CASO CLINICO

https://dx.doi.org/10.35366/92003

doi: 10.35366/92003

Ultrasonido contrastado con microburbujas para
el diagnéstico no invasivo de hepatocarcinoma

Microbubble-contrast ultrasound for the non-invasive diagnosis of hepatocarcinoma

Alfredo Ramirez Gutiérrez de Velasco,* César A Vega Lopez,* Adrian F Pérez Gonzalez,$

El ultrasonido con medio de contraste (USMC) se aprobo en
2016 para lesiones hepaticas y, desde entonces, ha sido el
método diagndstico para el hepatocarcinoma, cuya sensibilidad
y especificidad es muy parecida a la tomografia computarizada
y ala resonancia magnética. Las microburbujas se administran
por via intravenosa y tienen una eliminacion pulmonar, lo que
hace que se pueda utilizar en pacientes nefrépatas. Con el
USMC, se pueden valorar en tiempo real las distintas fases
de la circulacion hepatica, por lo que el hepatocarcinoma tiene
caracteristicas especificas que, segun el LI-RADS (Liver Ima-
ging Reporting and Data System), se puede tener una certeza
bastante elevada de su diagnéstico. Se concluye que el USMC
tiene ventajas y desventajas para el diagnéstico y seguimiento
de pacientes con hepatocarcinoma, por lo que se deberan de
tomar en cuenta al momento de estudiar a estos pacientes
y considerarla como una herramienta eficaz para el mismo.
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INTRODUCCION

El ultrasonido con medio de contraste (USMC) inici6 en
1990, sin embargo, fue hasta 2016 que la Food and Drug
Administration (FDA), en Estados Unidos, lo aprob¢ para
su uso en lesiones hepaticas. Desde entonces, este método
diagnéstico ha ganado popularidad alrededor del mundo.
El USMC es un método que nos ayuda a tener una mejor
visualizacion de las estructuras anatémicas y de las lesio-
nes. Su uso méds comun es transcutaneo, aunque también
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Contrast-Enhanced Ultrasound (CEUS) was approved in
2016 for its use in hepatic lesions. Ever since its approval, it
has been used for the diagnosis of Hepatocellular Carcinoma
(HCC) with a similar sensitivity and specificity than Computed
Tomography and Magnetic Resonance. The microbubles are
administered intravenously and have pulmonary elimination,
which makes them an ideal study for patients with chronic
kidney disease. CEUS allows us to evaluate hepatic lesions
in real time with their different contrast phases, and recognize
the specific features of HCC that according to the LI-RADS
classification (Liver Imaging Reporting and Data System), it can
be diagnosed with high accuracy. CEUS has many advantages
and disadvantages for the diagnosis and follow up of HCC, they
should all be taken into consideration during the evaluation of
these patients and consider CEUS as a valuable diagnostic tool.
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se puede usar de forma transoperatoria. En la actualidad,
existen varios medios de contraste disponibles para el
ultrasonido; no obstante, en México s6lo estd disponible
el SonoVue (Bracco).

El USMC consiste en inyectar por via intravenosa mi-
croburbujas con hexafluoruro de azufre, las cuales tienen
un tamano de 2 a 10 um. Para el higado, se utiliza un
transductor tradicional convexo de 3-5 mHz, ademas de un
software especial como medio de contraste, que consiste
en tener una imagen con un indice mecanico bajo (0.05-
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0.30). De esta forma, se puede observar la alta reflectividad
de las microburbujas al cruzar con el haz del ultrasonido.

A diferencia de los medios de contraste para la tomo-
grafl’a computarizada (TC) y la resonancia magnética (RM),
estas microburbujas tienen una distribucién puramente
intravascular, por lo que se puede visualizar tanto la macro
como la microvasculatura. Ademds, su tamafo permite el
paso de las microburbujas a través de la circulacién pul-
monar, por lo que sélo se necesita una dosis de 2 a 4 mL,
debido a la recirculacién de las mismas.

El USMC puede ser utilizado para valorar las lesiones
focales del higado, guiar las biopsias o planear y monito-
rizar la respuesta al tratamiento de pacientes con tumores
hepaticos y se puede emplear para valorar a los pacientes
para trasplante hepético; ademads, tiene una gran habilidad
para diferenciar lesiones benignas y malignas en pacientes
con parénquima sano y para detectar metastasis hepaticas.

