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Summary

Surgical approach of early and intermediate hepato-
cellular carcinoma (HCC) on cirrhotic liver

Surgical resection and liver transplantation are the
methods that become a potentially curative in treatment
in early stages. The stage of cirrhosis and liver function
reserves are an integral component in the selection of
optimal treatment. The purpose of this research is to
determine the impact of the severity of liver cirrhosis and
HCC stage to the selection of surgical treatment.

30 patients were analyzed with early and intermediate
stage of HCC based on liver cirrhosis Child A, who were
supposed to surgical treatment and 4 patients after trans-
plantation. Minor hepatectomy were performed in 51%
and 49% of cases — major hepatectomy. Postoperative
morbidity was 38,7%, mortality — 6%. Overall 5 years
survival rate was 35%, HCC recurrence occurred in
84% cases (70% local recurrence and 26% of extra-
hepatic manifestations of HCC).

Surgical treatment of early stage of HCC based on
cirrhosis, contributes to a relatively high survival rate,
ensuring in the same time a better quality of life, ac-
ceptable results may be achieved in an intermediate
stage of the HCC and compensated stage of cirrhosis.
The presence of clinically detectable portal hyperten-
sion negatively affect post-operative results, however,
it should not be taken as a contraindication for surgical
resection. Liver transplant is the operation of choice in
these patients with condition that they correspond to
Milan criteria.

Keywords: hepatocellular carcinoma, liver resection,
liver transplantation

Pe3zrome

Xupypzuueckoe neueHue zenamoueniionapHoll Kap-
YUHOMBL 6 DAHHEN U NPOMENCYMOUHOU cCmaouu, Ha
¢one yupposa neuenu

Pesexyust neuenu u mpancniaHmayus neYeru, sesion-
Csl NOMEHYUATLHO Ne4eOHbIMU MEeMmOoOdMU HA PaHHell
cmaouu eenamoyenntonapuou kapyurnomwl (I'LIK). Cma-
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Ousl pazeumus yupposa nevenu u eé GyHKYuoHatbHvle
pe3epebl AGNAIOMCS HeOMbEMIEMOU COCMABNAUell
npu noobope onmuManbHoz2o aevenus. Llenvio nawezo
uccnedosanus OblIo NOOUEPKHYMb GIUAHUE MANCECHU
yupposa nevenu u cmaouu pazsumus I'I{K na memoo
8b160PA XUPYPSUHECKO20 TIeHEHUSL.

buviiu npoananusuposanvt 30 nayuenmos ¢ I'lIK na
PAaHHEl U RPOMENCYMOUHOU Cmaduu Ha (hoHe Yuppo3a
newenu na cmaouu Child-Pugh A, nepenecuiue xupypeu-
YeCKYI0 pe3eKyuio nevenu, u ewé 4 nayuenma, neperec-
wiux mpaucniaumayuio nevenu. Manvie cenamaxmomuu
nposedenvt 8 51% u bonvuiue eenamaxmomuu 8 49%
cnyuaes. [locreonepayuonnas 3abonesaemocms cocma-
suna 38,7%, cmepmuocmov — 6,22%. Obwas 5 remuss
svlocusaemocms cocmasuna 35%, peyuouser I'L[P
npousowinu 6 84% cayuaes (70% nokanvuviii peyuous
u 26% eneneuenounvie npossnenus I'l[P).

Xupypeuueckoe neyenue I'lIK panneti cmaouu na gpone
yuppo3a neueHu cnocobcmeyem O00CMUNCEHUIO O~
HOCUMENbHO GbICOKOU NAMULEMHEN GblHCUBAEMOCTIU,
npu 3mom obecnequsaem xopouiee Kauecmeo HCU3HU.
Ilpuemnemvie pezynvmamel MO2ym Oblms 0OCHUSHY-
mol Uy nayuenmog 6 npomesicymounou cmaouu I'I[K,
npu yCA08UU KOMNEHCUPOBAHHO20 YUPPO3Ad NedeHu
Child-Pugh A. Hanuyue nopmanvnotl cunepmensuu
OmpUYaAmenbHO 6Usem Ha NOCTIEONEPAYUOHHbLE Pe3Yilb-
mamol, mem He MeHee e€ He cledyem GOCNPUHUMAMb
KaK NpomMueonoKkasanue K Xupypeuieckou pe3ekyuu.
Tpancnnanmayus newenu sensemcs onepayueli 8bioopa
Y OGHHBIX OONLHBIX NPU YCIOBUU, YO OHU OMEEUAIom
Kpumepusm Munano.

