsula que
mostro6 un acuerdo moderado (k: 0,50). Entre categoria LI-RADS vy resultado
anatomopatoldgico, el observador 1y 2 mostraron acuerdo casi perfecto y sustancial (k: 0.91;
k: 0.70). En conclusion LI-RADS es una herramienta util pensada tanto para radiélogos
expertos como en formacién, sin embargo, se requiere que los postgrados hagan mayor

énfasis en el entrenamiento de su aplicacion para mejorar la eficacia diagndstica.

Palabras clave: Hepatocarcinoma, LI-RADS, tomografia abdominal trifasica, concordancia,

Cohen Kappa.



. INTRODUCCION
Actualmente el American College of Radiology (ACR) nos proporciona el LI-RADS (Liver
Imaging Reporting and Data System) segun sus siglas en Inglés, es un sistema de
terminologia, lineamientos y criterios estandarizados para la interpretacién y reporte de
estudios por TC (tomografia) y RM (resonancia magnética) multifasica del higado en
poblacion con cirrosis o en riesgo de desarrollar hepatocarcinoma. Este sistema fue
desarrollado por un comité de expertos miembros de la ACR, con el propésito de crear un
lenguaje universal entre radidlogos y clinicos, reduciendo la variabilidad y errores de
interpretacion dependientes del examinador en el reporte del estudio, ademas es un material

de apoyo en las investigaciones relacionadas con CHC."23

El hepatocarcinoma representa un problema de salud creciente a nivel mundial. Es un tumor
maligno hepatico causante de la muerte anual de entre 250,000 y un millén de personas en
el mundo. Ocupa la sexta posicidn entre las neoplasias en general, es la mas frecuente, entre
las neoplasicas hepaticas primarias y ocupa el cuarto lugar entre las causas de mortalidad
relacionadas con el cancer. Los pacientes que presentan un riesgo incrementado de
desarrollar CHC son sometidos a estudios de tamizaje y una vez detectada una lesion focal,
la evaluacion con TC multifasica o RM es necesaria para una correcta caracterizacion de las

lesiones. 4

En Guatemala va en aumento la incidencia del cancer de higado, en asociacién al aumento
en la frecuencia de infeccién por Virus de la Hepatitis B y C, y el incremento en el consumo
de alcohol, mostrando una incidencia de 15.7/100,000 habitantes con una alta mortalidad
siendo la tercera causa de muerte por cancer en el pais, asi lo establece Figueroa y
colaboradores en la Guia de Hepatocarcinoma, del Instituto Guatemalteco de Seguridad

Social publicada en el 2011.°

El presente estudio tuvo como finalidad principal evaluar los beneficios de la aplicacion del
sistema estandarizado LI-RADS, evaluando eficacia diagnéstica, porcentaje de omisién de
aspectos radiolégicos en los reportes de imagen sin aplicacion de LI-RADS, determinacién
de concordancia inter-observador mediante el indice Cohen Kappa. Encontrando alta
sensibilidad diagnostica, disminucién en la omision en el reporte de hallazgos, acuerdo inter-
observador casi perfecto para la mayoria de criterios mayores, acuerdo sustancial entre
categorias LI-RADS, acuerdo casi perfecto para el observador 1 y sustancial para el

observador 2 entre categorias LI-RADS y anatomo-patologia.



Il. ANTECEDENTES
21 HEPATOCARCINOMA

El hepatocarcinoma (CHC) es un tumor maligno hepatico causante de la muerte anual de
entre 250,000 y un millén de personas en el mundo. Es la sexta neoplasia mas frecuente y
ocupa el cuarto lugar entre las causas de mortalidad relacionadas con el cancer. Es la
neoplasia primaria de higado mas frecuente. 3* Todas las etiologias de cirrosis pueden
conducir a la formacién de un CHC, pero el riesgo es mayor en pacientes con infeccion por
virus de la hepatitis B (VHB) o virus de la hepatitis C (VHC). Los dos eventos clave que se
desarrollan simultdneamente en la hepatocarcinogenesis son: 1) cambios morfoldgicos y
funcionales progresivos, 2) cambios secuenciales en el aporte sanguineo intranodular,
incluyendo disminucion progresiva del aporte portal y aumento en el numero de arterias
defectuosas.® Aproximadamente el 90% de los CHC estan asociados con un factor de riesgo
subyacente conocido, siendo la cirrosis la principal causa independiente de su etiologia. En

los pacientes con cirrosis la incidencia de CHC a los 5 afios es del 25%."

El diagndstico temprano y la evaluacion precisa de la extension de la enfermedad son
cruciales para el manejo clinico apropiado de los pacientes con CHC asi asegurar un mejor
pronostico y la curacion del paciente. De varias herramientas de diagnéstico clinico, la
imagen, en particular, juega un papel vital en la vigilancia, caracterizacion, estadificacién y
monitorizacion del tratamiento del CHC en las guias clinicas recientes propuestas por la
Conferencia de la Barcelona European Association for the Study of the Liver (EASL)
Conference, la Asian Pacific Association for the Study of the Liver (APASL), y la American
Association for Study of Liver Diseases (AASLD), National Comprehensive Cancer Network
y la mas nueva introduccién del LI-RADS por parte de la American College of Radiology
(ACR).8:7

2.2 LI-RADS

LI-RADS (Liver Imaging Reporting and Data System) es un sistema estandarizado de
terminologia y criterios para la interpretacion y reporte de lesiones hepaticas en estudios de
TC y RM de pacientes con cirrosis o con factores de riesgo para desarrollar CHC. ACR desea
que con la globalizacion de este método de categorizacion de los hallazgos del higado, para
pacientes con cirrosis u otros factores de riesgo para el desarrollo de CHC, permita a la

comunidad radiolégica mantener un lenguaje universal unificado en los reportes de hallazgos
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radioldgicos, logrando asi una mejor comunicacion entre médicos y radiélogos, reducir la
variabilidad y errores de interpretacién y disminuir la omisién de informacion relevante en el
informe, todo con el fin de optimizar el diagnéstico por imagen de CHC. Este sistema fue
desarrollado por un comité de radidlogos especialistas en imagenes del higado con la
asistencia de cirujanos hepatobiliares, hepatdlogos, hepatopatélogos y radidlogos

intervencionistas.’?

Los avances técnicos en estudios de imagen como la tomografia computarizada con
multidetectores y la resonancia magnética con secuencias rapidas de alta resolucion ha
mejorado la capacidad de estas modalidades de imagen para demostrar las caracteristicas
tipicas de CHC, conduciendo a un mayor papel de la imagen en el diagnostico de CHC. ° Sin
embargo, se requieren de sistemas estandarizados de reporte de imagenes para mejorar la
eficacia del diagndstico. Para el estudio de lesiones hepaticas la ACR recomienda la
modalidad de tomografia abdominal trifasica la cual consiste en administrar medio de
contraste intravenoso y obtencién de imagenes en fase arterial hepatica, fase venosa portal
o de redistribucion y fase tardia o retrasada, se puede agregar a ellas una fase simple previo
a la administracion del medio de contraste. A la TC abdominal, se le atribuye una sensibilidad
del 68% y una especificidad del 93% para la deteccion de CHC, siendo entre las
caracteristicas de imagen principales para su diagnéstico, los hallazgos que muestren
hiperintensidad en fase arterial con hipointensidad o washout (lavado) en fase venosa portal.*
Agregando el LI-RADS caracteristicas como tamano de la lesién y presencia de aspecto de

capsula en fase venosa portal y tardia.

Hasta hace poco no existia un sistema estandarizado que estableciera criterios comunes
para interpretar y describir las lesiones hepaticas en TC y RM. Diferentes organizaciones
entre ellas la AASLD (American Association for the Study of Liver Diseases), EASL
(European Association for the Study of the Liver), OPTN (Organ Procurement and
Transplantation Network), Asian Pacific Association for the Study of the Liver, JSH (Japan
Society of Hepatology), National Comprehensive Cancer Network entre otras han emitido
guias para la apropiada utilizacién de los estudios de imagen para el diagnéstico de CHC.
Los criterios propuestos por la AASLD por ejemplo se limitan a clasificar las lesiones en
positivas, negativas e indeterminadas para CHC, siendo sus interpretaciones algo subjetivas.
Al expandir la categoria "indeterminada" en probablemente benigna, intermedia probabilidad
de CHC, y probablemente CHC (LI-RADS categorias 2, 3 y 4, respectivamente), LI-RADS
apunta a toma de decisiones clinicas mas precisas y personalizadas a cada paciente. %
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Es por ello que en el 2008 el Colegio Americano de Radiologia (ACR) reunié a un grupo de
expertos como iniciativa para desarrollar LI-RADS un sistema estandarizado para el reporte
de imagenes del higado, este sistema fue disefiado para poder ser utilizado en el ambito
académico y no académico por radidlogos expertos y en entrenamiento por igual. Consiste
en un atlas, algoritmos diagnosticos y guia sobre la apropiada técnica de imagen. %2 A
diferencia de los sistemas antes mencionados que se limitan a clasificar la lesién en positiva
0 negativa para CHC, siendo estas guias incompletas de interpretacién de imagenes para
los radidlogos, el LI-RADS completa los vacios, incluyendo informacién para la interpretacion
y categorizacion de las observaciones en diferentes niveles de confianza desde benignas

hasta malignas.®

LI-RADS fue oficialmente lanzado en marzo de 2011 y una version actualizada en el 2013 y
2014 este sistema fue adoptado por diversas clinicas diagnosticas en todo el mundo.'®'3 Este
sistema tiene como objetivo reducir la variabilidad en la interpretacién de lesiones hepaticas
a través de la estandarizacion del contenido y la estructura del informe; mejorar la
comunicacion con los clinicos; y facilitar la toma de decisiones (por ejemplo, para el
trasplante, terapia ablativa, o quimioterapia), monitoreo de los resultados, y facilitar el
seguimiento y la terapéutica de los pacientes asi como también apoyar los protocolos de
investigacion.® LI-RADS proporciona un atlas en linea gratuito (http://www.acr.org/Quality-

Safety/Resources/LIRADS), léxico y algoritmo diagndstico como referencia para radidlogos. '

Este sistema no fue disefiado para la poblacion en general sino para ser empleado en los
individuos en riesgo elevado de CHC, aquellos con hallazgos ecograficos de cirrosis u otros
hallazgos sugestivos de malignidad. La cirrosis es un factor de riesgo conocido para el
desarrollo de CHC, esta entidad se caracteriza por el remodelamiento de la arquitectura
hepatica con formacion de puentes fibréticos que altera el patron homogéneo normal del

parénquima sustituido por un espectro de cicatrizacion y ndédulos de regeneracion.®

La asociacion para el estudio de enfermedades hepaticas (Association for the Study of Liver
Diseases) en su conferencia del afo 2000 y la Asociacién Europea para el estudio del Higado
del 2005, propusieron un grupo de criterios para establecer el diagndstico de CHC en
pacientes con cirrosis. Estos se basaron en la observacion de lesiones hipervasculares con
realce en fase arterial por medio de una técnica de estudio por imagen dinamica TC o RM.
Para reducir el riesgo de diagndsticos falsos-positivos el criterio de imagen no invasivo se
restringe estrictamente a tumores mayores de 2cm en un higado con cambios cirroticos.”!’
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Esto explica del porque LI-RADS aplica este criterio para el estudio de nédulos. Como punto
de corte 20mm (2cm) entre categoria LR-4 (probablemente CHC) y LR-5 (definitivo CHC),
menor y mayor probabilidad de malignidad. Se cree que la hepatocarcinogénesis evoluciona
a través de cambios celulares displasicos hasta el desarrollo del CHC. Se deben analizar un
grupo de caracteristicas del hallazgo entre ellas el cambio de tamafo, morfologia y el patrén
de realce, mostrando hiperrealce en fase arterial, hiporealce en fase venosa portal y aumento
de tamafio a lo largo de las evaluaciones posteriores (limite de crecimiento un didmetro >

50% en 6 meses o del 100% en 12 meses), siendo estos criterios mayores de CHC."

En forma breve la categorizacion se realiza desde LR-1 a LR-5, siendo las observaciones
benignas o probablemente benignas clasificadas como LR-1 o LR-2 respectivamente. LR-1
incluye observaciones definitivamente benignas o que han desaparecido espontdneamente
en estudios de seguimiento. LR-2 son hallazgos probablemente benignos porque muestran
caracteristicas sugestivas pero no diagnosticas de entidad benigna. LR-3 se reserva para
observaciones que no cumplen los criterios para otras categorias y que por lo tanto tienen
una probabilidad moderada de ser tanto entidades benignas como CHC. LR-4 consiste en
hallazgos que probablemente sean CHC pero que no cumplen los criterios para ser
consideradas como diagndstico definitivo de malignidad. LR-5 es para masas con
caracteristicas diagnosticas de CHC por su hiperrealce en fase arterial en combinacion con
el tamafo de la lesion, crecimiento y hallazgos en la fase venosa. Si las caracteristicas
sugieren otro tipo de malignidad no CHC se clasifica como LR-OM, en estos casos se
requiere biopsia. En el caso de evidenciar invasion tumoral a vena, independiente de si existe
masa visible 0 no, se clasifica como LR-5V. En la nueva version del 2014 se incluye una
nueva categoria en desarrollo LR-tratado basado en los antecedentes de tratamiento previo

de la lesion o hallazgos de imagen que lo sugieran.®"

LI-RADS establece requisitos técnicos para la realizacién de tomografia abdominal trifasica,
obtencion de imagenes en fase arterial y venosa portal, prefiriendo la fase arterial tardia, asi
mismo se sugiere una fase simple o fase retrasada y/o reconstrucciones multiplanares de ser
posible. La fase arterial y venosa generalmente son las mas utiles para la caracterizacion de
las lesiones hepaticas a evaluar en el LI-RADS por ende son requeridas. La fase arterial
tardia es la preferida dado que usualmente el realce de la lesion es mayor durante esta fase
que en la fase arterial temprana y algunas lesiones inclusive solo muestran realce en la fase

arterial tardia. Mientras que la fase precontraste y la retrasada pueden contribuir a la
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categorizacion LI-RADS su beneficio al implementarlas es a menudo bajo, ademas del
aumento en la exposicion a radiacion al realizarlas. Sin embargo se sugiere realizarse
dependiendo del caso. Las reconstrucciones multiplanares, cortes axiales, sagitales y
coronales, podrian ser utiles para la diferenciacién entre masa y pseudomasas, identificando
la apariencia de la capsula. También pueden utilizarse para la medicion del diametro en caso

de no ser claros sus margenes en imagenes en corte axial. '

Para realizar el reporte de los hallazgos se utiliza un algoritmo para facilitar la interpretacion
de los hallazgos y la posterior categorizacion de la lesion hepatica. El algoritmo diagndstico
del LI-RADS se estructura de manera que imite el flujo natural del proceso de pensamiento
de los radi6logos, al evaluar los hallazgos en estudios de imagen de los pacientes en riesgo
de desarrollar CHC, sin embargo provee una forma adicional estructurada particular para
observaciones indeterminadas que permite la reproducibilidad del reporte entre radiélogos.
Se define hallazgo como un area con caracteristicas de imagen que difieren de esos del
parénquima hepatico adyacente, se prefiere este término al de lesién, ya que muchos
hallazgos no son lesiones verdaderas sino pseudolesiones como alteraciones de perfusion o
artefactos de imagen. Se aclara que por las diferentes referencias bibliograficas revisadas se
utilizara en este estudio indistintamente el término hallazgo, lesién, nédulo para referirse a

observaciones que cumplan criterios de ocupantes de espacio o con efecto de masa."

En el primer paso, se debe determinar si el hallazgo ha sido previamente tratado, en ese
caso se clasifica como LR-tratado. En el segundo paso se determina si el hallazgo tiene
caracteristicas diagnosticas de lesion benigna o sugestiva pero no diagnostica de tal, se
clasifica en LR-1 o LR-2 respectivamente. El tercer paso, si se piensa existe una pequefio
posibilidad se trate de otra malignidad no CHC, se le asigna la categoria de LR-M, en caso
contrario se procede al cuarto paso en el cual se evalla la presencia de realce del tumor en
vena, que indica la presencia de tumor invasivo macrovascular, categoria LR-5V. Si ninguna
de las observaciones antes mencionadas aplica, entonces se procede al paso final, en este
se asigna categorias LR-3 indeterminado, LR-4 probablemente CHC o LR-5 definitivamente
CHC, de acuerdo a la probabilidad de CHC, basado en la presencia o ausencia de criterios

mayores mencionados en el siguiente apartado.™



2.3 PROTOCOLO DE IMAGEN

Como requisito la fase hepatica arterial debe ser tardia, estas son las imagenes obtenidas a
los 20 segundos posteriores a la administracion del bolo intravenoso de medio de contraste,
es la preferida, se obtiene de tal forma que la vena porta este parcialmente opacificada pero
las venas hepaticas no lo estén. Fase venosa portal: secuencia adquirida 40-60 segundos
posterior a la administracién al medio de contraste, en la cual las imagenes cumplian las
siguientes caracteristicas: completo realce de las venas portales, realce por flujo anterégrado
de las venas hepaticas y el parénquima hepatico usualmente se encuentra en su punto mas

alto de realce.

