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Resumen

La Hiperplasia Nodular Focal (HNF) del higado es una tumoracién benigna probable-
mente secundaria a una alteracion en la vascularizacion del parénquima hepatico, rara
en la edad pediatrica. Objetivo: Reportar un caso clinico de HNF que requiri6 trasplante
hepatico ortotépico (THO) y revisar la literatura actual con respecto a la conducta
terapéutica a seguir. Caso clinico: Nifio de 15 afios de edad con una masa abdominal
palpable. Ecografia y tomografia axial computada de abdomen demostraron un tumor
multifocal en ambos I6bulos hepéticos de caracteristicas irresecables. Biopsia operatoria
del higado confirmé una HNF. El paciente desarroll6 hipertension portal debido a com-
presién tumoral de la vena porta, con ascitis, encefalopatia hepatica e insuficiencia
renal, por lo que se decidi6 su manejo mediante un THO en injerto total, con una
excelente evolucién a 5 afios de seguimiento. Conclusion: La decisién entre un enfoque
conservador o quirtrgico depende de las caracteristicas de cada caso, siendo el THO
una alternativa terapéutica en pacientes con tumores hepaticos benignos e irresecables.
(Palabras clave: hiperplasia nodular focal, trasplante hepatico ortotépico, tumor hepa-
tico). Rev Chil Pediatr 74 (1); 60-63, 2003

Hepatic focal nodular hyperplasia in children and liver transplantation

Focal nodular hyperplasia (FNH) is a benign tumour probably arising secondary to an
altered vascularization of the hepatic parenchyma. It is rare in the paedriatric age group.
We report a patient with FNH who underwent orthotopic liver transplantation (OLT) and
we review the literature with respect to therapeutic approaches in treatment of FNH. A
15 year old boy presented with a palpable abdominal mass. Abdominal ultrasound and a
CT scan showed multifocal tumours in both hepatic lobes. These were unresectable
and a biopsy confirmed the diagnosis of FNH. The patient developed portal hypertension
secondary to portal vein compression, with ascites, encephalopathy and renal failure.
The decision between an expectant approach versus a surgical approach should be
based on individual findings in each case. OLT is a therapeutic alternative in patients
with benign unresectable liver tumours.
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INTRODUCCION

Los tumores hepaticos constituyen el 1%
a 4% de los tumores sdlidos de los nifios,
siendo los méas frecuentes las lesiones
metastasicas, tales como neuroblastoma,
tumor de Wilms y linfoma'. Por otro lado,
los tumores hepaticos primarios son mas
raros en la infancia y tienen una incidencia
de 0,4 a 1,9 por millén de nifios cada afio,
constituyendo un grupo heterogéneo de
neoplasias, de las cuales el 60% aproxima-
damente son malignas?®. Las lesiones he-
paticas benignas pueden a su vez ser clasi-
ficadas como quisticas o sdlidas, siendo
estas ultimas divididas de acuerdo a su ori-
gen en epiteliales y mesenquimatosas. Los
tumores vasculares (ej: hemangioendotelioma)
son los tumores benignos mas frecuentes,
seguidos por los hamartomas mesenque-
maticos y luego los adenomas hepaticos e
Hiperplasia Nodular Focal (HNF), siendo los
dos ultimos tumores de origen epitelial®. Segun
reporta Stocker, la HNF varia su incidencia
de acuerdo a la edad de los nifios, siendo la
séptima causa de tumores hepaticos entre
el nacimiento y los 2 afios de edad y la
segunda causa entre los 5y 20 afios'.

La HNF se caracteriza por ser una
tumoracion bien circunscrita, que puede no
tener traduccion clinica ni bioquimica y que
es habitualmente un hallazgo ecogréfico en
el que se evidencia un nédulo Unico o ex-
cepcionalmente una gran masa tumoral. Es
un tumor benigno que probablemente repre-
senta una respuesta local hiperplastica de
hepatocitos a una anomalia vascular congé-
nita, posiblemente hamartomas*5. Su arqui-
tectura macroscépica caracteristica consis-
te en conductillos biliares y una cicatriz es-
trellada central que contiene vasos sangui-
neos cuyo flujo mantiene el proceso hiper-
pléstico. Histoldgicamente se encuentra un
area de parénquima hepatico hiperplastico
irrigada por una arteria anémala, lo que ex-
plica que esta lesion este considerada como
una malformacion pseudotumoral®®, Puede
asociarse a malformaciones vasculares en
otras localizaciones, por lo que también se
le ha considerado una malformacion vas-
cular*”8,

El manejo depende de las caracteristi-
cas de la lesion, siendo la conducta expec-
tante la indicada en los casos asintoma-
ticos?35, El objetivo de esta comunicacion
es reportar el caso de un varén con una
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HNF gigante, que evoluciond con ascitis re-
fractaria e insuficiencia hepatica, requirien-
do Trasplante Hepatico Ortotdpico (THO).