Knrwueevie cnosa: cenamoyenntoyiipHas KapyuHoma,
Uuppos nedyeru, pe3ekyusl neyeru, mpancnianmayus
nedyeru

Introducere

Cancerul hepatocelular (CHC) a devenit a
treia cauza de deces de cancer, totodata ciroza
hepatica este principala cauza de dezvoltare a
CHCsiare unimpact negativ asupra aparitiei bolii,
de asemenea complica abordarea chirurgicala,
chiar si intr-un stadiu incipient [1]. Rezectia
chirurgicala si transplantul hepatic (TH) au de-
venit metode de tratament potential curative in
stadiul incipient al maladiei. Invazia vasculara,
raspandirea procesului patologic, stadiul cirozei si
rezervele functionale hepatice sunt componente
integrante in selectarea tratamentului optim al
acestor pacienti [2].

La pacientii cu ciroza Child A si hiperten-
siune portala (HTP), care corespund criteriilor
Milano, se presupune ca transplantul de ficat
este metoda optima de tratament [3]. Rezectia
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chirurgicala este pe larg acceptatd ca metoda de
electie in stadiul incipient, cu functia hepatica
relativ pastrata. Scopul acestei cercetadri a fost
determinarea impactului severitatii cirozei si al
stadiului CHC asupra alegerii metodei de trata-
ment chirurgical.

in gestionarea CHC, la orice pacient este
necesar de evidentiat principalele elemente-
cheie, cum ar fi: prezenta cirozei cu semne clinice
de HTP, functia hepatica, dimensiunile tumorii,
prezenta invaziei vasculare si starea generala
a pacientului [4]. Pana nu demult, obiectivul
tratamentului CHC era indepartarea tumorii [5].
Actualmente, scopul principal in terapia CHC este
acela de a-i oferi pacientului o supravietuire cat
mai lunga, cu o calitate de viata mai inalta [6].
Pentru a atinge aceste scopuri, Barcelona Clinic
Liver Cancer (BCLC) a elaborat sistemul de stadi-
alizare a CHC (figura 1).

HCC

] ¥ ¥
Stage 0 Stage A-C| Stage D
PST 0, Chid-Pugh A

PST 02, Chid-Pugh A8 PST 52, Child-Pugh C*

f

e (0) Early stage (A) Intermediate stage (B)] [Advanced stage (C) | [ Terminal stage (D)
g
Single or 3 nodules <3 om Multinodular, Portal invasion.

e |

Curative treatment (30-40%) Target: 20%
Median OS >60 mo; 5-yr survival: 40-70% 0s:20 mo (4514) | | Of

Figura 1. Stadializarea CHC conform BCLC

Avand in vedere recomandarile BCLC,
candidati pentru rezectia chirurgicala sunt
pacientii cu tumora solitara de dimensiuni mici
si functie hepatica compensatd [7]. Candidati
pentru transplantul hepatic sunt pacientii cu o
tumora unica panala 5 cm sau maximum 3 noduli
pana la 3 cm, cu functie hepatica necompensata.
Cele mai multe intrebari privind modalitatea
tratamentului chirurgical apar la bolnavii cu
tumori de dimensiuni mari, care corespund sta-
diului incipient si celui intermediar [8]. Cele mai
mari confuzii apar in privinta marimii tumorii si
prezentei hipertensiunii portale.

Marimea, per se”nu poate fi o contraindicatie
pentru rezectia hepatica, dar necesita evaluare CT
angiografic privind invazia vasculara si volumul
ficatului restant [9]. Subclasificarea stadiului inter-
mediar presupune o tumora mai mare de 5 cm
sau multiple leziuni ma mari de 3 cm (figura 2).




Figura 2. Variantele posibile ale CHC in stadiul
intermediar

in studiul prezent am analizat beneficiul
rezectiei hepatice la pacientii cu CHC in sta-
diul incipient si in cel intermediar, precum si
transplantul hepatic, ce corespunde criteriilor
Milano [10].

Material si metode

Au fost analizati 30 de pacienti cu CHC in
stadiul incipient si in cel intermediar grefat pe ci-
roza hepatica Child A, care au suportat tratament
chirurgical, si 4 pacienti dupa transplant hepatic.
La toti s-au determinat markeri pozitivi de virusul
hepatitei B, C sau D in diferite combinatii.

Diagnosticul de CHC a fost stabilit la CT cu
contrast sau angiographic, cu determinarea ma-
rimii, localizarii, numarului leziunilor tumorale,
prezentei invaziei vasculare si volumului hepatic
restant, pentru a evita insuficienta hepatica pos-
trezectie. Titrarea nivelului de AFP a devenit o
procedura-standard, evaluata la toti pacientii
cu formatiuni tumorale hepatice cu scop de
diagnostic si predictiv. Contraindicatii pentru
tratamentul chirurgical au fost: prezenta HTP gr.
Il, ascita, trombocitopenia.