Fase tardia adquirida entre 3-5minutos, con las siguientes caracteristicas: venas portales y
hepaticas debian mostrar realce pero menos que en la fase venosa portal, el parénquima
hepatico debia mostrar realce, pero generalmente menor que en la fase venosa portal. Un
punto clave es que el estudio incluya todo el parénquima hepatico y se recomiendan las
reconstrucciones multiplanares.' El seguimiento de este protocolo de obtencion de imagenes
para la implementacion del LI-RADS es clave para la categorizacion de las lesiones hepaticas

y el correcto diagnéstico del CHC.

En el higado normal, la irrigacion hepatica se realiza a expensas fundamentalmente de la
vena porta y de la arteria hepatica en menor medida. En el proceso de hepatocarcinogénesis,
la vascularizacién arterial predomina sobre la portal. Por esto, el diagnéstico del CHC se basa
en su comportamiento vascular y los estudios radioldgicos se realizan con contraste en fases,
arterial, portal y tardia. Las caracteristicas radiolégicas tipicas del CHC tanto en TC como en
RM en el estudio dinamico son el hiperrealce de contraste en la fase arterial con un lavado
precoz (hiporrealce) en la fase venosa portal y tardia, siendo esta ultima fase determinante
para el diagnéstico al hacerse hipodenso/hipointenso con respecto al parénquima hepatico
normal, presentando en algunos casos apariencia de seudocapsula (hiperdensidad

periférica).'®
2.4 CRITERIOS MAYORES

Se valoran diferentes criterios, mayores y menores para determinar las categorias por medio
del algoritmo. Son cinco los criterios mayores propuestos por el sistema LI-RADS para
establecer la probabilidad de hepatocarcinoma de una observacion, el hiperrealce en fase

arterial, hiporrealce (lavado) en fase venosa portal, la apariencia de capsula en fase portal y



tardia, diametro de la lesion mayor de 20mm y el umbral de crecimiento. Entre los criterios
menores se encuentran caracteristicas de la lesién en resonancia magnética, que van mas
alld del propodsito de este estudio, sin embargo se hace una referencia breve de las
caracteristicas en las imagenes ponderadas en T2, la restriccion en difusién, la presencia de
corona, patron en mosaico, signo de nédulo dentro del nédulo, grasa intralesional y el

crecimiento por debajo del umbral.™

El LI-RADS establece una lista estructurada de caracteristicas y criterios de imagen que
permiten establecer la probabilidad de benignidad o malignidad de un hallazgo hepatico y
asignarle asi una categoria. Los hallazgos son clasificados dentro de cinco categorias

considerando los siguientes parametros:

¢ Configuracion de masa

e Hiperrealce en fase arterial
¢ Lavado en fase venosa

e Presencia de capsula

e Didmetro y crecimiento

e Trombosis venosa tumoral

e Caracteristicas auxiliares 7

a) Configuraciéon de masa

Lesién ocupante de espacio que desplaza o sustituye parénquima hepatico subyacente:
Masa expansiva, infiltrativa o0 masa con invasién a vena. Puede presentarse como lesion
unica en el 50% de los casos, multifocal en el 40% y con un patron de crecimiento difuso en

menos del 10% de los mismos.'®
b) Hiperrealce en fase arterial

Se considera esta caracteristica presente cuando un hallazgo muestre, al menos en parte,
un mayor realce en fase arterial que el resto del parénquima hepatico. En fase arterial las
observaciones pueden ser: realce o hipo a isodensas en comparacion con el parénquima
hepatico, como se observa en el anexo 4." Si el parénquima hepatico consiste en nédulos y

fiorosis, el realce debe correlacionarse con el tejido hepatico compuesto.®



El hiperrealce en fase arterial es una de las principales caracteristicas LI-RADS utilizada para
categorizar las lesiones. Pueden pertenecer a las categorias LR-3, LR-4, o LR-5,
dependiendo del diametro y otras caracteristicas. Solamente masas con hiperrealce en fase
arterial se pueden categorizar como LR-5. Esta es la caracteristica mas importante y
consistente para el diagndstico por imagen del CHC, que refleja el desarrollo de
neoangiogénesis tumoral tipica del proceso de carcinogénesis del CHC como se observa en

el anexo 4. '3
c) Lavado en fase venosa “lavado”

La disminucion del realce de la observacion en esta fase, “lavado” es también considerada
un fuerte predictor de CHC. La evaluacién visual de reduccion temporal en el realce con
respecto al parénquima hepatico a partir de una fase arterial temprana resultando en
disminucion del realce en la fase venosa o fase tardia. Esto aplica a observaciones que por

abordaje visual aparentan lavado ya sea completa o parcialmente.'

La caracteristica de lavado en fase venosa portal es considerado en LI-RADS como criterio
mayor para la categorizacion de masas que no son entidades definitivamente benignas ni
probablemente benignas y carecen de caracteristicas de malignidad para CHC o invasion
tumoral. Para tales masas, esas que presentan lavado pueden ser clasificadas como LR-3,
LR-4, o LR-5, dependiendo de la observacion de realce en fase arterial, diametro y demas

caracteristicas, como se observa en el anexo 5."
d) Presencia de capsula

Se considera como un borde de tejido fibroso relativamente puro (compuesto
predominantemente de colageno) en torno al tumor. Borde periférico de hiperrealce en la
fase venosa portal o fase retardada que, de manera inequivoca, es mas grueso o mas visible
que los bordes que rodean el ndédulo de fondo. La presencia de capsula es una caracteristica
LI-RADS importante. Lesiones con capsula, pueden ser clasificadas como LR-3, LR-4 o LR-
5 considerando otras caracteristicas. Lesion con presencia de capsula pero sin hiperrealce
no pueden considerarse LR-5. Si el realce en anillo se encuentra solamente presente en la

fase arterial, no debe ser considerado como capsula, como se observa en el anexo 6. * %13

El tejido fibroso relativamente puro en una capsula de tumor es distinto del tejido fibroso mixto

(que contiene los conductos biliares, vasos sanguineos, y células inflamatorias, ademas de

colageno) en torno al fondo de nddulos cirroticos. Este tejido fibroso mixto representa la
9



condensacion de cicatrices cirréticas. Una capsula con realce en la fase venosa portal o fase
tardia alrededor de una masa se denomina capsula (sinénimo: fase venosa portal/ fase tardia

realce en anillo periférico).®

La presencia de capsula puede representar un verdadero tumor encapsulado o una
pseudocapsula. Los estudios de imagen no diferencian con confianza entre estas dos
entidades. La distincion entre un verdadero tumor encapsulado y una pseudocapsula solo
puede lograrse mediante patologia. Sin embargo en pacientes en riesgo, una lesiéon que
presente capsula tiene valores predictivos positivos altos para CHC, independiente de si el

realce en anillo representa un verdadero tumor encapsulado o una pseudocapsula.?®
e) Trombosis venosa tumoral

Con cierta frecuencia (<50% de los casos) el tumor invade las estructuras venosas,
principalmente la vena porta, pero también puede extenderse a la vena cava inferior y a las
venas suprahepaticas. Se le denomina asi a la presencia de tejido blando con realce dentro
de vena portal o con menor frecuencia venas hepaticas. Las lesiones tumorales con invasion
de estructuras venosas son categorizadas como LR-5V. Certeza de presencia de tumor
invadiendo el lumen de la vena, sin embargo en caso de no estar seguro de tal hallazgo se
caracteriza como tumor sin invasion a vena. El espectro patologico oscila entre trombo con

células tumorales a tumor sélido con escasa trombo, como se observa en el anexo 7."°

Aunque no son consideradas diagnostico de tumor en la vena, caracteristicas que pueden
alertar al radidlogo del diagnéstico incluyen: vena ocluida, moderada a marcada expansion
del lumen, difusion restringida, paredes no definida, continuidad con observaciones de LR-5,

vena parcialmente visualizada y realce heterogéneo de la vena '’
f)  Diametro y crecimiento

Se entiende como la dimensidn mayor del hallazgo. El didmetro debe medirse en la
secuencia, la fase y el plano de imagen en el que los margenes estan mejor delimitados y en
los que no hay distorsién anatémica. Si los margenes estan claramente demarcados en mas
de una secuencia o fase, no se debe medir en la fase arterial. El diametro aparente en la fase
arterial es variable, dependiendo del momento exacto de adquisicién de la imagen. Ademas,
el realce perilesional en la fase arterial podria interpretarse erréneamente como parte de la

masa con hiperrealce, como se observa en el anexo 8.""3
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Teniendo en consideracion el diametro, se establecen tres intervalos para clasificar los
hallazgos. El primer limite en el diametro se considera en los 10 mm. Esto es porque las
lesiones de menos de 1 cm tienen poca probabilidad de ser CHC y son dificiles de
caracterizar en TC y RM. Por eso, una lesién de menos de 1 cm, nunca podra ser considerada
como LR-5 (CHC seguro). El otro limite de diametro se establece en los 20 mm. En
comparacion con observaciones de = 20 mm, es menos probable que las observaciones de
<20 mm sean de CHC y mas dificiles de caracterizar en TC y MRI, por lo que deben cumplir

criterios mas estrictos para que se les asigne una categoria LR equivalente."’
g) Crecimiento

Aumento del diametro de una masa por un minimo de 5 mm, en funcion del intervalo de
tiempo entre los exdmenes: < de 6 meses = 50% o > de 6 meses = 100% o la aparicion de
una nueva lesién de 10 mm o mas. El umbral de crecimiento se aplica a masas; no se aplica
a las observaciones que no son masas (por ejemplo, alteraciones de la perfusion, el depdsito
de grasa hepatica). Esta es una caracteristica mayor usada para la categorizacion de masas
que no son entidades definitivamente benignas ni probablemente benignas y carecen de
caracteristicas de malignidad para CHC o invasién tumoral. Para este tipo de masas, los que
tienen un umbral decrecimiento se pueden clasificar LR-3, LR-4, vrs LR-5, en funcién de las

observaciones del realce arterial fase, diametro, y otras caracteristicas."?'
h) Caracteristicas auxiliares a favor de malignidad

Para la caracterizacién de hallazgos auxiliares a favor de malignidad se utiliza la Resonancia
Magnética, este criterio va mas alla del propdsito de este trabajo, sin embargo debe hacerse
mencion de los mismos para el conocimiento completo del sistema LI-RADS. Entre estos se
incluye el estudio del nddulo en caso que exista duda sobre la naturaleza benigna o maligna
de los hallazgos a pesar del estudio por tomografia trifasica. Se analizan los siguientes
hallazgos: leve a moderada hiperintensidad en T2, restriccion en secuencias de difusion,

realce en forma de corona, grasa intralesional y aspecto en mosaico. '3
2.5 CATEGORIAS LI-RADS:

Las categorias se dividen de la siguiente forma en base a los hallazgos desde lesiones
definitivamente benignas, probablemente benignas, probabilidad intermedia de corresponder
a CHC, probabilidad alta de CHC y definitivamente CHC, correspondientes a las categorias

LI-RADS del 1-5 respectivamente, como se observa en el anexo 9."?
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Observaciones pensando que representan definitivamente anomalias vasculares se deben
categorizar LR-1. Observaciones que se cree que probablemente representan anomalias
vasculares deben categorizar LR-2. Las lesiones que son indeterminado de anomalias
vasculares en comparacién con CHC se deben categorizar LR-3 o LR-4. La mayoria de las
anomalias vasculares se reconocen facilmente, sin causar confusion diagnéstica, y no
requieren la presentacion de informes. Los radidlogos pueden elegir a su discrecién reportar
una anomalia vascular. Los ejemplos de anomalias vasculares que pueden ser
categorizados LR-1 o LR-2, dependiendo del nivel de certeza: aneurisma, varices,

cavernoma, fistula arterio-portal o arteriovenosa o malformacion vascular. 213
a) LR-1 Definitivamente benigna

El radidlogo esta 100% seguro que la observacion es benigna. Si existe duda alguna que la
observacion sea benigna o tiene caracteristicas sugestivas de CHC no se debe clasificar
como LR-1 Entre las caracteristicas benignas se encuentran: quiste, hemangioma, depdsito
focal de grasa, pseudomasa hipertrofica, fibrosis confluente, cicatriz focal, nddulos

sideréticos homogéneos. 2
b) LR-2 Probablemente benigna

La lesion es probablemente benigna. Mientras el radidlogo no esta 100% seguro que la
observacion es benigna, si existe una minima duda que la lesion es benigna o sugestiva de

CHC, entonces no debe clasificarse.
c) LR-3 Probabilidad intermedia de CHC

Moderada probabilidad de corresponder a entidad benigna o CHC. Corresponde a
observaciones que no pueden ser incluidas en las otras categorias. Masa no definida:
Observacion similar a nédulo hepatico, con hipercaptacién arterial. Masa con hipo o
isocaptacion: < de 20 mm con una o ninguna de las siguientes caracteristicas: capsula,
lavado, aumento de tamario o > de 20 mm sin ninguna de las caracteristicas anteriores?°
d) LR-4 Probablemente CHC

Alta probabilidad de corresponder a CHC, pero la certeza diagndstica no es del 100%.
Criterios: Hallazgo < a 20 mm: Masa con hipo o isorrealce en fase arterial con 2 o mas de las
siguientes caracteristicas: lavado, capsula, aumento de tamafo. Masa con hiperrealce

arterial: menor de 10 mm con 1 o0 mas de los criterios mayores. Entre 10-19mm con solo 1
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de los criterios mayores. Hallazgo > a 20 mm: Masa con hiperrealce arterial sin mas criterios
mayores adicionales. Masa con hipo o isorrealce en fase arterial con 2 o mas de los criterios

mayores.'%"
e) LR-5 Definitivamente CHC

Existe 100% de certeza de que la observacion es CHC, y que si esta fuese resecada el
estudio histopatologico lo confirmaria. Observaciones con caracteristicas de imagen
diagnosticas de CHC. Las caracteristicas de la imagen son lo suficientemente especificas
para justificar un trasplante de higado sin la necesidad de una biopsia (suponiendo que no
haya contraindicaciones para el trasplante). Esto incluye masas con hiperrealce en fase
arterial, que lavan y / o crecen> 10 mm en un afio, segun el tamafio, asi como hallazgos con
tumor definido dentro del lumen de la vena. Si existe alguna duda de que la observacién es
CHC, no debe categorizarse como LR5. Hallazgo (10 a 19 mm): Masa con hiperrealce arterial
con 2 o mas de los criterios mayores. Hallazgo (> a 20 mm): Masa con hiperrealce arterial

con 1 o0 mas de los criterios mayores."
2.6 EPIDEMIOLOGIA

El CHC es de dos a cuatro veces mas frecuente en los hombres y rara vez se presentan
antes de los 40 afios, con una incidencia maxima en aproximadamente la sexta a séptima
década de la vida, salvo en las zonas de alta incidencia donde la edad de presentacién es
mas temprana, en la tercera y la cuarta décadas de la vida. Segun la Agencia Internacional
para la Investigacién del Cancer (IARC) es la quinta neoplasia maligna mas frecuente en los
hombres y la novena mas frecuente en las mujeres, con una proporcion de entre 2:1y 6:1.
Aproximadamente el 90% de los CHC estan asociados con un factor de riesgo subyacente

conocido, siendo la cirrosis la principal causa independiente de su etiologia. #181°

En Guatemala va en aumento la incidencia del cancer de higado, en asociacién al aumento
en la frecuencia de infeccién por Virus de la Hepatitis B y C, y el incremento en el consumo
de alcohol, mostrando una incidencia de 15.7/100,000 habitantes con una alta mortalidad
siendo la tercera causa de muerte por cancer en el pais y con incidencia mas alta en el sexo

masculino, segun datos estadisticos del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social.®
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2.7 ETIOLOGIA

El desarrollo del CHC esta vinculado a la existencia de cirrosis hepatica de cualquier
etiologia. Sin embargo, también puede ocurrir en pacientes no cirréticos con higado normal.
El CHC usualmente ocurre en pacientes con cirrosis debido ya sea a infeccion por hepatitis
B o abuso crénico de alcohol. También se desarrolla asociado a toxinas otras causas de
hepatitis y puede ademas originarse de novo. La infeccién cronica por el virus B, al que se le
atribuye cierto poder oncogénico. Este hecho explica la alta incidencia de CHC en zonas

endémicas en virus B, como Asia oriental y Africa subsahariana. 4%

Otros factores que cobran relevancia son la carga viral en sangre, la edad elevada del
paciente, la existencia de cirrosis establecida y la coinfeccion de VHB con el VHC. El riesgo
relativo de desarrollar un CHC es mucho mas alto en los pacientes positivos para VHC
afectos de cirrosis o fibrosis avanzada. Sin embargo, también puede ocurrir en portadores
sanos del VHC. El mecanismo etiopatogénico no esta aclarado, pero parece radicar mas en
la reaccion inflamatoria contra el virus de los hepatocitos, que en el poder oncogénico del
virus. Enolismo, la ingesta alcohdlica esta relacionada con el riesgo de desarrollar cirrosis vy,
por tanto, CHC, aunque la cantidad y la duracion del habito endlico no estan claramente
determinadas. La coexistencia de infeccién crénica por virus C o virus B y la ingesta de

alcohol potencia el riesgo de desarrollar CHC."

