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INTRODUCAO

O hepatocarcinoma (HCC) é um tumor epi-
telial derivado dos hepatocitos, comumente de-
sencadeado por inflamag¢do hepatica persis-
tente, que ocorre em 85% dos pacientes com
cirrose, sendo essa a principal causa de morte
nesse grupo (LLOVET et al.,2021). O HCC re-
presenta de 70 a 85% das neoplasias primarias
de figado e ¢ a quinta neoplasia mais comum do
mundo. Estima-se uma incidéncia global anual
entre 500 mil e 1 milhdo de casos novos, com
uma taxa de mortalidade de cerca de 700 mil
pessoas por ano. A expectativa de vida ¢ de
aproximadamente 18% em 5 anos, sendo um
dos canceres mais letais do trato gastrointestinal
(BRAY et al., 2018).

Entre os fatores de risco estdo as hepatites
virais, como as hepatites B (HBV), C (HCV) e
D (HDV), o alcoolismo e o tabagismo. Além
disso, a diabetes mellitus e a obesidade estdo
fortemente associadas ao HCC. Nesse contexto,
o aumento da prevaléncia mundial da doenca
hepatica gordurosa ndo alcodlica (NAFLD) re-
laciona-se com a crescente incidéncia da este-
ato-hepatite ndo alcoolica (NASH), a qual esta
associada a cerca de 30-40% dos casos de HCC,
mesmo na auséncia de cirrose em uma fragao
significativa dos pacientes (YOUNOSSI et al.,
2019).

A apresentagdo clinica depende, de forma
geral, da extensdo da neoplasia e do nivel de
comprometimento hepatico por doenga de base.
A evolucdo natural do HCC ¢ o aumento pro-
gressivo da massa primaria e subsequente com-
prometimento da fun¢do hepética e/ou metas-
tase. Mais comumente, 0s pacientes sdo assin-
tomaticos e em casos avangados podem apre-
sentar dor abdominal superior mal definida, que
pode irradiar-se para o ombro direito quando o
tumor se situa no lobo superior direito, perda

ponderal de peso, adinamia, massa em hipocon-
drio direito, ictericia, ascite e hepatomegalia
(COELHO, 2003; BRUNETON, 2002). E ca-
racteristica a descompensa¢do de uma hepato-
patia preexistente, cursando com aumento de
ascite, hemorragia digestiva, encefalopatia e es-
plenomegalia.

A escolha do tratamento ¢ baseada no esta-
diamento do tumor. O mais usado atualmente ¢
0 Barcelona Clinic of Liver Cancer (BCLC),
que leva em consideragdo fatores como tama-
nho do tumor, nimero de lesdes, fun¢ao hepa-
tica e estado fisico do paciente. Entre as opgdes
de tratamento, estdo os locorregionais: ablagao
percutanea, quimioembolizacdo transarterial e
radioemboliza¢do. H4 também os tratamentos
cirargicos, o transplante e tratamentos sistémi-
cos (quimioterapia, imunoterapia e terapias-
alvo). As opgdes de tratamento locorregionais
sdo opgdes que surgiram mais recentemente e
apresentam-se como técnicas minimamente in-
vasivas, realizadas por radiologistas intervenci-
onistas, com baixa duragdo de tempo de proce-
dimento, baixa taxa de complicagdes e baixo
tempo de internagdo hospitalar.

O objetivo deste estudo ¢ descrever a téc-
nica dos procedimentos locorregionais, em
quais estagios do hepatocarcinoma essas tera-
pias sdo indicadas e analisar as vantagens des-
sas técnicas terapéuticas do HCC, em vista da
demanda crescente por abordagens menos inva-
sivas, que oferecam baixo tempo de hospitali-
zacdo e baixa taxa de complicagdes. Além
disso, através de uma abordagem multidiscipli-
nar, esse estudo apresentara dados acerca do
prognodstico dos pacientes em cada uma das te-
rapias locorregionais. O HCC ¢ uma patologia
em ascensdo que necessita de uma abordagem
multidisciplinar para o seu manejo. As diferen-
tes opgoes de terapias podem ser realizadas por
diferentes especialidades, por isso a importan-
cia de se ter uma discussdo sobre elas durante o
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manejo do paciente. E de grande importancia o
conhecimento acerca das abordagens terapéuti-
cas do HCC uma vez que pode influenciar na
pratica clinica e contribuir para a melhoria dos
resultados no tratamento do HCC, especial-
mente em um cendrio global de crescente inci-
déncia da doenga.

METODO

Este estudo se trata de uma revisdo narra-
tiva, realizada no periodo de abril a julho de
2025, com enfoque na abordagem fisiopatolo-
gica, diagnostica e terapéutica do carcinoma he-
patocelular, por meio de pesquisas nas bases de
dados PubMed, UpToDate, ScienceDirect. Fo-
ram utilizados os descritores: “hepatocarci-
noma”, “terapias locorregionais” e “radiologia
intervencionista”.