Existen estudios que ponen al USMC a la parde laTCy
la RM en el diagndstico de cancer hepatico; éstos reportan
una sensibilidad de 27 a 98% para USMC, de 47 a 98%
para TC con medio de contraste (MC) y de 44 a 97% para
RM con MC; también se ha reportado una especificidad de
50a100%, 71 a 100% y de 62 a 100%, respectivamente.?

CASO CLINICO

Se present6 un hombre de 58 afios, con antecedente
de diabetes mellitus de varios afos de evolucién y sin
tratamiento actual. Negd antecedentes de alcoholismo
o tabaquismo. Acudié al Servicio de Urgencias por pre-
sentar un cuadro clinico de seis horas de evolucién de
evacuaciones melénicas en tres ocasiones con abundante
cantidad, motivo por el cual se le realiz6 una endoscopia
de tubo digestivo, que report6 la presencia de varices eso-
fagicas grado Il1, las cuales ameritaron ligadura. Debido a
este hallazgo, se realiz6 ultrasonido hepético y tomografia
contrastada de abdomen, donde se observaron hallazgos
sugestivos de hepatocarcinoma. Por ello, se decidi6 realizar
USMC para mejorar la determinacion de la lesion.

Se administré por via intravenosa 2.4 mL de ecorreal-
zador (SonoVue® Bracco) Yy, a su vez, se mantuvo en el
campo de visién a la masa hepdtica, la cual midié 50 x
60 mm y se contabiliz6 el tiempo desde el momento de la
inyeccion. A los 25 segundos, se comenzé a ver un realce
homogéneo de la masa (Figura TA) en comparacion con el
parénquima hepético; posteriormente, a los 76 segundos
(Figura 1B), se observé un lavado de las microburbujas.?

DISCUSION

Las microburbujas consisten de un gas inerte con una
cobertura lipidica que las estabiliza y tienen una distri-

bucién intravascular estricta. Es precisamente por esta
caracteristica que puede demostrar patrones de lavado
de forma més confiable que la TC y la RM. La eliminacién
de las microburbujas es por via pulmonar, por lo que no
se necesitan pruebas de funcion renal para realizarse y se
puede administrar de manera segura en pacientes nefré-
patas. Sus reacciones adversas son muy raras y leves, pues
en una serie de 101,571 inyecciones se ha reportado tan
s6lo una reaccion adversa por cada 10,000.34

Al igual que los medios de contaste para TCy RM, las
microburbujas tienen todas las fases vasculares. La fase
arterial comienza de 10 a 20 segundos después de la
inyeccion y dura de 25 a 35 segundos. La portal-venosa
inicia unos segundos después (de 30 a 45 segundos des-
pués de la inyeccién) y dura hasta 120 segundos después
de la inyeccién. Posterior a esto, se conoce como fase
tardia, y suele durar hasta que el medio de contraste
sale de la circulacion, lo cual puede durar entre cuatro
y seis minutos.

Figura 1: (A) Ultrasonido contrastado con masa hepatica
con reforzamiento a los 17 segundos de administracion de
microburbujas. (B) Lavado del medio de contraste de la masa
a los 76 segundos.
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Tabla 1: LI-RADS de ultrasonido con medio de contraste (Contrast Enhanced Ultrasound LI-RADS).

Reforzamiento en fase

arterial Sin RFA RFA

Tamaro del nédulo (mm) <20 >20 <10 >10
Sin lavado CEUS LR-3 CEUS LR-3 CEUS LR-3 CEUS LR-4
Lavado tardio CEUS LR-3 CEUS LR-4 CEUS LR-4 CEUS LR-5

LI-RADS = Liver Imaging Reporting and Data System; RFA = reforzamiento en fase arterial.