La infeccion cronica por el VHC. Es la causa mas frecuente en las zonas de baja e intermedia
prevalencia como Estados Unidos, Europa y el area mediterranea. En Guatemala va en
aumento la incidencia del cancer de higado, en asociacion al aumento en la frecuencia de
infeccion por Virus de la Hepatitis By C, y el incremento en el consumo de alcohol. °En zonas
rurales de Asia oriental y Africa son responsables de los casos de CHC las toxinas
ambientales como la aflatoxina y las aguas contaminadas. La esteatohepatitis no alcohdlica
y la diabetes mellitus. Muchos estudios epidemiolégicos establecen la relacion entre diabetes
mellitus, esteatohepatitis no alcohdlica e incremento del riesgo de CHC aunque aun no esta
clara su etiopatogenia. Los dos eventos clave que se desarrollan simultaneamente en la
hepatocarcinogenesis son: 1) cambios morfolégicos y funcionales progresivos, 2) cambios
secuenciales en el aporte sanguineo intranodular, incluyendo disminucién progresiva del

aporte portal y aumento en el nimero de arterias defectuosas.*
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2.8 MANIFESTACIONES CLINICAS

Son infrecuentes los sintomas cuando se presentan suelen ser inespecificos, el paciente
puede padecer los sintomas propios de la cirrosis. Un porcentaje minimo de pacientes, cuyo
CHC se desarrolla sobre un higado sano, puede presentar sintomas inespecificos del tipo
dolor, pérdida de peso, masa palpable, etc. Han sido descritas en la literatura otras
presentaciones mas raras, como: ictericia obstructiva cuando la tumoracién comprime la via
biliar; hemobilia si la tumoracién se rompe hacia el conducto biliar; hemoperitoneo si se
rompe hacia el peritoneo; dolor 6seo o disnea si la presentacidn es metastasica; fiebre si el

CHC es grande y presenta necrosis central tumoral, etc.?’

Algunos pacientes pueden presentar sintomas diversos secundarios a sindrome
paraneoplasico. Los mas frecuentemente descritos son: hipoglucemia, eritrocitosis,
hipercalcemia y sintomas cutaneos diversos (dermatomiositis, pénfigo, queratosis

seborreica, pitiriasis, porfiria cutanea tarda, etc.).*
2.9 DIAGNOSTICO POR IMAGEN

El higado es un 6rgano complicado para los radidlogos. La estructura externa (Lobulos
separados por el ligamento falciforme) no refleja la estructura interna, que ha sido claramente
descrita por el anatomista Charles Couinaud, como se observa en el anexo 12. El diagndstico
de sospecha se realiza habitualmente mediante las pruebas de imagen, la imagen ecografica
puede ser hipoecoica, isoecoica o hiperecoica. Se le atribuye una sensibilidad del 60% y una

especificidad del 97% a la ecografia. &'°

En el higado normal, la irrigacion hepatica se realiza a expensas fundamentalmente de la
vena porta y de la arteria hepatica en menor medida. La carcinogénesis coexiste con la
angiogénesis, necesaria para el rapido crecimiento del CHC y conducir a la formacién de una
rica red de arterias defectuosas. Como resultado el predominio gradual de vascularizacion
arterial sobre venosa portal es claramente visible en los nédulos displasicos de alto grado y
otras formas de CHC. Tipicamente el realce correspondiente a la extension de la
vascularizacion neoplasica se observa dentro de los 40 segundos posteriores a la
administracion intravenosa de medio de contraste con posterior lavado. Por tanto, el realce
en los nodulos benignos asociados con cirrosis es visible en la fase venosa portal (por el

mayor aporte venoso portal que arterial). Por esto, el diagndstico del CHC se basa en su
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comportamiento vascular y los estudios radiolégicos se realizan con contraste en fases,

arterial, portal y tardia. '8 1°

Las caracteristicas radioldgicas tipicas del CHC tanto en TC como en RM en el estudio
dinamico son el hiperrealce en la fase arterial con un lavado precoz en la fase venosa tardia,
siendo esta ultima fase determinante para el diagnéstico al hacerse hipodenso/hipointenso
con respecto al parénquima hepatico normal, presentando en algunos casos imagen de
seudocapsula. Puede presentarse como lesion unica en el 50% de los casos, multifocal en

el 40% y con un patrén de crecimiento difuso en menos del 10% de los mismos.

Por ultimo la Resonancia magnética (RM) abdominal. El patron de captacién es de
hiperintensidad en T2 e hipointensidad en T1. Se le atribuye una sensibilidad de 81% y una
especificidad del 85%. Clasicamente los hallazgos en RM del CHC en pacientes con cirrosis
incluyen grasa intratumoral, tumor encapsulado, invasion de vena porta o hepatica.?? Las
nuevas técnicas de angiorresonancia trifasica consiguen una alta sensibilidad al detectar
nodulos de hasta 10 mm. Se le atribuye una mayor precision en diferenciar el CHC de los

nodulos displasicos, el hemangioma y la esteatosis focal. 2°

Los avances tecnoldgicos como la TC multidetector y RM rapida de alta resoluciéon han
mejorado la habilidad de las modalidades de imagen en demostrar las caracteristicas tipicas
del CHC, llevando a una elevacion del rol del diagnostico por imagen en el CHC.""'* Un
estudio reciente conducido por el National Cancer Institute demostré que desde 1992 al 2008,
la incidencia de CHC, no confirmado histolégicamente habia incrementado 2.5 veces mas
rapido que los CHC confirmados. Esta tendencia refleja los cambios en las guias clinicas de
manejo en las que la biopsia pretratamiento ya no es indicada cuando se realizan estudios

de imagen apropiados que muestran las caracteristicas tipicas del hepatocarcinoma.™

La TC y RM son técnicas de imagenes clave para la documentacion del tamano y numero de
lesiones del CHC para confirmar el estadio del tumor. Sin embargo es en cierto grado
controversial que la Organ Procurement and Transplantation Network (OPTN), quien dirige
la politica de trasplantes de higado de los Estados Unidos, permita que lo pacientes
enlistados para transplante y que reciben puntaje en el Model for End-Stage Liver Disease
(MELD), basado en criterios especificos de los estudios de imagen ya mencionados sin

diagnostico a través de biopsia.?
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Esto coloca el examen de imagen y al radiélogo en el punto focal de tamizaje de estos
pacientes para su atencién adecuada. Existe una clara necesidad de desarrollar sistemas
que aseguren presentacion de informes de TC y RM consistentes y reproducibles. Un sistema
fiable de este tipo permitiria el cuidado del paciente para moverse eficientemente desde un
centro a otro con una base significativa para permitir comparaciones en las evaluaciones de

los pacientes que compiten por la escasa oferta de donadores de higado.™

La TCMD es el método de imagen mas utilizado para el estudio hepatico dinamico. Gracias
al desarrollo de los equipos de TCMD es posible realizar angiotomografias, tanto arteriales
como venosas, con evaluaciones tardias, reconstrucciones multiplanares, tridimensionales,
imagenes en maxima intensidad (MIP) e incluso imagenes de perfusion hepatica. Todo ello
permite al médico radidlogo realizar una adecuada caracterizacién de la lesion hepatica y
diferenciar las benignas de las malignas, evitando estudios innecesarios y procedimientos
intervencionistas, o bien indicar estudios de complemento y evaluaciéon subsecuentes como

la resonancia magnética (RM).2°

De acuerdo a las guias clinicas se recomienda el tamizaje para CHC en los pacientes con
cirrosis, para ello se utiliza el ultrasonido (USG). En la conferencia de la EASL del 2000, se
sugirié el seguimiento mediante ultrasonido y niveles de alfafetoproteina (AFP) (marcador
tumoral del CHC) con un intervalo de cada 6 meses en los pacientes cirréticos. 2* EI USG es
la prueba de imagen mas utilizada para tamizaje, ya que es relativamente econdmica, no
invasiva y bien tolerada por los pacientes. Sin embargo a este tipo de estudio de imagen se
le atribuye una sensibilidad del 60% y una especificidad del 97%.4?" Sin embargo, el
rendimiento diagndstico del USG se ve significativamente afectado por multiples factores que
incluyen la experiencia del ecografista, el habito corporal del paciente, tamano y ubicacion
de las lesiones. Las caracteristicas ecograficas de CHC son variables y pueden ser
indistinguibles de los nddulos benignos. EI CHC generalmente se presenta como un nédulo
discreto con ecogenicidad heterogénea o un patrén en mosaico y zona periférica hipoecoica

delgada que representa la capsula tumoral.*

Las diferentes guias proponen ciertos parametros diagnésticos asi la AASLD 2010: nédulo
en higado cirrético, detectado en vigilancia por USG 1) Noédulo de 10-20 mm con patrén
vascular tipico (hiperrealce arterial y lavado tardio) en dos estudios de imagen dinamicos
(tomografia multidetector de 4 fases o0 RM dinamica contrastada). 2) Noédulo > 20 mm con
patréon vascular tipico en un estudio de imagen con técnica dinamica o AFP> 200 ng/ml.

17



APASL 2010 Patrén vascular tipico (es decir, realce arterial con lavado venoso portal) en
tomografia computarizada dinamica, resonancia magnética o CEUS, independientemente del
tamano. EASL 2012 nédulo detectado en vigilancia por USG: 1) Nodulo de 10-20 mm con 1
0 2 técnicas positivas (tomografia multidetector de 4 fases o RM dinamica contrastada) con
caracteristicas radioldgicos distintivas (hiperrealce arterial y lavado tardio). 2) Noédulo > 20
mm, 1 técnica positiva (tomografia multidetector de 4 fases o RM dinamica contrastada) con

caracteristicas radiolégicas distintivas de CHC 61026

Las diferentes guias incluido LI-RADS proponen criterios de imagen para el diagndstico de
CHC en relacion a los cambios histolégicos que suele ser parte de la evolucién de la
hepatocarcinogenesis, asi se observan hallazgos radioldgicos caracteristicos del CHC. La
mayoria de las guias mencionan como punto de corte nédulos hepaticos de 20mm, que
presenten hiperrealce en fase arterial, lavado en fase venosa portal, como mencionado
previamente. EI LI-RADS al igual que estas toma como punto de corte los 20mm, sin embargo
a diferencia de las guias mencionadas, agrega otras caracteristicas de imagen como la
presencia de capsula y el umbral de crecimiento. Ademas, tiene un formato mas didactico y

especificaciones mas precisas. %101

210 ANATOMO PATOLOGIA

Existe una amplia gama de CHC, desde “bien diferenciados” (hepatocitos similares a los
hepatocitos sanos) a “pobremente diferenciados” (con células gigantes anaplasicas y
multinucleadas). La confirmacion diagndstica, en casos de duda, se realiza mediante biopsia
percutanea. Las complicaciones mas frecuentes derivadas del procedimiento son el
sangrado y la diseminacion de células neoplasicas, segun la literatura el riesgo de que este
evento ocurra es de 2.7% Se utiliza la gradacion de la OMS: bien diferenciado (el grado | de
Edmonson es el observado en el CHC pequefo o precoz), moderadamente diferenciado,
pobremente diferenciado y el indiferenciado. Carcinoma hepatocelular multifocal
(multicéntrico): para considerar los nédulos de CHC de caracter multicéntrico han de cumplir
alguno de los siguientes 3 criterios: 1) multiples nédulos de CHC pequefio o CHC
convencional coincidente con nédulos de CHC pequefio, 2) areas de CHC bien diferenciado
en las periferias de los varios ndédulos neoplasicos presentes o 3) nédulos de CHC de

diferentes histologias.*’
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El abordaje anatomopatolégico de las lesiones hepaticas relacionadas al diagnostico de
CHC requiere de criterios diagndésticos unificados, evitando asi los errores de interpretacion
y mejorando la comunicacién entre clinico, radiélogos y patdlogos, entre las definiciones mas
destacados encontramos: cirrosis proceso difuso caracterizado por fibrosis y por la
transformacion de la arquitectura hepatica normal en nédulos estructuralmente anormales,
se define patolégicamente como multiples nédulos de regeneracion rodeados por tejido
fibroso. Nodulo Displasico (sindnimo de lesion borderline): lesién nodular de al menos 1 mm
de diametro con hepatocitos displasicos, el cual se subdivide en nddulo displasico de bajo
grado: lesion nodular, hipovascular en angiografia y TC y nddulo displasico de alto grado,
lesion nodular, en su mayoria también hipovascular en angiografia y TC, cuya densidad

celular es dos o tres veces la de los nddulos regenerativos circundantes.”

Carcinoma hepatocelular/hepatocarcinoma (CHC): neoplasia maligna compuesta por células
con diferenciacion hepatocelular. El desarrollo de CHC en el higado cirrético es un proceso
de multiples fases a partir de un nédulo regenerativo (nédulo displasico de bajo grado) y
nodulo displasico de alto grado que progresa al foco de CHC dentro de un nédulo displasico
(en estudios de imagen se correlaciona con el hallazgo de ndédulo dentro de nédulo) y la
forma temprana de CHC. La ultima etapa es una forma madura de CHC (masa de gran

tamano)."®

Carcinoma hepatocelular (CHC) pequefio (small) o precoz (early): estos términos se refieren
a la neoplasia maligna de células con buena diferenciacion hepatocitaria que mide menos de
2 cm de diametro. El término muy precoz (very early) se refiere a aquellos menores de 1 cm
de didametro. Histolégicamente los tumores pequenos y precoces muestran caracteristicas
morfoldgicas (densidad celular aumentada, trabeculacion doble o triple, acinos, eosinofilia o
basofilia aumentadas) de muy buena diferenciacion indicativas de su estadio inicial. Se
clasifica en diversos subtipos macroscépicos, dependiendo de su morfologia y patron de
crecimiento los cuales incluyen, el nodular este suele ser Unico o presentarse como multiples
nodulos bien delimitados. El subtipo masivo es un tumor grande, de limites irregulares que
ocupa casi completamente uno de los I6bulos hepaticos. El de crecimiento difuso consiste en
nodulos tumorales pequefios difusamente extendidos por un Iébulo o por todo el higado. Por
ultimo el pedunculado en este la mayor parte del tumor crece extrahepatico con variable

definicion de un real pediculo.’
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2.11 ESTADIFICACION

La estadificacién de pacientes por grupos tiene interés prondstico y el estadio tumoral
condiciona el tipo de terapéutica a aplicar. El CHC asienta frecuentemente sobre higados
afectos de hepatopatia crénica o cirrosis en distintos estadios de descompensacion. Esta
circunstancia determina que, a diferencia de otras neoplasias de 6rgano sélido, la historia
natural del CHC se vea condicionada no sélo por la extension tumoral, sino también, y de
forma determinante, por el grado de insuficiencia hepatocelular en el momento de su
diagnéstico. Por ello la extension tumoral es un modelo prondstico unidimensional que no

contempla el estado de la reserva funcional hepatica.'®

Para el sistema de estadificacién en histologia se utiliza el TNM patoldgico (TNMp) se sigue
manteniendo obligatorio en los informes anatomopatoldgicos de las piezas con CHC vy ello
porque es una norma hospitalaria de calidad que dicho sistema se haga constar para toda
pieza de reseccion quirurgica de tumores malignos, cualquiera que sea su topografia. Por lo
que respecta al patdlogo, se hace preceptivo que en los informes de las piezas de reseccion,
ademas de la estadificacion obligatoria exigible por las citadas normas de calidad (TNMp),
conste la siguiente relacion de datos prondsticos utiles para la estadificacion del Barcelona
Clinic Liver Cancer (BCLC) como se observa en el anexo 13: tipo histologico del CHC, grado
de diferenciacién y localizacion (I6bulo izquierdo, derecho o ambos). Se utiliza la gradacion
de la OMS equivalente a la de Edmonson y Steiner para la clasificacion histolégica: bien

diferenciado, moderadamente diferenciado, pobremente diferenciado e indiferenciado. # 2

Una vez que se ha realizado el diagnéstico de CHC, se procedera al tratamiento clasificando
la enfermedad en estadios: inicial, intermedio, avanzado y terminal, segun el grupo de
Barcelona Clinic Liver Cancer (BCLC), que tiene en cuenta la clasificacion de Child Pugh, el
estado basal del paciente, el tamano y numero de focos de CHC y la afectacion vascular y/o
extrahepatica.®'? La clasificacion de Barcelona, por una parte permite definir aceptablemente
bien el prondstico, pero su virtud fundamental es permitir definir de una forma objetiva el
tratamiento a aplicar. La clasificacion modificada Child-Pugh de severidad de enfermedad
hepatica se realiza de acuerdo al grado de ascitis, las concentraciones plasmaticas de
bilirrubina y albumina, el tiempo de protrombina, y el grado de encefalopatia como se observa

en el anexo 14.41°
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2.12 TRATAMIENTO Y PRONOSTICO

El tratamiento puede ser curativo para el estadio inicial (resecciéon quirirgica,
radiofrecuencia). La indicacién quirirgica mas favorable es un nédulo pequefo, solitaria,
encapsulada sin invasién vascular, aunque los tumores multicéntricos confinados a un Iébulo
hepatica no son considerados contraindicacion absoluta de reseccion. El trasplante hepatico
esta indicado en aquellos pacientes que cumplen los criterios de Milan (un Unico nédulo
menor de 5¢cm o tres nédulos de 3cm en ambos Iébulos). En el estadio intermedio se utilizan
tratamientos de quimioembolizacién, como adriamicina y lipiodol o particulas de liberacion
lenta y en fase todavia experimental la radioembolizacion con particulas de Ytrio-90. Para los
estadios avanzado y terminal se utilizan los farmacos biolégicos como el sorafenib o

tratamiento sintomatico.'62!

