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Epidemiología del Carcinoma hepatocelular
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1. Introducción
El  Hígado  es  un  órgano  frecuentemente  afectado  por  procesos  tumorales,  comparte  con  el  pulmón  el  dudoso  honor  de  ser  los órganos  viscerales  que  con mayor   frecuencia  son  asiento  de   siembras   metastásicas.
Entre  los  tumores  primarios  es el  hepatocarcinoma  el  más  común (80-90%), mas de  350 000  casos  anuales,  seguido  a  gran  distancia por el Colangiocarcinoma , el Angiosarcoma y el Hepatoblastoma.  En  la  siguiente  revisión  pretendemos  abordar  aspectos  epidemiológicos  relacionados  con  dicha  neoplasia.
A  pesar  de  que  muchos  investigadores  lo  consideran  como  uno  de  los tumores  malignos  más  frecuentes  en  el  mundo,   siendo  considerado  por  la  OMS como  un  serio  problema  de  salud,” es más  correcto  plantear  que  “la epidemiología del  Carcinoma  Hepatocelular  esta  caracterizada  por  marcadas  diferencias  entre genero,  grupos  étnicos  y  regiones  geográficas, variaciones  que están determinadas por  la  naturaleza,  la  frecuencia  y  el  tiempo de adquisición  de los llamados factores de riesgo mayores.
Así  se  establecen  rangos  que  nos  permiten  agrupar  a  este  fenómeno  a  nivel mundial  de  la  siguiente  manera:
Areas  de  alta  incidencia: Registran las tasas mas altas,  entre ellas se encuentran  los países del  sudeste asiático  (sur de  China, Corea  y Taiwan). ,Africa  subsahariana  (Mozambique y  Nigeria),  donde  son  detectados  entre 20  y  150  casos   por  cada  100 000  habitantes  por  año.
Areas  de  mediana  incidencia:  Reportan  entre  10 y 19  casos  por  cada  100 000 habitantes,  entre  ellos  se  encuentran  los  países  ribereños del  Mediterráneo (Grecia), y  norte del  Brasil.
Areas  de  baja  incidencia:  Entre estos  las  tasas  son  menores de 9,  la mayoría de ellos  mantienen  las  mismas  por  debajo  de  2 (0,5 a 2) casos  por  100 000 habitantes, norte y   Sudamérica , norte de  Europa  y  Australia.
El  anuario estadístico de  la república de Cuba sitúa esta neoplasia en el duodécimo lugar con  una  tasa  de  0,7  por  100 000  habitantes  a  pesar  de  un  discreto  aumento en  él  ultimo  decenio.
Así  es  posible concluir  este  fenómeno  como  el  sexto cáncer  mas  frecuente  en el  hombre  y  el  onceno  en  mujeres  a  nivel  mundial.
 
¿Cómo  se  comporta  esta  neoplasia  por  grupos  de  edades?
En  los  países  donde  la   incidencia  del  Carcinoma  hepatocelular  es  baja  el mayor  numero  de casos  se  registra  entre  la  quinta  y  sexta  década  de  la  vida, teniendo  lugar  una  o  dos  décadas  antes  en  aquellos  donde  la  incidencia  del mismo  es  mayor,  en  estas  regiones  el  estado  de   portador del   VHB  comienza  en la  lactancia,  después  del contagio  vertical  del  virus a   partir  de  madres  infectadas, con  un  riesgo  muy  elevado  de  desarrollar  un  CHC. En  estas  regiones,  casi  la mitad  de  los pacientes  con  este  tumor  no  tienen  cirrosis  como  sucede  en  Nigeria donde  un  aumento del  reporte  de  casos  en  la  población  menor  de 14 años  ha  sido relacionado  con   lo  anterior.  La  relación  entre  los  sexos  reporta   una  afectación   2 o 3  veces  mayor  en  hombres  que  en  mujeres,  relación  que  se exagera  en  las zonas  de  mayor  incidencia  hasta  3-8.  Uno  de  los  hechos  más  notables  en  las ultimas  décadas  ha  sido  el  incremento  global  de  este  tumor  tanto  en  áreas  de incidencia  bajas  como  en  las  de  mayor.

¿Qué justifica este proceso? 
Esto  esta  determinado  por  los  factores  de  riesgo  para  la  entidad.
Cirrosis  hepática:  La  mayor  parte  de  los  CHC  asientan  sobre  un  Hígado cirrótico,  por  lo  que  esta  lesión  constituye  el   factor  de  riesgo   fundamental independientemente  de  su  etiología  Un  20%  de  los  pacientes  cirróticos desarrollan un  CHC  a  los  5años de seguimiento.  Los  nódulos  de  regeneración  per se,  pueden considerarse  lesiones  pre–neoplásicas.
Virus de las  hepatitis  B y C:  La  distribución  global  del  CHC  es  directamente proporcional  a   la  prevalencia   de   la  infección  por  el  VHB, esta  infección  es el más  importante  factor  de  riesgo  para  el  desarrollo  de  CHC  en  humanos.   Se estima que  el  80% de  los enfermos con  CHC están  asociados  etiológicamente  con esta  infección.  En  Estados  Unidos  donde  la  tasa  es  baja,  se estima  que ocurre  por uno de cada  cuatro  casos  (entre los de origen no asiático),  aunque  fundamentalmente en   la  población  más  pobre (latinos y negros).
                     