Debido al doble aporte sanguineo del higado por la
arteria hepdtica (25-30%) y la vena porta (70-75%), es
muy importante la valoracién de la dindmica del medio de
contraste en lesiones hepaticas, especialmente en la fase
de reforzamiento arterial y lavado,® las cuales nos permiten
realizar un diagnéstico certero, ya que la neoangiogénesis de
los tumores malignos del higado permite un reforzamiento
en la fase arterial sin importar su grado de diferenciacion.® El
ultrasonido, a diferencia de la TC y la RM, realiza una valora-
cién completa y en tiempo real de todas las fases hepaticas,
y es mas consistente para ver patrones de reforzamiento y
lavado tempranos, los cuales pueden perderse en las otras
modalidades debido a la biodistribucién de los medios de
contraste, como la extravasacion al intersticio y los factores
de distribucién dependientes del paciente.”

En 2011, el Colegio Americano de Radiologia (ACR,
por sus siglas en inglés) publicé la primera versién del LI-
RADS (Liver Imaging Reporting and Data System), la cual
sirve como un sistema estandarizado para la terminologia
y criterios que los radiélogos deben utilizar para interpretar
y reportar los estudios del higado en pacientes con riesgo
para hepatocarcinoma (HCC).

En sus inicios, el LI-RADS fue dirigido Ginicamente para
la TC y la RM, pero, en su version de 2014, se agregaron
los medios de contraste hepatobiliares de laRMy, en 2016,
se incorpor6 el USMC;8 esto debido a que se le considera
al USMC como una herramienta eficaz para diferenciar
lesiones hepaticas malignas. El CEU LI-RADS (Contrast
Enhanced Ultrasound LI-RADS por sus siglas en inglés) tomé
en cuenta el tamano del tumor, su patrén de reforzamien-
to y el lavado; estas mismas caracteristicas son las que se
utilizan en la valoracién por TC 'y RM (Tabla 7). En este
escenario, el USMC tiene una sensibilidad y especificidad
de 95 y 94% respectivamente para TC y RM.?

El paciente actual present6 un reforzamiento en la fase
arterial de la masa hepatica con un lavado tardio. Este
hallazgo, sumado al tamafo del tumor, clasifica a la lesién
como un CEU LI-RADS 5 (en definitiva como HCC). Al
paciente también se le realiz6 una TC contrastada (Figura 2),

obteniendo un puntaje de 4 de acuerdo con LI-RADS
(probable HCQ),'® por lo que podemos concluir que el
USMC tuvo en esta ocasién una mejor sensibilidad diag-
nostica que la TC.

El USMC es un método econémico, portatil y rapido,
que implica menos riesgo que los contrastes utilizados en
TC y RM. Consideramos que existe evidencia suficiente,
actualmente, para que el USMC sea una opcion valida
en el diagndstico de masas hepaticas y en pacientes que
requieren seguimiento de estas lesiones (Tabla 2). Ademas
tiene especial indicacién en pacientes con funcién renal
disminuida, pacientes con lesiones que no pueden ser
caracterizadas por otro método, pacientes que no puedan
ser trasladados al departamento de Imagenologia o en
aquéllos que requieran seguimiento periédico para ver
cambios posteriores al tratamiento.

CONCLUSION

El USMC es una herramienta eficaz para caracterizar le-
siones hepaticas. También es una opcién confiable para el

Figura 2: Tomografia computarizada multicorte del abdomen
con medio de contraste intravenoso en fase arterial que revela
la presencia de una masa hepatica en el I6bulo izquierdo de
6 x 5 mm con reforzamiento generalizado de la masa.
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Tabla 2: Ventajas y desventajas del ultrasonido

con medio de contraste sobre la tomografia
computarizada y la radiografia magnética.

Ventajas

Desventajas

Menor costo

Alta disponibilidad

Sin radiacion ionizante
Portatil

Efectos adversos graves
casi nulos

Eliminacién pulmonar
Se puede realizar en
pacientes alérgicos al
yodo

No causa hepatotoxici-
dad o nefrotoxicidad

Operador dependiente
Limitado campo de
vision

No detecta lesiones
menores a 3-5 mm
Penetracion hepatica
limitada

No todas las lesiones
son accesibles para vi-
sualizar (segmento 7-8)
Es dificil diferenciar las
lesiones benignas en
pacientes cirréticos

abordaje y seguimiento de los pacientes con sospecha de
HCC, sobre todo en pacientes que tengan contraindica-
ciones para realizarles ya sea una TC o una RM.
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