Eltamano de la lesidon es una importante variable tanto para planificar el tratamiento asi como
define el prondstico del paciente. Las lesiones mayores de 5 cm de diametro se han asociado
a peor pronéstico posterior a la reseccion. En pacientes que no son candidatos a cirugia, se
ha sugerido el tratamiento de ablacion percutanea con etanol.?? Los nodulos grandes son
diagnosticados mas facilmente pero su tratamiento es menos efectivo, se considera que los
tumores mayores de 2 o 3cm usualmente se asocian con invasion microvascular y satélite,
los cuales son predictores mayores de recurrencia posterior a terapia inicial efectiva, por lo

tanto son considerados de mal prondstico. ’

Se debe aclarar que el LI-RADS no menciona pautas de manejo de los nédulos con
diagnéstico definitivo de CHC categoria LR-5, porque este topico se cubre en otras guias. En
cuanto a las observaciones categorias LR-2, LR-3 y LR-4), el clinico debe estimar la
probabilidad de CHC no solo basado en el LI-RADS sino incluir otros factores como
marcadores tumorales y la probabilidad previa del paciente para el desarrollo de CHC. La
decisién de seguimiento, alternativas de estudios por imagen, biopsia o tratamiento sin
biopsia se debe guiar clinicamente con la integracién de toda la informacién médica
disponible. Sin embargo las categorias LI-RADS estan disenadas para facilitar la toma de
decisiones, comunicando claramente la probabilidad de CHC en base a los hallazgos de

imagen."’
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Sobre una cirrosis hepatica, el prondstico depende en gran medida de la funcién hepatica
existente. Actualmente se consideran cuatro factores decisivos que afectan al prondstico:

1. El estadio, agresividad y patron de crecimiento del tumor

2. El estado general del paciente, definido habitualmente mediante el performance status
(PST) de la OMS

3. La funcion hepatica, medida mediante la escala de Child-Pugh.

4. El tratamiento que se aplique.

Como se mencioné anteriormente la clasificaciéon de Barcelona (BLCL) es una de las mas
utilizadas porque tiene en cuenta la clasificacion de Okuda, la funcionalidad de la OMS y la
funcion hepatica. Ademas que permite definir aceptablemente bien el pronéstico, pero su
virtud fundamental es permitir definir de una forma objetiva el tratamiento a aplicar. Los
pacientes en estadio B o C de la clasificacion de Barcelona (BCLC) presentan una
supervivencia a los 3 afnos entre el 10 y el 50% y son candidatos a recibir tratamientos

sistémicos o loco-regionales no curativos. 42126
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lll. OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GENERAL

Analizar los beneficios de la aplicacién del LI-RADS en la evaluacién de los hallazgos en

tomografia abdominal trifasica como método diagndstico para hepatocarcinoma.

3.2.1

3.2.2

3.2.3

3.24

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS
Establecer la eficacia de aplicacién de criterios mayores y categorias LI-RADS
en evaluacion de hallazgos radiolégicos en tomografia abdominal trifasica
para el diagnéstico de CHC.
Determinar el porcentaje de omisién en los reportes originales de hallazgos
radiolégicos propuestos por LI-RADS en evaluacion de tomografia abdominal
trifasica para el diagnostico de CHC.
Establecer la concordancia inter-observador en la evaluacion de criterios
mayores y categorias LI-RADS en los hallazgos radiolégicos para el
diagnéstico de CHC.
Correlacionar la categoria LI-RADS otorgada al hallazgo radiolégico con el

resultado anatomo-patoldgico.
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IV. MATERIAL Y METODOS

41 Tipo y disefio del estudio

Estudio de tipo concordancia en el cual se analizé la variabilidad del reporte de hallazgos
previo y posterior a la aplicacion de los lineamientos LI-RADS/ACR version 2014, se calculd
el indice Cohen-Kappa inter-observador en la interpretacion de los hallazgos, en este caso
criterios mayores, aplicando el algoritmo propuesto por el LI-RADS para el diagndstico de
hepatocarcinoma y la concordancia entre la categoria LI-RADS otorgada al hallazgo
radioldgico y el resultado de anatomo-patologia como método diagndstico considerado aun

estandar de oro.
4.2 Poblacion

El estudio fue integrado por 58 estudios de tomografia dinamica contrastada trifasica con
protocolo hepatico, que cumpliesen los requisitos técnicos del LI-RADS, las cuales fueron
solicitadas al Departamento de Radiologia e Imagenes Diagnosticas del Hospital Roosevelt
de Enero a Octubre del afio 2017. La poblacién del estudio fue constituida por 32 pacientes
del sexo masculino y 26 pacientes del sexo femenino, en edades comprendidas entre los 18
a 85 aros. Criterios de inclusion utilizados: pacientes con factor de riesgo conocido para el
desarrollo de hepatocarcinoma, inlcuyendo presencia de cirrosis hepatica, alcoholismo
cronico con o sin cirrosis, diagndstico de hepatitis B o C con o sin cirrosis y aquellos con
cirrosis hepatica en los cuales se habia detectado previamente una masa hepatica a través

de ultrasonido.
4.3 Seleccion y tamaino de la muestra

A pacientes con criterios de inclusion se les realizaron tomografias abdominales trifasicas en

el Departamento de Radiologia e Imagenes Diagnosticas.

Se realizo el calculo de tamafio de muestra a través de la herramienta estadistica Epidat
version 4.2, para un coeficiente Kappa (k) esperado de 0.80, con un indice de confianza del
95%

Proporcion de clasificaciones positivas por el observador 1: 80%

Proporcion de clasificaciones positivas por el observador 2: 75%
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Tamaino de muestra Precision
Minimo 30 estudios 0.257
Maximo 50 estudios 0.199

4.4 Unidad de analisis

Estudios de tomografia abdominal trifasica realizados en el Departamento de Radiologia e
Imagenes Diagnosticas en el periodo de Enero a Octubre del 2017, y que cumpliesen los

requerimientos técnicos de calidad de la ACR.

4.5 Criterios de inclusion y de exclusion

4.5.1 Criterios de Inclusion

o Estudios de tomografia abdominal trifasica solicitadas a pacientes para estudio de
lesiones hepaticas, mayores de 18 afos.

o Estudios de tomografia abdominal trifasica solicitadas a pacientes mayores de 18 afios,
con factor de riesgo para el desarrollo de CHC, alcoholismo crénico, virus de hepatitis
B o C, con o sin cirrosis para estudio de lesiones hepaticas.

) Pacientes con cirrosis hepatica y masa detectada previamente por ultrasonido.

4.5.2 Criterios de Exclusion

o Paciente ya con diagndstico o en tratamiento por hepatocarcinoma.

o Paciente con antecedentes de alergia al medio de contraste.

o Paciente con insuficiencia renal aguda o cronica (como limite de corte se utilizé niveles
de creatinina de 1.4mg/dl o superior, margen de referencia del laboratorio de la
institucion).

) Pacientes obesos que superasen la capacidad de carga de la mesa del equipo 450Ibs
(205 kg), segun especificacion del fabricante.

o Estudios que no cumplan con los requisitos técnicos de LI-RADS.
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4.6 Variables estudiadas y operacionalizacion de variables.

hallazgo en estudio de

criterios mayores en base a
caracteristicas radioldgicas

presentes en la tomografia

Variables Definicion conceptual Definicion operacional Tipo de | Escala de | Unidad de medida
Variable Medida
Hepatocarcinoma | Neoplasia maligna | Referencia obtenida de | Cualitativa Nominal e Presencia
compuesta por células | reportes de analisis e Ausencia
con diferenciacién | anatomo-patolégico de
hepatocelular. tejido obtenido mediante
biopsia.
Categoria Es un sistema | Valor obtenido de la | Cualitativa Ordinal e LI-RADS 1
estandarizado de | evaluacion de  criterios e LI-RADS 2
LI-RADS
terminologia y criterios | mayores LI-RADS en los e LI-RADS 3
“ver anexo #10” para el reporte de | hallazgos radiologicos del e LI-RADS 4
imagenes del higado en | paciente y  verificado e LI-RADS 5
pacientes con cirrosis o | mediante las alteraciones e LI-RADS 5V
riesgo de desarrollar | anatomo-patolégicas. e LI-RADST
hepatocarcinoma. e LI-RADS M
Hallazgos La definicion de este | Obtenido de evaluacion de | Cualitativa Nominal e Configuracién de
radiologicos término refiere a un

masa
e Localizacion
e Realce en fase

arterial
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imagen que demuestre | abdominal trifasica  del Lavado en fase
caracteristicas de masa. | paciente. portal
Diametro
Presencia de
capsula
Trombosis venosa
Diagnéstico Estudio, por medio de | Referencia obtenida de | Cualitativo Nominal Negativo por
Anatomo- técnicas  morfoldgicas, | reporte de analisis anatomo- malignidad
patolégico

de las causas, desarrollo
y consecuencias de las
enfermedades. El fin
ultimo es el diagnéstico
correcto de Dbiopsias,
piezas quirdrgicas,

citologias y autopsias.

patoldgico de tejido obtenido

mediante biopsia.

Positivo para CHC
Positivo para M

(otra malignidad)

27




4.7 Instrumentos para la recoleccion de informacién

A los interpretadores se les solicitd la descripcion del hallazgo en base a criterios mayores
y clasificacion en base a categoria LI-RADS. Se obtuvo acceso a los expedientes de
pacientes para adquirir los resultados de niveles de alfa-feto proteina y resultado del
analisis patoldgico. El instrumento consistié de una hoja de papel bond, tamafio carta,
donde se incluyd: encabezado, datos generales del paciente registro médico, numero de
rayos, edad, sexo, antecedentes patolégicos, indicacion del estudio, factores de riesgo,
valor de alfa-feto proteina, criterios mayores segun algoritmo LI-RADS vy resultado

anatomopatolégico, como se observa en el anexo 1.
4.8 Procedimientos para la recoleccion de informacion.
4.8.1 Materiales y Recursos

Tomaografo Philips Brilliance multidetector de 16 cortes (especificaciones de fabrica del
equipo, tiempo de adquisiciones de 0.4 segundo, rotacidn completa del gantry con
dimensiones de 203 x 239 x 94 en altura, ancho y diametro, respectivamente, apertura de
70cm, con resolucién temporal tan baja como de 53 milisegundos, y tiempos de
reconstruccion de hasta 20 imagenes por segundo, maximo volumen de adquisicién de
175cm, campo de adquisicion (FOV) de hasta 50cm, capacidad de 20-500 miliamperios
(mA), generador de 60 kW, tubo de 8 Million Heat Unit (MHU) y mesa con capacidad
maxima de carga de 205 kg (450lbs). Se realizaron cortes axiales de 5 mm de espesor por
3 mm de corrimiento, desde las bases pulmonares hasta L-3, en plano axial,

especificaciones técnicas de 120kVp y 200-450mAs.

Dos computadoras con pantalla diagnostica para la interpretacion de los estudios y en las
cuales se realizaron las reconstrucciones multiplanares en planos axiales, sagitales y
coronales, utilizando el sistema Osirix, estas fueron utiles para la adecuada localizacion
en base a segmentacion hepatica de Couinaud y la medicion del diametro en caso de no

ser claros sus margenes en imagenes en plano axial.

Varios: Medio de contraste intravenoso hidrosoluble no iénico, marca Optiray
(especificaciones: loversol 636mg/mL; solo para uso intra-arterial o intravenoso;
concentracion de 300 mg de yodo/ml) dosis 50-150ml individualizado en base a peso de
cada paciente), Jeringas 20ml, Catéter 18 G, Algodon, Alcohol, Hoja de consentimiento

informado, instrumento de recolecciéon de datos, boligrafos, folders.
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4.8.2 Proceso de preparacion del paciente previo a estudio:

Primer paso consistié en la recopilacion de los datos generales, historia clinica
(indicacién del estudio), antecedentes patoldgicos y valor de marcadores tumorales
en este caso el de mayor interés la alfa-feto proteina.

Se citd a los pacientes con indicacidon de guardar ayuno por un periodo minimo de 6-
8 horas previo al estudio.

Se solicitd prueba reciente de funcion renal con valores de creatinina sérica en rangos
normales, aceptandose un limite maximo de creatinina sérica de 1.4mg/dl.

A cada paciente se le solicité firmar una hoja de consentimiento informado previo a
realizarse el estudio, explicandose los posibles efectos secundarios del medio de

contraste hidrosoluble no iénico.

4.8.3 Proceso de realizacion y estandares de calidad de la tomografia abdominal

trifasica.

Canalizacién previa del paciente con catéter venoso del calibre 18 G en una vena cubital

o antecubital del brazo dominante.

Fase simple previa a la administracion del medio contraste hidrosoluble no iénico.
Fase arterial tardia: secuencia adquirida 10-20 segundos posterior a la
administracién de 300 mg de yodo/ml (50-100ml en relacién a peso del paciente o de
1.5-2.0ml/kg de peso) de contraste hidrosoluble no iénico a través de acceso venoso,
a flujo de 5-6ml/segundo.?® Intervalo de tiempo entre la inyeccion del medio de
contraste y la adquisién de las imagenes, que debieron mostrar las siguientes
caracteristicas: la arteria hepatica y sus ramas totalmente realzadas. Venas
hepaticas aln no realzadas.’

Fase venosa portal: secuencia adquirida 40-60 segundos posterior a la
administraciéon al medio de contraste, en la cual las imagenes cumplian las siguientes
caracteristicas: completo realce de las venas portales, realce por flujo anterégrado
de las venas hepaticas y el parénquima hepatico usualmente se encuentra en su
punto mas alto de realce.'®

Fase tardia adquirida entre 3-5minutos, con las siguientes caracteristicas: venas
portales y hepaticas debian mostrar realce pero menos que en la fase venosa portal,
el parénquima hepatico debia mostrar realce, pero generalmente menor que en la
fase venosa portal.

Estudio realizado con colimacién de 5mm y grosor de corte de 3mm, desde las bases
pulmonares hasta L-3, en plano axial, 120kVp/200-450mAs ajustado acorde con el

tamafo del paciente.
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) Reconstrucciones multiplanares (coronal/sagital) en sistema Osirix de sala de lectura

segun necesidad."?®
4.8.4 Proceso de analisis de las tomografias abdominales trifasicas:

o Una vez realizado el estudio, estos fueron enviados al sistema Osirix de Sala de
Lectura.

) Los estudios fueron interpretados por un médico residentes del tercer y segundo afio,
previa capacitacion en la aplicacion del algoritmo LI-RADS.

o Se proveyd a cada observador una guia practica del algoritmo propuesto por el
Sistema LI-RADS para la clasificacion de los hallazgos en las distintas categorias de
riesgo (LR1 a LRS5), traducido y adaptado desde www.acr.org Liver Imaging and

Reporting Data System.

De la hoja de solicitud del estudio se obtuvo la siguiente informaciéon niamero de registro
meédico, numero de rayos X, edad, sexo, indicacion del estudio, factores de riesgo y niveles
de alfa-feto proteina. Para evaluar la variabilidad en la interpretaciéon de los estudios y
redaccion de los reportes realizados sin aplicacion de los lineamientos referidos en el LI-
RADS. Evaluando la estructuracién del reporte, la forma de descripcion del hallazgo,
evaluacion u omision de criterios mayores sugeridos en el sistema de reporte LI-RADS y la
impresion diagndstica final. Los reportes se obtuvieron del sistema de archivos digitales de
la secretaria del Departamento de Radiologia e Imagenes Diagnosticas donde se realizd

dicho estudio.