Hepatectomii minore (<3 segmente) s-au
efectuat in 53% si hepatectomii majore - in
47% cazuri. Dimensiunile tumorii au fost de
la 1,5 cm panala 15 cm (cu o medie de 6 cm),
(tabelul 1).

Tabelul 1
Caracteristica pacientilor
Sexul (B/F) 78%/22%

Varsta medie (ani) 62(30-76)
Child-Pugh A 100%
VHC + 67%
Numédrul de noduli 1(1-5)
Dimensiunea medie a tumorii (cm) 6(1.5-15)
Hepatectomii majore (>3 segmente), % 47%
Mortalitate postoperatorie (%) 6,23%
Morbiditate postoperatorie (%) 38%
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Morbiditatea postoperatorie a fost de 38%
(n=12), mortalitatea postoperatorie - 6% (n=2).
Rata de supravietuire globald la 5 ani a fost de
35% (figura 3), recidiva CHC a avut locin proportie
de 84% (70% recidive locale si 26% din manifes-
tarile extrahepatice ale CHC).
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Figura 3. Supravietuirea generald a pacientilor
supusi rezectiei hepatice

Am analizat separat supravietuirea generala
la 5 ani la pacientii supusi rezectiei chirurgicale
pentru CHCin stadiul incipient (39%) si in stadiul
rezectiei chirurgicale pentru CHCin stadiul incipi-
ent (39%) si in stadiul intermediar (21%), (figura
4). Rezultatele obtinute pot fi considerate ac-
ceptabile si corespund datelor din studii random-
izate multicentrice. Avand in vedere diferenta
numarului pacientilor cu supravietuire la 5 ani,
am identificat principalii factori ce influenteaza
asupra supravietuirii: invazie extrahepatica (in-
vazie vasculard), marginea rezectiei < 1 cm, mai
mult de 3 noduli, dimensiunile tumorii > 6 cm,
varsta > 65 de ani.
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Figura 4. Supravietuirea generald a pacientilor
supusi rezectiei hepatice in stadiul incipient (A) si
in stadiul intermediar (B)

Cele mai proaste rezultate au fost observate
la pacientii cu semne clinice de hipertensiune
portal, dintre care doi au decedat postoperatoriu
din cauza decompensarii dramatice a functiei he-
patice. Restul 4 pacienti cu HTP gr Il au prezentat
complicatii postoperatorii grave, care au pus in
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pericol viata bolnavului (acidoza, majorarea gradu-
lui de HTP, hemoragie postoperatorie din transa
rezectiei hepatice si din varicele esofagiene).

Patru pacienti au fost supusi transplantului
hepatic pentru CHC. Toti au corespuns criteriilor
Milano, avand o varstd medie de 46 de ani. in
toate cazurile am stabilit HTP clinic semnificativa.
Doi dintre ei au suportat transplant hepatic cu
hemificat drept de la donator viu, altii doi - trans-
plant hepatic cu ficat integru de la donator aflat
in moarte cerebrala (tabelul 2).

Toti pacienti care au suferit transplant he-
patic sunt fara recurenta detectatd, timpul de
observare este de 34, 29, 12 si 8 luni respectiv.

Tabelul 2
Caracteristica pacientilor supusi transplantului hepatic

BCLC stadiu incipient 4
Criteriile Milano 100%
Varsta medie (ani) 46 (32-53)
Child-Pugh A n=3 (75%)
Child-Pugh B n=1 (25%)
Hipertensiune portala 100%
Recidivare 0%
Mortalitate postoperatorie 0%
Morbiditate postoperatorie 0%

Concluzii

Scopul tratamentului CHC in stadiul incipi-
ent grefat in ciroza hepatica a fost de a asigura o
supravietuire mai lunga, cu cea mai buna calitate
avietii posibila. Un candidat ideal pentru rezectie
hepatica ar fi bolnavul cu o singura tumora de
orice dimensiune, fara semne de raspandire
extrahepatica, fara semne de ivazie a venei porte
sau a venelor hepatice, fara semne clinice de
hipertensiune portala, cu Child A.

Prezenta hipertensiunii portale semnifica-
tive clinicinfluenteaza negativ asupra rezultatelor
postoperatorii la pacientii cu ciroza compensata
care au suportat rezectie hepatica. Chiar daca
prezenta hipertensiunii portale semnificative cli-
nic nu ar trebui sa fie consideratd o contraindicatie
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absoluta pentru rezectie, rezultatele obtinute
arata ca hipertensiunea portala este un factor
major de prognostic negativ. Transplantul de
ficat este operatia de electie la acesti pacienti, cu
conditia ca acestia indeplinesc criteriile Milano.
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