Caso cLiNIco

Paciente portador de enfermedad de
Rendu-Osler diagnosticada a los 7 afos de
edad, con telangiectasias en cara, cuello,
labios y paladar. En octubre de 1996, a los
14 afios de edad, consulté por masa abdo-
minal, que resulté ser hepatomegalia dura a
expensas de I6bulo izquierdo, con peque-
fias adenopatias inguinales de cardcter in-
flamatorio y estado nutritivo normal para la
edad. Hemograma, pruebas hepaticas, fun-
cién renal y alfa feto proteina eran normales
y la serologia para virus de hepatitis A, B 'y
C fue negativa. La ecografia abdominal mos-
tr6 hepatomegalia con multiples lesiones
focales y la tomografia axial computada ab-
dominal higado aumentado de tamafo, de
contornos lobulados, con varias lesiones
solidas en su interior, la de mayor tamario
(11 cm de diametro) comprometia todo el
I6bulo izquierdo. En el caudado habia una
lesién de 10 cms de didmetro y en el dere-
cho 3 lesiones de 2,5 cms de diametro cada
una. La endoscopia digestiva alta fue nor-
mal. En junio de 1997 se realizé biopsia
hepatica quirdrgica cuya histologia revelé HNF.
Evolucioné con ascitis refractaria a trata-
miento médico y punciones evacuadoras, de-
sarrollando deterioro progresivo de su esta-
do nutricional. Se planted una hipertension
portal secundaria a compresioén tumoral vascu-
lar, la que por su ubicacion seria irresecable,
considerandose necesario un THO. Por su
ascitis refractaria con gran compromiso del
estado general se instalé una derivacion
transyugular portosistémica intrahepatica
(Transyugular Intrahepatic Portosystemic
Shunt). Sin embargo, evolucioné con ence-
falopatia hepatica grado Il y con insuficien-
cia renal aguda que requiri6 manejo con
hemodialisis. Finalmente en noviembre de
1997 se realiz6 THO con injerto total. El
examen del higado extraido demostré gran
tumor que comprometia practicamente todo
el I6bulo izquierdo y parte del derecho, con
obliteracion parcial de la vena porta por el
nédulo. La histologia del nédulo demostro
en la porcion central zonas de cicatriz ra-
diada con formacion de septos fibrosos que
dividian la masa en multiples nddulos, ubi-
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candose en las zonas de fibrosis central
vasos sanguineos grandes y dilatados con
discreta proliferacion miointimal y a nivel de
los septos fibrosos pequefnas estructuras
ductulares de tipo conductillos biliares. En
el postoperatorio evolucion6 con injerto he-
patico sin problemas y recuperacion de su
funcion renal, apoyandose con nutricion enteral
intensiva y quinesioterapia por su gran atro-
fia muscular. Fue dado de alta a los 42 dias
post THO. Actualmente, 5 afios después de
su THO se encuentra asintomatico y eutrdéfico,
realizando una vida normal y tolerando bien
su monoterapia inmunosupresora con ciclos-
porina A (Neoral, Novartis Pharma AG,
Basilea, Suiza).

Discusion

La HNF se presenta en todos los grupos
etarios, desde los 0 a 99 afos, mas del
50% de los casos se encuentra entre los 25
y 44 afos y solo el 15% son menores de 16
afos, siendo mas frecuente en mujeres,
habiéndose reportado una relacion hombre:
mujer de hasta 1:5%°. La mayoria de los
pacientes han sido asintomaticos (aproxi-
madamente 80% de los casos de HNF) y
son hallazgos durante examenes de rutina,
cirugia o necropsia®®°.