Se le dio seguimiento a los casos sometidos a biopsia, obteniéndose los resultados del
analisis anatomopatoldgico al solicitar autorizacion al acceso de los expedientes de

pacientes.
4.9 Procedimientos de analisis de la informacion

Se cred una base de datos utilizando el programa Office Excel, donde se organizé por cada
mes dos hojas estadisticas una con la informacion necesaria para identificar la variabilidad
en los reportes titulada “Listado casos no aplicacion LIRADS vrs aplicacion de LIRADS” en
la cual se incluyeron los siguientes items: nimero de rayos, nimero de registro médico,
edad, sexo del paciente, indicacion del estudio, factores de riesgo, nivel de alfa-feto
proteina, datos de interpretacion y reporte de los estudios sin la utilizacion de los requisitos
LI-RADS vy ofra titulada “Listado de casos LI-RADS” donde se incluyo la evaluacion por
parte de los dos interpretadores de los criterios mayores y la categoria LI-RADS otorgada

a cada hallazgo, para posteriormente realizar el analisis de concordancia inter-observador.
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Se dio seguimiento a los casos sometidos a biopsia, obteniéndose los resultados del
estudio anatomo-patolégico y se calculd la concordancia de las lesiones clasificadas como
LIRADS 5 con el nivel de alfa-feto proteina como marcador tumoral y el resultado final del

estudio anatomo-patoldgico (método estandar de oro para el diagnostico de CHC).

ElI LI-RADS es un sistema de terminologia y criterios estandarizados para la interpretacion
y reporte de estudios por TC y RM del higado poblaciéon con cirrosis o en riesgo de
desarrollar hepatocarcinoma. Creado para que tanto radidlogos expertos como radidlogos
en formacion puedan interpretar hallazgos mediante la evaluacién de criterios mayores
establecidos, reduciendo la variabilidad y errores de interpretacion dependientes del
examinador, en el reporte del estudio y con el propdsito de mantener un lenguaje universal
entre radiélogos y clinicos.' En el presente estudio, se quiso analizar la concordancia inter-
observador entre dos observadores, radiélogos en formacion, un residente de la maestria
en radiologia cursando el segundo afio y otro del tercer afio, los cuales no tuvieron acceso
a los datos clinicos del paciente, incluyendo edad, sexo, factores de riesgo y valores de
alfa-feto proteina, con el propdsito de evitar la influencia de estos datos sobre la
interpretacion del estudio. Previo a la interpretacion del estudio se le proporcioné a ambos
interpretadores material de estudio, lineamientos LI-RADS versién 2014, traduccion a
lengua materna (espanol), Lexicon de términos como se observa en el anexo 4, definicion
de cada categoria LI-RADS como se observa en el anexo 10, atlas ilustrativo algoritmo
diagnostico como se observa en el anexo 2, se discutio el material para unificar criterios,
ademas dicho material también sirvié de consulta rdpida en la evaluacion de cada hallazgo

de forma independiente por los observadores.

Para el andlisis de la concordancia inter-observador se utiliz6 el método estadistico Cohen
Kappa (k), que corresponde a la proporcién de concordancias observadas o acuerdo
observado sobre el total de observaciones, habiendo excluido las concordancias atribuibles
al azar. En base a los valores entre -1 (negativo) y +1(positivo); mientras mas cercano a
+1, mayor el grado de concordancia inter-observador y lo contrario si el valor era negativo.
Un valor de k = 0 refleja que la concordancia observada es precisamente la que se espera
a causa exclusivamente del azar. La interpretacién del coeficiente Kappa se realizd
correlacionando su valor con una escala cualitativa que incluyé seis niveles de fuerza de
concordancia (“pobre”, “leve”, “aceptable”, “moderada”, “considerable” y “casi perfecta”).

Para este estudio se consideraron los rangos expuestos en la tabla 1.
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Tabla 1 VALORES DE REFERENCIA DEL COEFICIENTE KAPPA

COEFICIENTE FUERZA DE LA CONCORDANCIA KAPPA
0,00 Pobre
0,01-0,20 Leve
0,21 -0,40 Aceptable
0,41 -0,60 Moderada
0,61 -0,80 Sustancial
0,81-1,00 Casi perfecto

Tomado de Landis y Koch.The measurement of observer agreement for categorical data. Biometrics
1977 Mar; 33:159-74.

Se introdujeron los datos para el analisis de la concordancia en el moédulo de evaluaciéon
de concordancia en tablas de contingencia del programa Epidat version 4.2, obteniendo el

coeficiente Kappa, con un indice de confianza del 95%, valor estadistico Z y valor p. 272829

Se justifica el uso del coeficiente Kappa en este estudio, cumpliendo con las siguientes
caracteristicas: La respuesta de los dos interpretadores se mide en una escala nominal (es
decir, una variable ordinal o nominal) y las categorias eran mutuamente excluyentes. Los
datos de respuesta son observaciones pareadas del mismo fenédmeno, lo que significa que
ambos interpretadores evaluaron las mismas observaciones. Cada variable de respuesta
tenia el mismo numero de categorias, utilizando una tabla de contingencia, lo que significa
que las respuestas de ambos interpretadores se median en una escala dicotdomica; es
decir, una escala nominal con dos categorias. Los dos interpretadores evaluaron las
observaciones de forma independiente (es decir, el juicio de un evaluador no afecto el juicio
del otro evaluador). Los mismos dos interpretadores (evaluadores fijos o Unicos) se
utilizaron para evaluar todas las observaciones. Evaluacién de la categoria dada por el

interpretador y la confirmacion de otro estudio en este caso anatomo-patologia.
4.11 Aspectos éticos de la investigacion.

A cada paciente se le solicitdé firmar una hoja de consentimiento informado previo a
realizarse el estudio, explicandose los posibles efectos secundarios del medio de contraste
hidrosoluble no iénico, como requisito obligatorio del Departamento de Radiologia e
Imagenes Diagnosticas del Hospital Roosevelt previo a la realizacion de estudios que
involucren radiacion y utilizacién de medios de contrastes. Sin embargo por tratarse de un
estudio de interpretacion de imagenes sin el uso de datos personales del paciente,
guardando la confidencialidad médica, utilizando solamente niumero de registro y de rayos
X para obtener informacién del sistema de archivos, edad y sexo, no se requirid

consentimiento informado para formar parte del presente estudio.
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En cuanto al uso del LI-RADS la siguiente es la especificacion de la licencia:
Reconocimiento-No Comercial-Sin Obra Derivada 4.0 Internacional (CC BY-NC-ND 4.0)
donde se especifica lo siguiente. Usted es libre de, compartir/copiar y redistribuir el material
en cualquier medio o formato. El licenciador no puede revocar estas libertades mientras
cumpla con los términos de la licencia; Reconocimiento: debe reconocer adecuadamente
la autoria, proporcionar un enlace a la licencia e indicar si se han realizado cambios
menores. Puede hacerlo de cualquier manera razonable, pero no de una manera que
sugiera que tiene el apoyo del licenciador o lo recibe por el uso que hace; No comercial: no
puede utilizar el material para una finalidad comercial; Sin obra derivada: si remezcla,
transforma o crea a partir del material, no puede difundir el material modificado. Se aclara
qgue se hace el reconocimiento apropiado en las referencias bibliograficas, no es objetivo
del presente estudio hacer modificaciones a la guia ya establecida por LI-RADS, y de

ninguna forma el fin del estudio es con propdsitos comerciales.
4.12 Limitantes del estudio

De las 115 tomografias dinamicas trifasicas realizadas solamente 58 cumplian con los
requisitos de calidad sugeridos por LI-RADS-ACR, la mayor limitante surgié al no contar
con inyector automatico para el control de los tiempos posterior a inyeccion del medio de
contraste, por lo cual el control se realizé de forma manual, no se permitié la repeticion de
estudios para evitar la radiaciéon excesiva de los pacientes y el aumento del costo a la
institucion. En los meses de febrero a mayo se obtuvieron menos casos para el estudio por

desperfectos del tomodgrafo y retrasos en su reparacion.

Retraso en la recopilacién de datos relevantes al estudio por la dificultad y demora al
acceso de la informacién en expedientes, relacionado a la ausencia de un sistema digital
de historial médico que facilite y agilice el proceso investigativo en el ambito hospitalario.
Tiempos prolongados en la programacion de biopsia, asi como demora en el analisis y
procesamiento de muestras de biopsias y entrega del resultado final, causa ausencia o
escasos recursos humano y material. Dificultad en la obtencion de resultados de patologia

extra-hospitalarios realizados en centros privados por decisiéon de familiares.
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V. RESULTADOS

La poblaciéon del estudio fue constituida por 58 pacientes presentando las siguientes
caracteristicas:

Tabla 2. Caracterizacién sociodemografica de la poblacién con estudios de
tomografia abdominal trifasica para el diagnoéstico de CHC en el Departamento de
Radiologia e imagenes diagnosticas-Hospital Roosevelt periodo de Enero a Octubre
2017.

EDAD
ANOS FRECUENCIA | PORCENTAJE
18 a 20 1 2%
21a30 3 5%
31a40 5 8%
41a50 6 10%
51a60 16 28%
61a70 16 28%
71a80 8 14%
Mayor de 81 afios 3 5%
SEXO

MASCULINO 32 55%
FEMENINO 26 45%
FACTOR DE RIESGO

TOTAL CIRROSIS 50 86%
ALCOHOLISMO (CON CIRROSIS) 25 43%
ALCOHOLISMO CRONICO (SIN CIRROSIS) 5 9%
HEPATITIS B (CQN CIRROSIS) 13 200,
HEPATITIS B CRONICA (SIN CIRROSIS) 3 5%
HEPATITIS C (CON CIRROSIS) 5 9%
CIRROSIS CAUSA NO DEFINIDA 7 12%
INDICACION DEL ESTUDIO

DOLOR ABDOMINAL 42 43%
PERDIDA DE PESO 19 20%
ICTERICIA 13 14%
HEPATOMEGALIA 8 8%
MASA HEPATICA POR ULTRASONIDO 5 5%
DISTENSION ABDOMINAL 3 3%
ENCEFALOPATIA HEPATICA 3 3%
HEMATEMESIS 1 1%
DERMATOMIOSITIS 1 1%
HIPOREXIA 1 1%
FIEBRE 1 1%
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Conformando el estudio 36 pacientes del sexo masculino y 26 pacientes del sexo femenino,
en edades comprendidas entre los 18 a 85 afos, con una media de edad de 55 afos,
siendo 65 afos la edad mas frecuente. Entre los factores de riesgo, el 86% (n=50) de los
pacientes presentaban cirrosis hepatica al momento del estudio, 100% (n=36) de pacientes
con clasificacion LI-RADS 5 presentaban cirrosis hepatica. El alcoholismo crénico
represento la etiologia de la cirrosis en 43% (n=25) de los pacientes, siendo este el factor
de riesgo mas comun encontrado en esta poblacion, sobre todo en el sexo masculino 64%
(n=16) frente a 36%(n=9) en el sexo femenino, los pacientes restante presentaban
antecedente y pruebas de laboratorio positivas para virus de Hepatitis B o C, 22% (n=13)
y 9% (n=5), respectivamente, afectando a la poblacion mas joven del estudio edades entre
20-50 afos. La mayoria de los estudios fueron indicados en orden de frecuencia por dolor
abdominal 43% (n=42), pérdida de peso 20% (n=19), ictericia 14% (n=13), muchos
presentaban combinaciones de estos, pero en definitiva era el dolor abdominal el mas
comun, un caso aislado debutante con dermatomiositis como sindrome paraneoplasico,
cinco casos con ultrasonido solicitado para el estudio de cirrosis hepatica, donde se
demostro la presencia de masa hepatica sospechosa de CHC, como se muestra en la Tabla
2.

Tabla 3. Eficacia diagnéstica categoria LI-RADS (interpretadores) y confirmacioén
histopatologica en los estudios de tomografia abdominal trifasica para el diagnéstico
de CHC en el Departamento de Radiologia e imagenes diagnosticas-Hospital
Roosevelt periodo de Enero a Octubre 2017.

INTERPRETADOR 1
CRITERIO ESTADISTICO | RESULTADO IC 95%
VERDADERO POSITIVO: 33
FALSO POSITIVO: 5
VERDADERO NEGATIVO: 6
FALSO NEGATIVO: 0
SENSIBILIDAD 100% 89.42% - 100%
ESPECIFICIDAD 54.55 % 23.38% - 83.25%
VALOR PREDICTIVO POSITIVO 86.64 % 77.55% - 92.65%
VALOR PREDICTIVO NEGATIVO 100% -
PRECISION 88.64% 75.44% - 96.21%
INTERPRETADOR 2
VERDADERO POSITIVO 32
FALSO POSITIVO 6
VERDADERO NEGATIVO 6
FALSO NEGATIVO 0
SENSIBILIDAD 100% 89.11% - 100.00%
ESPECIFICIDAD 54.00 % 21.09% - 78.91%
VALOR PREDICTIVO POSITIVO 84.21% 75.18% - 90.38%
VALOR PREDICTIVO NEGATIVO 100% -
PRECISION 86.36% 72.65% - 94.83%
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De las 58 tomografias evaluadas en 36 de ellas fueron hallazgos que por imagen
presentaban caracteristicas LR-5, sin embargo, 33 de ellos se confirmo diagnostico positivo
para CHC a través de analisis anatomo-patologico, 3 de ellas no se realizd biopsia
confirmatoria por lo cual no se incluyeron en la evaluacion de eficacia diagnostica. El fin
del estudio es la evaluacion de la eficacia diagnéstica para CHC, por lo que, no se tomaron
en cuenta 11 hallazgos clasificados LR-OM (hallazgo es probablemente o definitivamente
maligno pero no especifico para CHC) y los 3 hallazgos sin confirmacion anatomo-
patologica, tomando en consideracion para dicha evaluacién estadistica solo 44 hallazgos
en total, que incluyen las clasificadas LR-1, LR-2, LR-3, LR-4 y LR-5. De los 33 hallazgos
con confirmacion histopatolégica positivo CHC, el observador 1 clasific6 n=31 LR-5
(definitivamente CHC) y n=2 como LR-4 (probablemente CHC), en total 33 verdaderos
positivos; hallazgos benignos n=2 LR-3 (probabilidad intermedia de malignidad) y n=3 LR-
4, total 5 falsos positivos; n=4 LR-1 y n=2 LR-2 (probablemente benigno), total 6 verdaderos
negativos; falsos negativos ningun hallazgo. El observador 2 de los 33 hallazgos con
confirmacion histopatoldgica positivo CHC, clasificé n= 25 LR-5 y n=7 LR-4, total 32
verdaderos positivos; n=6 LR-3, total 6 falsos positivos; n=3 LR-1 y n=3 LR-2, total 6

verdaderos negativos; falsos negativos ningun hallazgo.

Mostrando eficacia diagndstica con la aplicacion de lineamientos LI-RADS en la evaluacion
de tomografia abdominal trifasica para el diagnéstico de CHC, en relacion a la categoria
LI-RADS otorgada al hallazgo radioldgico y el resultado confirmatorio de la evaluacion
anatomo-patolégica, para el observador 1 (residente del 3er ano), sensibilidad,
especificidad, VPP, VPN de 100%, 54.55%, 86.64 % y 100% respectivamente. Mientras
que el observador 2 (residente del 2do afio) mostré sensibilidad, especificidad, VPP, VPN
de 100%, 50%, 84.21% y 100%, respectivamente, como se muestra en la tabla 3. El resto
de estudios 11 con patologia positiva para LR-OM, 9 patologia negativo por malignidad, 2
nodulo displasicos de alto grado, 5 no especifica de estos 3 eran hallazgos clasificados LR-
5 pero sin biopsia confirmatoria y 3 hallazgos clasificados LR-1 (definitivamente benigno)

por aspectos de imagen sin requerir confirmacién anatomopatoldgica.

Tabla 4. Determinacion del porcentaje de omision de hallazgos radiolégicos
propuestos por LI-RADS/ACR en los reportes originales de tomografia abdominal
trifasica para el diagnéstico de CHC en el Departamento de Radiologia e imagenes
diagnosticas-Hospital Roosevelt periodo de Enero a Octubre 2017.