La  oncogenicidad  del  virus  está  en  relación  con  la  integración  del  agente  en el genoma  hepatocítico.
La  incidencia  de  CHC  en  E.U.A,  España, Italia  y  otros  países  de  tradicional baja  incidencia  se  está   incrementando  en  relación  con  la  infección  crónica  por VHC. La  oncogenicidad  de  este agente  se  debe  al  daño  oxidativo   del  ADN provocado  por  la  inflamación  crónica,  inherente  a  todo  proceso  inflamatorio   de  larga evolución,  asociado  a   necrosis  y  proliferación.  Un   70 %  de  los   CHC  en  España,  se  relaciona  con  el  virus  C, lo  mismo  sucede en  Francia.  En estos  países la  infección  por  el   VHB  tiene  menor  relevancia. 
Estudios  de   Yoshiba  en   Japón  no  han  logrado  implicar  la  infección  de  los TTV  con  este  tumor.  
Un  rasgo  común  en  todos  los  tumores  asociados  con  infección   viral   es  el largo  periodo  de  latencia  entre  la  infección  y   la   aparición  de  la  neoplasia,  así como  la  baja  proporción  de  individuos  infectados  que  desarrollan     un    tumor maligno.
Los  virus  oncogénicos  son  necesarios  pero  no  suficientes  para  inducir cáncer, otros  factores  deben  involucrarse.
Aflatoxina:  Esta  micotoxina,  fundamentalmente  la  forma  B1,  es  producida  por hongos  del  genero  Aspergilus (Flavus y Parasiticus)  que  contaminan  los  alimentos almacenados  en   condiciones  de  humedad.  Se  relaciona  asociado  con  virus B  en China  y  Japón,  (donde  se  relaciona  con  el   almacenamiento  de  arroz)  y   en Mozambique  con  el  de  maní.  La  mutación  especifica  en  el   P53,  que   impide  la reparación  del  daño  genómico  se  ha  demostrado  en  Africa  subsahariana,  donde a la  vez  existe  una  susceptibilidad  hereditaria  a  dicha  toxina.                                                       Alcohol: Estudios  en  Alemania  y  Austria  reportan  al  alcohol  como  el  mayor factor  asociado  a  las  infecciones  virales,  considerando  altamente  determinante  la asociación  alcohol-virus   C.		
Otros  tóxicos  estudiados  incluyen:  Pesticidas,  Yerbas  medicinales (Cundiamor), Esteroides  y  Anticonceptivos orales:  En   E.U.A  y  Canadá,  junto  al  alcohol  y  al  cigarro  se  han  considerados  los  principales  factores  de  riesgo  asociados.

Otras enfermedades:
Diabetes: Cimino  en  Nápoles  en  un  estudio  multicéntrico,  pudo  demostrar  la existencia  de  daño  sinérgico  de  la  diabetes  y  la  hepatitis   C.  La  diabetes  es  un factor  de  riesgo  tanto  por  la  progresión  de  la  enfermedad  hepática  como  por  la posibilidad  de  inducir  colestasis.
Hemocromatosis  genética:  Ha  sido  demostrada  en  Australia  como  un  factor altamente  determinante  en  su  población  no  aborigen.
Porfirias  hepáticas:  Andant  en  Francia,  relaciona  esta  entidad  con  la  infección por  virus  C  relacionada  con  el   incremento  de  los  niveles  del  ácido    Delta aminolevulinico  que  implica  generación  de  radicales   libres.
Uso  prolongado  de  cigarro.
Infección  asociada  de     VHC  y  VIH.

[bookmark: co]2. Conclusiones
Podemos  finalmente  resumir,  que  son  muchos  los  factores  que intervienen  en  la  epidemiología  del  Carcinoma  hepatocelular,  todos  ellos  dependientes  de la  región  geográfica,  el  género  y  los  factores  de  riesgo  implicados  
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Resumen
El  carcinoma  hepatocelular  es  un  proceso  neoplásico  desbastador,  asociado  a   un  pronóstico  muy   reservado  en  relación  con  un  diagnóstico  casi  siempre  tardío,  que  ha  registrado  a  nivel  mundial  una  tendencia  ascendente.  En  la  presente  revisión   se  abordan   los  principales   aspectos  relacionados  con  su  epidemiología  así  como  con  los  principales  elementos   etiológicos.
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