También se le ha descrito en mujeres
jovenes asociado a ingesta de anticonceptivos
orales (ACO), aunque la relacién causa efecto
ha sido dificil de establecer y permanece
controvertida, al contrario de lo descrito para
el adenoma hepatico®*561°, |a incidencia antes
y después de la introduccién de los ACO ha
sido similar*'°, Observaciones han sugerido
un rol etiolégico de los estrégenos, incluso
se ha reportado que tienen un efecto trofico
sobre la lesion establecida, aumentando su
tamafio y vascularizacién, asociandose en
algunos raros casos a ruptura y hemorragia.
En efecto se aconseja a las pacientes con
HNF que ingieren ACO que los desconti-
nuen4,5,6.11'

Aunque la mayoria de estas lesiones son
asintomaticas, en niflos se describe que
pueden cursar con dolor abdominal, dismi-
nucion del apetito, pérdida de peso, masa
abdominal, hepatomegalia y alteracion de las
pruebas hepaticas??5%12, Su tamafio descri-
to fluctia entre los 2,5 y los 20 cms de
diametro, con un promedio de 8,9 cm?%'2,
Nuestro paciente escapa de lo descrito como
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mas frecuente, ya que se trata de un varén
de 15 afios, con una lesion de tal tamafo
que determina una hepatomegalia que es
por lo que consulta al médico. Sin embargo,
cabe destacar que el paciente presentaba
otras malformaciones vasculares, lo cual se
ha observado en otras casuisticas de HNF,
describiéndose hasta en un tercio el sindro-
me de HNF multiple, el cual es definido como
la HNF asociada a otras lesiones, tales como
hemangioma hepatico, defectos estructura-
les arteriales, malformaciones vasculares del
sistema nervioso central, meningioma,
glioblastoma multiforme y astrocitoma®512.
También se ha reportado aparicion de HNF
en pacientes afectados de telangiectasia
hemorragica familiar o enfermedad de Rendu-
Oslers.

La confirmacién diagndstica es dificil, ya
gue no existe un patrén de imagen caracte-
ristica, siendo las técnicas mas empleadas
la ultrasonografia, la tomografia computa-
da, la resonancia nuclear magnética, la
cintigrafia y la angiografia®%51014, Ademas
se plantean varios diagnésticos diferencia-
les con otras lesiones nodulares como
adenoma, hepatocarcinoma, hemangioma o
hamartomas, requiriéndose biopsia percutanea
para confirmar el diagndstico y descartar
lesiones malignas?3's.

No existe evidencia clinica ni histoldgica
que apunte a que la HNF puede sufrir una
transformacién maligna en nifios y tanto la
ruptura como la hemorragia de la lesion han
sido raramente reportadas?®4. La recomen-
dacién en este tipo de lesiones en pacien-
tes asintomaticos es de una terapia conser-
vadora por sobre la quirdrgica, haciendo se-
guimiento por imagen una vez que se esta-
blece el diagnéstico. Sin embargo, en pa-
cientes sintomaticos, se ha descrito la re-
seccién quirdrgica como una opcion segura
y cuando no es posible, embolizacion o ci-
rugia laparoscdpica*#515, En nuestro paciente,
el tamafo y ubicacién del tumor lo hacian
irresecable, lo que sumado a su evolucion
con ascitis refractaria a tratamiento, dete-
rioro progresivo de su estado nutricional,
funcion hepatica y renal, hizo plantear el
THO como alternativa terapéutica a pesar
que se trataba de un tumor benigno.

Se indica THO en nifios que tengan un
tumor hepatico irresecable que se extienda
a ambos I6bulos, cuando hay invasion
vascular, compromiso de pediculo y con-
ductos mayores, fracaso en reseccion o
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recurrencia del tumor®'®'7, En los casos de
THO por tumor maligno existe el temor de
recurrencia de la enfermedad, lo que obliga
a un estudio exhaustivo para detectar me-
tastasis® e,

En una serie comunicada por Tepetes,
12 (0,37%) de 3239 pacientes fueron some-
tidos a THO por presentar tumor benigno
altamente sintomatico e irresecable, 5 de
ellos fueron nifios con diagndstico de hamar-
toma mesenquimatico (2 casos), hemangioma
cavernoso, linfangiomatosis hepatica masi-
va y angiodisplasia fibrosa hiliar. Dentro del
grupo de adultos, un caso correspondié a
HNF. El tiempo medio de sobrevida de los 9
pacientes que sobrevivieron al periodo
perioperatorio fue de 88 meses'®. Es razo-
nable pensar que una vez superadas las
complicaciones propias del periodo postope-
ratorio del THO', los pacientes debieran te-
ner buenas expectativas de vida y estar
asintomaticos’s.

En resumen la HNF es un hallazgo raro
en nifos, pero que se debe considerar den-
tro del diagndstico diferencial en casos de
tumores hepaticos nodulares. EI manejo es
conservador en lesiones asintomaticas, con
seguimiento clinico y de imagen. La cirugia
esta recomendada en pacientes sintomaticos,
con progresion de la lesién, complicaciones,
compresion de 6rganos adyacentes o difi-
cultad diagndstica. EI THO debe considerar-
se como una alternativa en caso de tumor
hepatico benigno, gigante e irresecable.
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