REPORTE DE HALLAZGOS RADIOLOGICOS
HALLAZGO \ FRECUENCIA \ PORCENTAJE
MORFOLOGIA
NO ESPECIFICA \ 20 \ 35%
LOCALIZACION
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NO ESPECIFICA \ 8 \ 14%
CRITERIOS MAYORES
DIAMETRO
NO ESPECIFICA \ 19 \ 33%
HRFA
REALCE 11 19%
ENRIQUECE 6 1%
REALCE AVIDO 4 7%
Continua siguiente pagina
LAVADO
NO ESPECIFICA \ 4 \ 7%
CAPSULA
NO ESPECIFICA \ 51 \ 88%
TROMBOSIS VENOSA
NO ESPECIFICA \ 1 \ 2%

En la evaluacion de los reportes originales sin aplicacion de lineamientos LI-RADS,
referirse al anexo 11, los 58 (100%) estudios de tomografia abdominal trifasica, se encontré
omisiéon y heterogeneidad en el reporte de hallazgos radiolégicos. Por el contrario al aplicar
lineamientos LI-RADS el observador utilizaba un esquema de evaluacion que indicaba la
evaluacion en cada estudio de los criterios antes mencionados. Los aspectos evaluados
fueron descripcion de la morfologia hepatica (ausencia o presencia de cirrosis hepatica),
encontrandose omision en la especificacion de esta caracteristica radiolégica en 35% de
los estudios (n=20). LI-RADS propone la localizaciéon del hallazgo en base a segmentos de
Couinaud como se observa en el anexo 12, omision de este descriptor se identifico en 14%
de estudios (n=8). De los criterios mayores propuestos por LI-RADS, hiper-realce en fase
arterial, término unificador propuesto por LI-RADS, fue mencionado en todos los estudios,
sin embargo se encontraron hasta seis descriptores diferentes para este término, siendo
los utilizados con mayor frecuencia realce en fase arterial 19% (n=11), enriquece en fase
arterial 11% (n=6), realce avido en fase arterial 7% (n=4). El criterio de lavado en fase
venosa no se menciond en 7% de estudios (n=4); diametro del hallazgo en 33% (n=19);
aspecto de cépsula en 88%(n=51), este criterio es el que con mayor frecuencia se omitié
en la descripcion del hallazgo radiolégico; trombo en vena solo en 2% de los estudios no

se describié (n=1), como se muestra en la tabla 4.
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Tabla 5. Evaluacion de concordancia Kappa para criterios mayores LI-RADS,
categoria LI-RADS, analisis anatomo-patolégico, en los estudios de tomografia
abdominal trifasica para el diagnéstico de CHC en el Departamento de Radiologia e
imagenes diagnosticas-Hospital Roosevelt periodo de Enero a Octubre 2017.

CONCORDANCIA INTER-OBSERVADOR CRITERIOS MAYORES LI-RADS

CRITERIO KAPPA IC95% VALOR P | ESTADISTICO Z
MORFOLOGIA 1,00 1,0-1,0 0,00 8,52
LOCALIZACION 0,84 0,77-0,95 0,00 28,58
DIAMETRO 0,78 0,64-0,88 0,00 16,11
HRFA 0,90 0,80-0,99 0,00 10,87
LAVADO 0,91 0,80-1,00 0,00 8,37
CAPSULA 0,50 0,30-0,69 0,00 4,20
TROMBO EN VENA 1,00 1,0-1,0 0,00 7,62

CONCORDANCIA INTER-OBSERVADOR CATEGORIAS LI-RADS
CATEGORIA LI-RADS 0,68 0,54-0,82 0,00 11,44

CONCORDANCIA CATEGORIAS LI-RADS Y ANATOMOPATOLOGIA
LIRADS-ANATOMOPATOLOGIA 0,91 0,78-1,03 0,00 7,59
OBSERVADOR 1

LIRADS-ANATOMOPATOLOGIA 0,70 0,48-0,92 0,00 5,65
OBSERVADOR 2

Referirse al anexo 15 para mayor detalle del analisis estadistico coeficiente Kappa.

Concordancia inter-observador con analisis estadistico coeficiente Kappa, para los criterios
mayores, se demostréo acuerdo casi perfecto en descripcion de morfologia hepatica y
trombo en vena (k=1.0; IC 95%:1.0-1.0; valor p:0.00), localizacién (k=0.84; IC 95%:0.77-
0.95; valor p:0.00), hiperrealce en fase arterial (HRFA) (k:0.90; IC 95%:0.80-0.99; valor p
0.00), lavado en fase venosa (k=0.91; IC 95%:0.80-1.0; valor p:0.00); acuerdo sustancial
para la medicion del diametro del hallazgo radioldgico (k:0.78; IC 95%:0.64-0.88; valor p
0.00), acuerdo aceptable para la determinacién de presencia o ausencia de capsula
(k=0.50; IC 95%:0.30-0.69; valor p:0.00) fue el criterio de menor concordancia entre los
interpretadores. Concordancia inter-observador para categorias LI-RADS, encontrandose
acuerdo sustancial (k=0.68; IC 95%:0.54-0.82; valor p: 0.00), concordancia de estas con
anatomo-patologia para el observador 1 acuerdo casi perfecto y para el observador 2

acuerdo sustancial, como se muestra en la tabla 5.
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VI. DISCUSION Y ANALISIS

Debido a los riesgos que conlleva el someter a un paciente a biopsia, las diferentes guias
incluido LI-RADS proponen criterios de imagen para el diagnéstico de CHC en relacién a
los cambios histolégicos que suelen ser parte de la evolucion de la hepatocarcinogénesis,
que coinciden con los hallazgos radioldgicos caracteristicos de CHC. La mayoria de las
guias mencionan como punto de corte nédulos hepaticos de 20mm, que presenten en
estudios de imagen dinamicos (TC y RM dinamica con contraste) un perfil vascular
especifico caracterizado por hiperrealce en fase arterial y lavado en fase venosa portal.
Este patron de realce ha demostrado alta especificidad de casi el 100% en Europa, América
del Norte y Asia, se han convertido en los criterios principales de tipo no invasivo, utilizado

para el diagndstico de CHC de varias sociedades cientificas.® ' 30

La AASLD (Association for Study of Liver Diseases), EASL (European Association for the
Study of the Liver), OPTN (Organ Procurement and Transplantation Network), JSH (Japan
Society of Hepatology), National Comprehensive Cancer Network y otras sociedades
cientificas han publicado pautas para la utilizacion adecuada de las imagenes para el
diagnéstico de CHC. Aunque los criterios propuestos son ampliamente reconocidos como
importantes, no existe un consenso establecido con respecto a sus definiciones exactas.
La falta de consenso sobre estos criterios puede generar confusién e inconsistencia en la

aplicacion del diagndstico tanto en atencion clinica como en investigacion. % 26

Sin embargo, el algoritmo de diagndstico LI-RADS, esta destinado solo para personas con
alto riesgo de CHC, es una herramienta pensada para la estandarizacién de términos y
reportes radiolégicos en la evaluacion de estudios de imagen con contraste dinamico para
mejorar el rendimiento diagnéstico por imagenes (no invasivo) del CHC. A diferencia de
las guias mencionadas, fue desarrollado en un formato didactico, incluyendo un Iéxico de
términos con especificaciones mas precisas, con el propdsito de mejorar la estandarizacion
y el consenso respecto al diagnéstico por imagenes del CHC. Aunque se prevé que la
adopcion de LI-RADS estandarizara los informes, mejorara la comunicacién con los
médicos y la eficacia diagnostica por imagen del CHC, los beneficios clinicos de clasificar
los hallazgos en categorias que reflejen la presunta probabilidad de CHC, ain no se han

corroborado, y se requieren estudios que evaluen la eficacia diagndstica de este sistema.

En la literatura existen a la fecha solamente dos estudios que evaluan la eficacia

diagnéstica del LI-RADS y que mas se asemejan en su disefio al tipo y propésito de la

presente investigacion; Fraum T et al. en su investigacion “Differentiation of hepatocellular

carcinoma from other hepatic malignancies in patients at risk: Diagnostic Performance of
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the Liver Imaging Reporting and Data System Version 2014” cuyo propdsito fue evaluar el
rendimiento diagndstico y la concordancia inter-observador en la diferenciacion de CHC de
malignidad no CHC en una poblacion de pacientes en riesgo de CHC y Ehman E et al. en
su investigacién “Rate of observation and inter-observer agreement for LI-RADS major
features at CT and MRI in 184 pathology proven hepatocellular carcinomas”.?"32 Fraum T
et al. incluyé 136 CHC confirmados por patologia (LR-5) y 42 tumores malignos no CHC
(LR-OM). La especificidad y valor predictivo positivo (VPP) del diagnéstico por imagenes
de CHC (LR-5 o LR-5V) fue de 69.0% y 90.5%, respectivamente, para el observador 1;
88.3% y 95.5%, respectivamente, para el observador 2. La exclusion de la categoria LR-
5V mejoré la especificidad y el VPP para CHC a 83.3% y 92.9%, respectivamente, para el
observador 1 (seis hallazgos falsos positivos menos); 92.3% y 96.4%, respectivamente,

para el observador 2 (un hallazgo falso positivo menos). %2

Al contrario que el estudio de Fraum T et al. que evalud la concordancia y eficacia
diagnéstica del LI-RADS en radidlogos con diferentes afios de experiencia y en el cual
excluyeron la categoria LR-5V demostrando mejora en la especificidad y el VPP de los
observadores, en el presente estudio se evaluaron los mismos aspectos entre dos
radidlogos en formacién, observador 1 (residente del 3er afio) y observador 2 (residente
del 2do afo) encontrandose, VPP y precision excluyendo LR-5V, para el observador 1 de
86.11% y 88.10% respectivamente, y para el observador 2 80.65% y 83.78%
respectivamente, al incluirlas, demostrandose diferencia significativa, mejorando el valor
predictivo positivo y precision diagnostica, para el observador 1 a 86.84% y 88.64% y para
el observador 2 a 84.21% y 86.36%. Aunque la especificidad diagndstica para ambos fue

baja (54.55% y 50%), estos mostraron sensibilidad y valor predictivo negativo del 100%.

En el LI-RADS los criterios para asignar categorias dependen principalmente del diametro
de la observacion y de la presencia de cuatro criterios mayores especificos que se han
reportado Utiles para diagnosticar CHC: hiperrealce en la fase arterial, lavado en fase
venosa portal, aspecto de capsula y umbral de crecimiento.'® Ademas, se propone una
forma estandarizada para el reporte de estos hallazgos para evitar errores de omision,
mantener un lenguaje universal, asi mejorar la comunicacién entre radidlogos y clinicos.
En el presente estudio se evaluaron los reportes radiolégicos originales de los estudios de
TC abdominal trifasica, en los cuales aun no se implementaban los lineamientos
propuestos por LI-RADS, identificando omisién en la especificacion de hallazgos
radiolégicos entre ellos el criterio mayor que con mayor frecuencia se omitia era el aspecto
de capsula, probablemente por la poca familiaridad y relevancia que se la ha dado a este

criterio en otras guias y en la literatura radioldgica, en los cuales se da mayor énfasis en
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perfil vascular especifico caracterizado por hiperrealce en fase arterial y el lavado en fase
venosa portal.*® A los observadores del presente estudio se les capacito en el uso del
algoritmo LI-RADS y se les instruyo a evaluar el hallazgo radiolégico en base a este,
observando ausencia de omision en la evaluacion de las caracteristicas principales del
hallazgo radiolégico y utilizacion adecuada de los descriptores universales del léxico de
términos LI-RADS, sin embargo, no existen estudios comparables en la literatura que

evaluen el impacto de la estandarizacién del reporte radiolégico.

En la evaluacion de concordancia utilizando el coeficiente Cohen Kappa, en el presente
estudio se demostré acuerdo casi perfecto para hiperrealce en fase arterial (k= 0.90),
lavado en fase venosa portal (k= 0.91) y trombo en vena (k=1.0), y son las caracteristicas
que tienden a ser evaluadas en todos hallazgos focales aun sin aplicar los lineamientos LI-
RADS. Resultados similares se encontraron en el estudio de Ehman E et al. donde se
evaluo la concordancia entre dos radiélogos certificados en imagen de abdomen, en el que
el realce arterial fue el criterio mayor observado con mas frecuencia, presente en 86% de
los hallazgos, y se observé con mayor frecuencia en la TC frente a la RM (87% frente al
86%). Entre los dos observadores, hubo acuerdo sustancial sobre las caracteristicas de la
fase arterial en 95% de casos (k = 0,75). El lavado en fase venosa portal fue el segundo
criterio mas frecuentemente observado, en 82% de los hallazgos, y se observé de manera
similar en la RM y la TC en fase tardia (79% vs. 85%). El acuerdo fue sustancial entre los
observadores sobre la presencia o ausencia de lavado ocurrio en el 89% de los hallazgos
(k=0,61).%

El Unico criterio que produjo mayor confusion y para el cual se encontré6 un acuerdo
moderado (k=0.50) fue el aspecto de capsula, sobre todo para el radiélogo con menos
experiencia (observador 2), que no identifico la presencia de capsula en 11 de 33 hallazgos
(33%), esto no significa que la herramienta sea débil en este aspecto, se define que se
requiere de cierto grado de experiencia y entrenamiento para el uso adecuado de la misma.
Aunque otra explicacién a esto podria deberse al gran tamano de las lesiones y a que la
presencia de capsula se define mejor por estudios de resonancia magnética como lo
mostro el estudio por Ehman E et al., donde la presencia de capsula se observé en 31
(27%) lesiones y se observé con mayor frecuencia en la RM (44%) que en la TC (17%). Al
igual que el presente estudio, la presencia de capsula fue mas discrepante entre los dos
lectores, con 21 (18%) desacuerdos (k = 0,56, acuerdo moderado), con 13 (18%)

desacuerdos en la TC y 8 (19%) desacuerdos en la RM.?'
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Las guias de la AASLD considera que lesiones entre 1 a 2 cm y > 2 cm, que presenten
hiperrealce en fase arterial y lavado en fase venosa cumplen criterios suficientes para ser
considerados diagndstico por imagen de CHC.?® Otros autores como Linares A et al
consideran que las lesiones iguales o menores de 1cm no suelen ser malignas, mientras
que aquellas entre 1 - 2 cm y mayores, tienen una elevada probabilidad de ser malignas.
2 Mientras que LI-RADS establece que lesiones entre 1-2cm con hiper-realce en fase
arterial son clasificadas como LR-4 si cumplen uno de los otros criterios mayores (lavado,
capsula o crecimiento) o si han sido detectadas previamente por ultrasonido (LR-5US).’
En este estudio se observé que los hallazgos entre 10-19mm (1-1.9cm) de diametro
maximo la identificacion de presencia o ausencia de capsula influyé en la clasificacion LI-
RADS entre LR-4 y LR-5, encontrandose una concordancia aceptable, el observador 2
(Residente del 2do afio) mostraba mayor dificultad para identificar la presencia de capsula
y mostré tendencia a clasificar mas hallazgos como LR-4 (siete mas que el observador 1).
En cambio hallazgos mayores de 2cm que presentasen hiperrealce en fase arterial y lavado
en fase venosa, la presencia o ausencia de capsula no influyé en su clasificacion como LR-
5.

La mayoria de las guias para diagnéstico de CHC como las de la AASLD y la OPTN, son
realizadas con el objetivo de deteccion temprana de CHC vy el limite de corte de tamafio lo
refieren como nédulos o hallazgo focal entre 10-20mm de diametro maximo, las cuales por
su pequeno tamafo presentarian las caracteristicas tipicas de CHC. En el presente estudio
el 64% (n=21) de las lesiones CHC positivas mostraban didmetro mayor a 30mm, 43%
(n=9) de estas eran hallazgos con didametros por encima de 70mm alcanzando la de mayor
diametro 212mm, como es esperado por su gran tamafo, 36% (n=12) de estas
presentaban marcada necrosis tumoral central y su realce en fase arterial era de tipo
heterogéneo de aspecto periférico (se define como presencia de hiperintensidad o mayor
atenuacion después de la administracion de medio de contraste que varia a lo largo de la
estructura)’, causando discordancia entre los observadores para clasificar el hallazgo en
categoria LR-5 o LR-OM. Sin embargo, estas lesiones presentaban lavado del componente
sélido (en su mayoria periférico), en base a LI-RADS estas lesiones deberian ser
clasificadas como LR-OM, en el presente estudio se demostr6 que muchas de estas
lesiones resultaron ser CHC, 12 de 33 hallazgos, confirmados positivos para CHC por
patologia. En el estudio de Fraum T et al. entre las masas con realce en la fase arterial, el
patrén de realce periférico fue mas comun entre las neoplasias no CHC que entre los CHC
para ambos lectores (R1: 24 de 36 [66,7%] frente a 13 de 124, [10,5%], P, 0,001; R2: 27
de 35[77.1%] frente a 21 de 123 [17.1%], P, .001) (k = 0.76). Sin embargo no se especifica

el tamafio promedio de las lesiones que fueron parte del estudio.??
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En cuanto a la categoria LR-5 al incluir los hallazgos LR-5V se mostré mejor concordancia
con el resultado confirmatorio anatomo-patolégico, para el observador 1 de k =0.89 ak =
0.91 manteniéndose dentro del rango de acuerdo casi perfecto, mientras que en el
observador 2 se observd mayor impacto, de k = 0.66 a k = 0.70. El criterio de tumor en
vena es util a la hora de identificar de forma no invasiva CHC, sobre todo en el presente
estudio donde la mayoria de hallazgos eran de gran tamafio (promedio de 68mm), con
diametro maximo de hasta 212mm, al momento de realizarse la TC abdominal trifasica y
las caracteristicas atipicas que muestran, siendo la presencia de tumor en vena criterio
determinante para la diferenciacién y categorizacion entre LR-OM y LR5V. En la
confirmacién anatomo-patolégica solamente tres hallazgos LR-OM presentaron trombo en
vena a diferencia de nueve hallazgos LR-5. Al contrario que en el estudio de Fraum T et al.
donde el excluir el criterio de tumor en vena mejoro la eficacia diagndstica de los
observadores, en el presente estudio este criterio fue util para mejorar el rendimiento

diagnéstico por hallazgos de imagen.

Las caracteristicas atipicas que muestran los hallazgos de gran tamafio no son
especificadas en el LI-RADS version 2.0, recordando que es una guia creada para tamizaje
y deteccion temprana de hallazgos de pequefio tamafo en pacientes con alto riesgo de
CHC en un pais desarrollado con los recursos disponibles. La mayoria de los pacientes
atendidos en Hospitales Nacionales de paises en vias de desarrollo, en este caso
Guatemala, no cuentan con programas de tamizaje y la mayoria de los pacientes son

estudiados cuando presentan estadios avanzados.
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6.1 CONCLUSIONES

6.1.1 En cuanto a la eficacia de aplicacion de criterios mayores y categorias LI-RADS en
evaluacion de hallazgos radiolégicos en tomografia abdominal trifasica para el diagnéstico
de CHC se demostro alta sensibilidad, valor predictivo negativo, valor predictivo positivo y

precision, pero baja especificidad diagnéstica.

6.1.2 En el 100% de las tomografias abdominales trifasicas que formaron parte de este
estudio, se observé omision y heterogeneidad en el reporte de hallazgos radiolégicos en

los reportes originales sin aplicacion de lineamientos LI-RADS.

6.1.3 La concordancia inter-observador mediante indice Cohen Kappa, de criterios
mayores y categorias LI-RADS en los hallazgos radioldgicos para el diagnéstico de CHC,
se obtuvo acuerdo casi perfecto en la mayoria de criterios mayores y acuerdo sustancial
entre categorias.

6.1.4 Correlacion entre la categoria LI-RADS y el resultado anatomo-patolégico mediante

indice Cohen Kappa, se encontrd para el observador 1 acuerdo casi perfecto y para el

observador 2 acuerdo sustancial.
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6.2 RECOMENDACIONES

6.2.1 A pesar que LI-RADS es una herramienta pensada tanto para radidlogos expertos
como en formacién, se requiere mayor exposicion y entrenamiento en los postgrados para
mejorar el nivel de concordancia sobre todo en el criterio de aspecto de capsula, dado que
es una caracteristica radioldgica introducida por LI-RADS de la cual se hace poca

referencia en otras guias.

6.2.2 Se requiere estudios que profundicen en el impacto que tiene la estandarizacion del
reporte radiolodgico en la comunicacion entre radidlogos y clinicos, asi como en el manejo

del paciente.

6.2.3 El analisis anatomo-patoldgico contintia siendo el estandar de oro, sobre todo en
casos como los descritos en el presente estudio donde los hallazgos de gran tamafio por

su tendencia a la necrosis tumoral muestran caracteristicas atipicas de imagen.

6.2.4 LI-RADS es una herramienta prometedora, sin embargo, su uso no esta aun
estandarizado en las areas de diagndsticos por imagen publicos y privados del pais. Se
requiere la implementacién de programas de tamizaje para CHC en el pais, de esta forma
promocionar el uso de estas guias estandarizadas, lo que da mayor apertura a
investigaciones que evaluen el impacto de la estandarizacion del reporte radioldgico en la

practica clinica y el manejo de los pacientes.
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ANEXO 1
UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA

= FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
s “BENEFICIOS DEL LI-RADS EN EVALUACION DE TOMOGRAFIA

ABDOMINAL TRIFASICA COMO METODO DIAGNOSTICO PARA
HEPATOCARCINOMA”

BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS
Registro medico: Numero de rayos:
Edad (ahos)
Sexo:
Femenino [ ] Masculino [ |
Antecedentes patolégicos:
Cirrosis [ 1 Hepatitis B [__] Hepatitis C [ Alcoholismo []

Indicacion del estudio:

Marcador tumoral Alfafetoproteina
<500ng/ml [ 1501-700ng/ml [__1701-900ng/ml [__1901-1000ng/ml [ ]

>1000ng/ml [} Otros especifique valor:

Observador:

Hallazgos hepaticos: Morfologia general del higado:

Configuraciéon de masa
st [ NO [ ]

Localizacién segun segmentos de Couinaud (Circule las opciones que sean
necesarias):

| ! ]} IVA IVB V \'4 Vil

Hallazgo tratado: (en caso de si corresponde a categoria LR-T no continuar
evaluacion) (

st [] NO [ ]
Hallazgos con criterios de benignidad clasificar como:

LR1 [ ] LR-2 [_1 Especifique:
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Comportamiento en fase arterial (FA):

Isodensa [ ] Hipodensa [ ] Hiperdensa (realce) [ |

Diametro del hallazgo: (medido en la fase donde mejor se definan sus bordes)
Hipo o isodensa FA <20mm [ ] 220mm C 1

Hiperdensaen FA >10mm [ | 10-199mm [ ] 220mm ]
Lavado en fase venosa portal:

st [ NO [

Presencia de capsula:

si [ ] NO [ ] Siespecifique fase:

Umbral de crecimiento: (solo aplica a estudios de seguimiento o pacientes con
estudio previo).

50%<6meses [ __1100% 26meses [ | Nuevalesion>10mm [ ]
Signos de trombosis venosa tumoral

st [] NO [ ]

Categoria LI-RADS:

LR3[_] LR4[_] LRS5[_] LR5V [ ] LR-OM [ ]

Diagnostico anatomopatolégicos

Negativo por malignidad [ NE [
Positivo para CHC ]
Positivo para OM C 1 Especifique cual:
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ANEXO 2

Hallazgo en paciente con alto riesgo de HCC

Hallazgo tratado Hallazgo no tratado
13
Definitivamente | Probablemente | Ni definitivamente benigno
benigno benigno ni probablemente benigno
— LR1 ﬁ Probable maligno, no
[Ig especifica para HCC 13

Tumor en vena —

Tabla diagnostica para TC/RM
Hiperrealce en fase arterial (HRFA) No HRFA HRFA (no en anillo)
Tamaiio del hallazgo (mm) <20 220 <10 10-19 220

Enumerar los criferios principales: Ninguno| LR=3 i ER
* “Lavado” (no periférico) Uno LR-3 LR-4 LR-4
* Realce capsular

* Crecimiento superior al umbral =Dos LR-4 LR-4 LR-4

LR4 Los hallazgos en esta tabla son categorizados como LR-4, excepto:
‘ + LR-5g, si hay incremento = 50% de su tamafio en < 6 meses (equivalente a OPTN

5A-g)
* LR-5us, si hay *lavado” y es visible en ultrasonografia de pesquisa (segun criterios
CHC de la AASLD)

Algoritmo LI-RADS para la categorizaciéon de lesiones hepaticas. Si no hay seguridad de
la presencia de cualquiera de los criterios mayores:

caracterizar ese criterio como ausente

Traduccion al Espariol. Tomado de LI-RADS (Liver Imaging Reporting and Data System)
(ACR) Version2.0-2014 [citado Mayo 2016], Disponible en:
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ANEXO 3

LI-RADS CRITERIOS MAYORES

Hiperrealce arterial Lavado portal/tardio “Cépsula”

Diémetro mayor Crecimiento

- »

Esquema representativo de los 5 criterios mayores propuestos por el sistema LI-RADS para

establecer la probabilidad de CHC de una observacion.

Tomado de: Garcia Hernandez M. J., Sanchez Mufioz M. E., Salmerdn Ruiz A., Gémez
Huertas M., Medina Benitez A., Granada, LI-RADS. Descripcién del Liver Imaging -
Reporting and Data System y su utilidad en el diagndstico del hepatocarcinoma. SERAM-
Congreso [en linea]. Mayo 2014 [citado Mayo 2016]; Poster no. S-0269. doi:
http://dx.doi.org/10.1594/seram2014/S-0269
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ANEXO 4

Terminos Lexicon
Definitivo: Con 100% de confianza.

Diagnéstico: Demostrando cualidades que sean tan caracteristicas de la entidad que existe un 100% de
probabilidad que el hallazgo represente la entidad.

Diametro: Dimensién maxima del hallazgo en la secuencia de imagen o fase de contraste donde los
margenes se definan mayor. No incluir el realce perilesional (anormalidad de perfusion).

Desaparece: Ausencia inequivoca del hallazgo basado en la resolucion de todas las caracteristicas de
imagen asociadas y la ausencia de cualquier otro hallazgo sugestivo de lesiéon ocupante de espacio.

Fase arterial temprana: Imagen posterior a la inyeccion de medio de contraste en la que la aorta y la arteria
hepatica se realzan, pero las venas hepaticas aun no realzan por el flujo sanguineo anterégrado. Tenga en
cuenta que con tiempos de inyeccién cortos, la aorta ya no se puede realzar debido al tiempo de transito
corto.

Umbral de crecimiento: Cambio de tamafio por unidad de tiempo. Si el seguimiento por imagenes se realiza
a intervalos de mas de 1 afio, aplique una tasa de crecimiento similar a la indicada en los criterios.

Crecimiento: Incremento en la medicion del diametro maximo del hallazgo. Para los hallazgos con
hiperrealce, el crecimiento puede referirse a la observacion completa o al componente de hiperrealce.

Realce heterogéneo: Hiperintensidad o aumento de la atenuacion después de la administracion del medio
de contraste que varia en toda la estructura (se recomienda el uso de descriptores mas especificos, como
mosaico, periférico, nodular, serpiginoso, etc.)

Arquitectura en mosaico: Una observacién que parece consistir de nédulos con diferentes apariencias
(realce, atenuacion, intensidad). Este término también se puede aplicar a lesiones con tabiques internos que
realzan

Hiperrealce: Hallazgo de imagenes que en todo o en parte inequivocamente realza méas que el higado de
fondo Y tiene una atenuacion o intensidad inequivocamente mayor que el higado de fondo en imagenes con
contraste.

Hiperrealce en fase arterial: Hallazgo por imagenes que en todo o en parte inequivocamente realza mas
que el higado de fondo Y tiene una atenuacién o intensidad inequivocamente mayor que el higado de fondo
durante la fase arterial. Tenga en cuenta que la dinamica de imagen vascular puede retrasarse en pacientes
con hipertension portal. Por lo tanto, los fendmenos de la fase arterial pueden ser mas evidentes en las
imagenes adquiridas durante la fase venosa portal que durante la fase arterial en tales pacientes.

Lavado: Hallazgo por imagenes que en todo o en parte inequivocamente presenta realce relativo a las
imagenes precontraste Y tiene una atenuacion o intensidad que es inequivocamente menor que el higado
de fondo en imagenes con contraste.

Hiporrealce en fase arterial: Hallazgo por imagines que en todo o en parte inequivocamente presenta
realce relativo a las imagenes precontraste Y tiene una atenuacion o intensidad que es inequivocamente
menor que el higado de fondo en imagenes con contraste Y NO tiene una atenuacién o intensidad
inequivocamente mas alta que el higado de fondo durante la fase arterial. Tenga en cuenta que la dinamica
de la imagen vascular puede retrasarse en pacientes con hipertension portal. Por lo tanto, los fendmenos de
la fase arterial pueden ser mas evidentes en las imagenes adquiridas durante la fase venosa portal que
durante la fase arterial en tales pacientes.

Lavado en fase venosa portal o fase tardia: Hallazgo de imagenes que realza total o parcialmente de
manera inequivoca en relacion a las imagenes precontraste Y tiene una atenuacion o intensidad que es
inequivocamente menor que el higado de fondo durante la fase venosa portal o tardia. En un hallazgo que
demuestra un hiporrealce en la fase arterial, el hallazgo debe tener una atenuacioén o intensidad durante la
fase venosa portal o tardia que sea inequivocamente menor que en una fase mas temprana. (La
determinacion de VP o fase tardia debe aplicarse a la misma porcién del hallazgo para la cual se realiza la
determinacion del realce en la fase arterial. Se debe tener precaucion si un hallazgo esta rodeado por fibrosis
densa; en tales casos, VP aparente o la fase posterior de realce puede representar un realce normal de una
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seudomasa hipertréfica en lugar de realce de una masa maligna, es decir, el tejido circundante esta
hiperrealzado).

Indeterminado: Probabilidad de CHC no puede ser definida debido a informacién insuficiente o
caracteristicas de imagen equivocas. Probability of CHC cannot be defined due to insufficient information or
equivocal imaging features

Intermedio: Probabilidad de CHC entre probablemente benigna y probablemente maligna.

Isorrealce: Hallazgo de imagen que en su totalidad o en parte presenta realce relativo a la fase precontraste
Y tiene una atenuacion o intensidad igual al higado de fondo en imagines con contraste.

Isorrealce en fase arterial: Hallazgo de imagen que en parte o en su totalidad realza relativo a imagines
precontraste Y tiene una atenuacion o intensidad igual al higado de fondo en la fase arterial.

Fase arterial tardia: Imagenes post inyeccion de medio de contraste donde la vena porta esta realzada
pero las venas hepaticas aun no estan realzadas por el flujo sanguineo anterégrado.

Apariencia de masa: hallazgo que, a juicio del radidlogo intérprete, representa una lesiéon que ocupa un
espacio. Las caracteristicas que sugieren una masa incluyen: anillo venoso portal o de fase tardia (capsula
o pseudocapsula), desplazamiento de estructuras intraparenquimatosas, contorno hepatico anormalmente
focalizado, visibilidad en imagenes ponderadas no realzadas, de difusion, T2 o T2 *, margenes discretos o
forma redondeada.

Sin realce: Hallazgo de imagen que no realza en relacién a la imagen pre contraste. La ausencia de realce
sugiere que no tejido viable.

Sin hiperrealce: Hallazgo de imagenes que realza en relacion con la imagen previa al contraste Y tiene una
atenuacion o intensidad igual a o menor que el higado de fondo.

No masa: Observacién que a juicio del radidlogo intérprete no representa una lesion que ocupa espacio

Hallazgo: Area que muestra caracteristicas de imagen que son diferentes del parénquima hepatico
adyacente. Se prefiere este término sobre la lesién, ya que algunas observaciones pueden representar areas
que no son histoldgicamente distintas del parénquima adyacente, como anomalias de perfusion o artefactos.

Fase venosa portal o fase tardia: Se refiere a imagenes obtenidas en las que se ve claramente el realce
anterdgrado de las venas hepaticas.

Estabilidad: Ausencia de cambio definitivo en las caracteristicas radioldgicas entre exploraciones de
diferentes fechas. Este término puede referirse al tamafio, patron de realce u otras caracteristicas
radiolégicas.

Caracteristicas de imagen estable: observacion en la que la apariencia radiolégica en cada secuencia y
fase de imagen no cambia entre dos fechas diferentes.

Inequivoco: absolutamente ninguna duda de que la caracteristica esta presente. Si hay alguna
preocupacion sobre la presencia de la caracteristica, debe considerarse "equivoca".

Lexicon de términos LI-RADS.

Traduccion al Espanol. Tomado de: LI-RADS (Liver Imaging Reporting and Data System)
(ACR) Version2.0-2014 [citado Mayo 2016]. Disponible en: htip://www.acr.org/Quality-
Safety/Resources/LIRADS .
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ANEXO 5

Pre Anterial Arterial

_/ Ninguna Ninguna

Hipo o iso parte del parte del

I ; hallazgo hallazgo
realce.cn inequivoca- inequivoca-

Fase mente mente
Arterial hiperrealza hiperrealza

\
i El hallazgo
s / completao Parte del
iso realce e
en Fase it
Arterial \ hiperrealza

hallazgo
inequivoca-
mente
hiperrealza

Hipo o iso realce en Fase Arterial: Diagrama esquematico que ilustra los hallazgos con hipo o isorealce en fase
arterial. Ninguna parte del hallazgo inequivocamente hiperrealza en fase arterial: Comparar con diagrama de
esquemas mostrados en hiperrealce en fase arterial.

Arterial LUCHE]]

Hiper-
realce en Hallazgo Parte del

completo 1 hallazgo
ase P )

: muestra muestra
Arterial Hiper-realce Hiper-reaice

Ninguna parte del hallazgo inequivocamente Hiper-
realza

NO Hiper-
realce en
Fase
Arterial

Hiper-realce en Fase Arterial: Diagrama esquematico que ilustra los hallazgos con hiper-realce (las dos filas superiores) y sin hiper-realce (fila de
abajo) en fase arterial. El hallazgo con hiper-realce en fase arterial inequivocamente muestra mayor atenuacion que el higado de fondo en su
totalidad (conjunto de imagenes a la izquierda) o en parte (conjunto de imagenes a la derecha). Pueden ser mas bajos (fila superior), similares o
mas altos (segunda fila) en atenuacion o intensidad en relacion con el pre-contraste del higado.

Guia LI-RADS para la identificacion de Hiper o hiporrealce en fase arterial.

Traduccion al Espafiol. Tomado de LI-RADS (Liver Imaging Reporting and Data System)
(ACR)  Version2.0 [en linea]l. 2014 |[citado Mayo 2016]. Disponible

en:
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ANEXO 6

LI-RADS &

Pre Arterial Venosa portal Tardia

,r/// ﬁ// 4

@ |

\,\ ¥ /

/ ‘ 4 /_7
Aspecto / =
de lavado \ Qj

. //
Q
’I
)
- —")
‘o i
aspecto de
lavado \ /
) 4

Aspecto de lavado (en su totalidad) después del hiper-realce de la fase arterial: los diagramas esquematicos ilustran los hallazgos de hiper-realce en fase arterial con lavado (fres
filas superiores) y sin lavado (fila inferior). Si el parénquima hepético consiste visualmente en nédulos y fibrosis (tercera fila), entonces el realce del hallazgo debe compararse con
la del tejido hepatico compuesto. Los hallazgos pueden mostrar "lavado” en su totalidad (esta imagen) o en parte. Ademas, pueden mostrar hiper-realce en la fase arterial (esta
imagen) o hipo o isorealce en la fase arterial.

Guia LI-RADS para la identificacion de Lavado en fase venosa portal o fase tardia.

Primera fila: hiper-realce en fase arterial con "lavado" de todo el hallazgo. El hallazgo
muestra hipo-realce en la fase venosa portal y la fase tardia en relacion con el parénquima
hepatico.

Segunda fila: hiper-realce en fase arterial con "lavado" de todo el hallazgo. El hallazgo
muestra hipo-realce en fase tardia en relacion con el parénquima hepatico.

Tercera fila: hiper-realce en fase arterial con "lavado" de todo el hallazgo. El hallazgo
muestra hipo-realce en fase venosa portal y en fase tardia en relacion con el parénquima
hepatico. En este ejemplo, el parénquima hepatico consiste visualmente de ndédulos y
fibrosis.

Cuarta fila: hiper-realce en fase arterial sin "lavado" en fase venosa portal o en fase tardia
de cualquier parte de la observacion. Este es un ejemplo de desvanecimiento.

Traduccion al Espafiol. Tomado de LI-RADS (Liver Imaging Reporting and Data System)
(ACR) Version2.0 [en linea]l. 2014 [citado Mayo 2016]. Disponible

en:
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ANEXO 7

LI-RADS #&

v2014

Arterial Venosa portal Tardia

Hallazgo con hiper-reaice difuso en fase
arterial y capsula en fase venosa portal o
tardia

7 Hallazgo con iso-realce difuso en fase
Aspe'cto arterial y capsula en fase venosa portal o
de capsula / tardia

Hallazgo con hiper-realce difuso en fase
arterial, realce anular superimpuesto en fase
arterial y capsula en fase venosa portal o

tardia

NO
aspecto de
capsula

Hallazgo con realce anular en fase arterial.
NO caracterizar como capsula.

Aspecto de capsula: los diagramas esquematicos ilustran hallazgos con (fres filas superiores) y sin (fila inferior) "capsula”. Los hallazgos con "capsula” muestran un realce
inequivoco del borde periférico en la fase venosa portal o en la fase tardia.

Guia LI-RADS para la identificacion de aspecto de capsula. El grado de realce
generalmente es mayor en la fase tardia que en la fase venosa portal. Dichos hallazgos
pueden tener hiper-realce en la fase arterial (fila superior y tercera) o iso- o hiporrealce en
la fase arterial (segunda fila). También puede estar presente un borde de hiper-realce en
la fase arterial. Sin embargo, si el realce del borde esta presente solo en la fase arterial (fila

inferior), no lo caracterice como "capsula”.

Traduccion al Espafiol. Tomado de LI-RADS (Liver Imaging Reporting and Data System)
(ACR)  Version2.0 [en linea]l. 2014 |[citado Mayo 2016]. Disponible

en:
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ANEXO 8

LI-RADS A

v2014

Arterial Venosa portal Tardia

_/ K Tumor en vena con hiper-realce en fase
. arterial y masa parenquimatosa asociada.
Tumor en vena con hiper-realce en fase
Tumor en % ( arterial sin masa parenquimatosa asociada.
vena Notese rayas lineales de hiper-realce en fase
arterial.

7 Tumor en vena con hipo-isorealce en fase
‘ arterial sin masa parenquimatosa asociada.
Trombo blando no-tumoral.
NO Tumor ( (
vena

Tumor en vena: los diagramas esquematicos ilustran el realce del tejido blando en la vena (tres filas superiores), de acuerdo con LRS5V. El tejido blando expande
caracteristicamente la luz de la vena involucrada. El tejido blando puede (dos filas superiores) o no (tercera fila) mostrar hiper-realce en la fase arterial. Pueden existir rayas lineales
de hiper-realce (signo de "hilo y raya") (segunda fila).

Guia LI-RADS para la identificacién de trombo en vena. En comparacién con la vena porta
patente, el tumor en la vena generalmente presenta hipo-realce en la fase venosa portal y
tardia. Se puede demostrar una masa parenquimatosa (fila superior) o no (segunda y
tercera fila). El trombo blando no tumoral no realza y generalmente no expande la luz (fila

inferior).

Traduccion al Espafiol. Tomado de LI-RADS (Liver Imaging Reporting and Data System)
(ACR)  Version2.0 [en linea]l. 2014 [citado Mayo 2016]. Disponible

en:
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ANEXO 9

LI-RADS A

v2014

Excluir
Borde extemo a Incluir Dimension Totalidad del  Totalidad del alteracion de
borde externo capsula mayor Hallazgo Hallazgo perfusion

o 11 15151 1

Nédulo Incluir
Bordeintemoa  Excluir Dimension Parte del dentro del alteracion de
borde interno capsula menor Hallazgo Hallazgo perfusion

1115151 1

La dimension méas grande entre los bordes externos de un hallazgo: Incluir la "capsula® en la medicion. Seleccione la Fase, secuencia, plano en el que los margenes son mas
claros. No medir en fase arterial si los margenes son claramente visibles en fases diferentes (el tamafio puede sobreestimarse en |a fase arterial debido al efecto aditivo del realce
de los bordes del hallazgo).

Guia LI-RADS para la correcta medicion del diametro del hallazgo.

Traduccion al Espariol. Tomado de LI-RADS (Liver Imaging Reporting and Data System)
(ACR) Version2.0 [en linea]l. 2014 |[citado Mayo 2016]. Disponible
en:
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ANEXO 10

LI-RADS A

v2014

Categoria LI-RADS

Concepto y Definicion

Definitivamente
benigna

Concepto: 100% seguridad que el hallazgo es benigno.
Definicion: Hallazgo con caracteristicas de imagen diagnosticas de una entidad benigna, o
desaparicion definitiva en el seguimiento en ausencia de tratamiento.

Probablemente
benigna

Concepto: Alta probabilidad que el hallazgo es benigno.
Definicion: Hallazgo con caracteristicas de imagen sugestivas pero no diagnosticas de entidad
benigna.

Probabilidad
intermedia para HCC

Concepto: Moderada probabilidad de ambos HCC o entidad benigna.
Definicion: Hallazgo que no cumple criterios para ofras categorias LI-RADS.

Probable
HCC

Concepto: Alta probabilidad que el hallazgo es HCC pero no hay seguridad al 100%.
Definicion: Hallazgo con caracteristicas de imagen sugestivas pero no diagnosticas de HCC

Definitivamente

Concepto: 100% seguridad que el hallazgo es HCC.

HeC Definicion: Hallazgo con caracteristicas de imagen de HCC o con histologia confirmada para HCC.

Definitivamente
HCC con Tumor en vena

Concepto: 100% seguridad que el hallazgo es HCC con invasién a vena
Definicion: Hallazgo con caracteristicas de imagen diagnosticas de HCC con invasion a vena.

Concepto: Alta probabilidad que el hallazgo es una malignidad, pero con caracteristicas de imagen no
especificas para HCC.
Definicion: Hallazgo con una o mas caracteristicas de imagen a favor de malignidad no-HCC.

Probable malignidad,
no especifica para
HCC

|

Concepto: Hallazgo tratado loco-regionalmente.
Definicion: Hallazgo que ha sido sometido a tratamiento loco-regional

Hallazgo
tratado

Puntuacién ordinal asignada a una observacion que indica su probabilidad de CHC o
malignidad. Tabla que ejemplifica los criterios utilizado en cada una de las categorias LI-
RADS.

Traduccion al Espariol. Tomado de LI-RADS (Liver Imaging Reporting and Data System)
(ACR) 2014 2016].

en:

Version2.0 [en linea]. [citado  Mayo Disponible

60


http://www.acr.org/Quality-Safety/Resources/LIRADS

ANEXO 11

Procedimiento: [TC Abdomen con contraste - (fecha)]

Indicacion: [Enfermedad hepatica subyacente, vigilancia del carcinoma hepatocelular,
antecedentes de tratamiento]

Comparacion: [Incluir modalidad, presencia / ausencia de medio de contraste en la
fecha anterior]

Técnica: [Se realiz6 tomografia computarizada dinamica en multiples fases con
contraste del abdomen [incluida imagen precontraste]. El examen [cumple con las
recomendaciones técnicas de LI-RADS.] [Esta comprometido por el (los) siguiente (s)
factor (es): ().

Agente de contraste intravenoso: [tipo]
Volumen: [ ] mL
Tiempo: [ ] mL/ seg
[Premedicacion / efectos adversos:]
Hallazgos:

Higado: [morfologia y atenuacién, hallazgos difusos]

Observaciones focales hepaticos: [para cada observacion, proporcione el diametro
(dimensién maxima del eje largo), la serie y el numero de imagen en el que se midio,
segmento hepético en base a segmentacion de Couinaud, citeriores mayores que
contribuyen a la categorizacion de LI-RADS., categoria LI-RADS (cambios en relacion
a estudios previos si existen); describir la afectacion vascular si es aplicable[ Trombo
tumoral en venal].

Vasculatura hepatica: [variantes anatémicas, permeabilidad]

Sistema biliar: [ ]

Hallazgos extrahepaticos: [ninguno, esplenomegalia, colaterales, ascitis].

[Otros 6rganos, hallazgos, etc .:]

Impresion:

Hepaticos hallazgos:

[Resumen de las observaciones de LI-RADS; o LI-RADS negativo.]

[Hallazgos hepaticos adicionales como arriba.]

Hallazgos extrahepaticos

LI-RADS M = Posible malignidad no CHC

LI-RADS 5V = Definitivamente carcinoma hepatocelular con tumor en la vena
LI-RADS 5 = Definitivamente carcinoma hepatocelular (concordante con OPTN 5)
LI-RADS 4 = Probablemente carcinoma hepatocelular

LI-RADS 3 = Probabilidad intermedia de carcinoma hepatocelular

LI-RADS 2 = Probablemente benigno

LI-RADS 1 = Definitivamente benigno

Guia para el reporte estructurado, brinda un nivel minimo de detalle de los reportes para
los hallazgos hepaticos en pacientes con riesgo de desarrollar carcinoma hepatocelular.
Traduccion al Espafiol. Tomado de LI-RADS (Liver Imaging Reporting and Data System)
(ACR)  Version2.0 [en linea]l. 2014 |[citado Mayo 2016]. Disponible
en: http://www.acr.org/Quality-Safety/Resources/LIRADS .
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ANEXO 12

SEGMENTOS DE COUINAUD

Tomado de: Allan Paul L., Baxter Grant M., Weston Michael J. Clinical Ultrasound, 3 ed,
Churchill Livingston, Elsevier 2011 [citado Jun 2016]; vol 1 p.153-156.
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ANEXO 13

Clasificacion de la BCLC (Barcelona Clinic Liver Cancer)

CHC
|
. v v
Estadio 0 | EstadioA-C | | Estadio D
PST 0, Child-Pugh A PST 0-2, Child-Pugh A-B PST »2, Child-Pugh C
y |
¥ v ¥ v v
‘ Estadio muy tamprano (0) ' | Estadio temprano (A) ‘ ‘ Esfadio Intarmadio (B) | | Estadio avanzado (C) | I Estadio terminal () |
Tumao dnico <2cm Tumaor dnico o 3 nddulos Multinodular PS 0 Invasidn portal N1,
Carcinoma Jn situ =3cm, PS0 M1, PS1-2
|
v qv v |
Tumaor dnico 3 nbdulos < 3cm
E 81,82,
B3, B4?
Presion Portal/bilirrubinas

r} Elevadas > ‘ Enfermedades Asociadas |

v v
Noma [s ]
r | | v v A
v v
Reseccidn | Trasplante Hepético | ARFIPEI l | Sorafenib Tx sintomético;
superyivenoa

<3 meses

Il

Tratamientos curativos; suparvivancia Abardajes paliativos; supenvivencia
a 5 anos 40%-70% a3 anos: 10%-40%

|

Modificado de: Llovet JM, et al. Journal of the National Cancer Institute. 2008;100(10)698-711.
Tomado de: Bilbao Aguirrea |., Lazaro Fernandez J., Castells Fustea L., Charco Torras R.
Estado actual del hepatocarcinoma y perspectivas futuras. Elsevier [en linea].Jul-Ago 2010

[citado Mayo 2016]; p. 49-59. Disponible en https://www.jano.es
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ANEXO 14

Clasificacion Child-Pugh de Severidad de Enfermedad Hepatica.

Parametros Puntos asignados
1 2 3
Ascitis Ausente Leve Moderada
Bilirrubina, mg/dL </= 2 2-3 >3
Albdmina, g/dL >3,5 2,8-3,5 <2,8
Tiempo de protrombina
* Segundos sobre el control 1-3 4-6 >6
* INR <1,8 1,8-2,3 >2,3
Encefalopatia No Grado 1-2 Grado 3-4
Grido A— Sob~revida al Sobfevida a2
ano (%) anos (%)
A: enfermedad bien compensada 5-6 100 85
B: compromiso funcional significativo 7-9 80 60
C: enfermedad descompensada 10-15 45 35

Estos grados se correlacionan con una sobrevida del paciente al ano y a los 2 afios.
Tomado de: Christensen, E. et al. Prognostic value of Child-Turcotte criteria in medically

treated cirrhosis. Hepatology [en linea].1984 [citado Mayo 2016] v4 p.430.
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ANEXO 15

MORFOLOGIA
01 (R3)
02 (R2) 1 2
1 6 0
2 0 51
3 0 0
PA* 1,00
PE* 0,78
K= 1,00
IC95% | 1.0-1.0
VALOR P | 0.00

LOCALIZACION
PA* | 0.85
PE* | 0.05
K= |0.84
IC95% | 0,77-0,95

VALORP | 0.00

DIAMETRO
PA* | 0.81
PE* | 0.14
K= 0.78
IC95% 0.64-0.88
VALORP | 0.00
HIPERREALCE EN FASE ARTERIAL
01 (R3)

02 (R2) o 1 2
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PA*

PE"*

K=

1IC95%

VALOR P

LAVADO EN FASE VENOSA PORTAL

02 (R2)

PA*
PE *
K=
IC95%

VALOR P

02 (R2)
I

NO

7
0
0
0
0.93
0.32
0.90
0.80-0.99
0.00

01 (R3)
1
30
0
0
0
0
0.95
0.45
0.91
0.80-1.0
0.00
CAPSULA
01 (R3)
S
17
14

25

66

NO

26

16

22



PA*

PE*

K=

1IC95%

VALOR P

0.74

0.49

0.50

0.30-0.69

0.00

TROMBOSIS VENOSA PORTAL

02 (R2)
sI
NO
PA*
PE *
K=
IC 95%

VALOR P

KAPPA CATEGORIAS LI-RADS

02 (R2)

PA*

01 (R3)
S|
13
0
1.0
0.65
1.0
1.0-1.0
0.00
01 (R3)
1 2 3
3 0 0
1 2 0
0 0 2
0 0 0
0 0 0
0 0 0
0 0 0
0 0 0
0.74
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45

11



PE*

K=

1IC95%

VALOR P

0.19

0.68

0.54-0.82

0.00

LI-RADS-ANATOMOPATOLOGIA INTERPRETADOR 1

PA*

PE*

K=

1IC95%

VALOR P

0.96

0.53

0.91

0.78-1.03

0.00

LI-RADS-ANATOMOPATOLOGIA INTERPRETADOR 2

PA*

PE*

K=

1IC95%

VALOR P

0.85

0.51

0.70

0.48-0.92

0.00

Tabla especificacién del célculo del coeficiente Cohen Kappa para evaluar la
concordancia inter-observador para criterios mayores, clasificacion de categorias LI-
RADS y concordancia de cada observador y el resultado confirmatorio anatomo-

patolégico. Fuente: Base de Datos.
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PERMISO DEL AUTOR PARA COPIAR EL TRABAJO

El autor concede permiso para reproducir total o parcialmente y por cualquier medio
la tesis titulada: BENEFICIOS DEL LI-RADS EN EVALUACION DE TOMOGRAFIA
ABDOMINAL TRIFASICA COMO METODO DIAGNOSTICO PARA
HEPATOCARCINOMA, para propésitos de consulta académica. Sin embargo, quedan
reservados los derechos de autor que confiere laley, cuando sea cualquier otro
motivo diferente al que se sehala lo que conduzca a su reproduccién o
comercializacién total o parcial.