A busca contemplou estudos publicados no
periodo de 2007 a 2025, que abordavam as te-
maticas propostas para esta pesquisa. Foram
adotados critérios de inclusdo baseados na rele-
vancia tematica, atualidade e qualidade meto-
dologica dos estudos. Excluiram-se trabalhos
duplicados, disponibilizados apenas na forma
de resumo, que ndo abordassem diretamente os
objetivos do capitulo ou que ndo atendessem
aos critérios previamente estabelecidos. Os re-
sultados foram apresentados de forma descri-
tiva, com o objetivo de subsidiar a compreensao
aprofundada do carcinoma hepatocelular e sua
terapéutica, divididos em categorias tematicas
abordando: epidemiologia, fatores de risco,
apresentacdo clinica, fisiopatologia, diagnds-
tico, classificacdo e tratamento locorregional.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Fisiopatologia do hepatocarcinoma
O HCC ¢ uma condi¢ao multifatorial e mo-
lecularmente complexa. Na maioria dos casos,

o HCC se desenvolve em figados previamente
danificados por lesdes hepaticas persistentes,
podendo ser de diversas etiologias como hepa-
tites virais B e C, doenca hepatica gordurosa as-
sociada a disfuncao metabolica - MAFLD/NA-
FLD/NASH - e doenca hepatica alcoolica. A fi-
siopatologia do HCC geralmente segue um
curso evolutivo que inicia com inflamacao he-
patica cronica, que leva a fibrose progressiva,
cirrose e, subsequentemente, displasia regene-
rativa e transformagdo maligna. Essa regenera-
¢ao constante do tecido aumenta o risco de erros
durante a replicacdo do DNA. A inflamacdo
cronica ¢ um fator-chave nesse processo, pro-
movendo proliferacdo celular descontrolada e
instabilidade genomica através da libera¢ao de
citocinas (EL-SERAG et al., 2014).

Em nivel molecular, o HCC ¢ marcado por
diversas alteragdes. Destacam-se mutagdes em
genes supressores de tumor, como TP53 e
AXIN1, e em genes envolvidos em vias de si-
naliza¢do, como o CTNNBI (B-catenina, parte
da via Wnt/B-catenina). As células do carci-
noma hepatocelular frequentemente exibem
aneuploidia e outras grandes reorganizagdes
cromossOmicas. Além disso, alteragdes epige-
néticas sdo cruciais: a hipometilagdo global do
genoma pode ativar oncogenes, enquanto a hi-
permetilagdo de ilhas CpG em promotores de
genes supressores de tumor os silencia, permi-
tindo o crescimento celular descontrolado. Ha
também a tendéncia de alterar as histonas e des-
regular os microRNAs (miRNAs), afetando
vias cruciais como proliferacdo, apoptose e me-
tastase (DING et al., 2025).

Diagnostico

O diagnostico precoce do HCC ¢ fundamen-
tal para o prognostico do paciente e para a via-
bilidade do tratamento locorregional. Ele se ini-
cia com o rastreamento regular de individuos de
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alto risco, principalmente pacientes com cir-
rose, por meio de ultrassonografia abdominal a
cada seis meses, podendo ser complementado
por biomarcadores séricos como a alfa-fetopro-
teina (AFP) e a PIVKA-IL

Quando uma lesdo suspeita ¢ identificada, o
diagnostico definitivo € estabelecido por méto-
dos de imagem seccionais dindmicos com con-
traste, como a tomografia computadorizada
(TC) multifasica ou a ressondncia magnética
(RM) com contraste hepatobiliar (considerada o
método mais sensivel). A caracteristica radiolo-
gica distintiva do HCC ¢ a hipercaptacdo na
fase arterial seguida de washout nas fases ve-
nosa portal ou tardia, padrdo que reflete sua
vascularizagdo atipica. O sistema Liver Ima-
ging Reporting and Data System (LI-RADS) ¢
amplamente utilizado para padronizar a inter-
pretacdo dessas imagens. Em muitos casos de
lesdes tipicas em figados cirroticos, as diretri-
zes atuais permitem o diagnostico ndo invasivo
baseado unicamente nesses critérios radiologi-
cos. A bidpsia hepdatica, embora ainda rele-
vante, € reservada para casos em que os achados
de imagem sao atipicos, em pacientes ndo cir-
roticos, ou quando ha necessidade de confirma-
c¢do histoldgica especifica (SHIN & YU, 2025).
O HCC pode metastatizar preferencialmente
para o pulmdo e secundariamente para 0ssos,
linfonodos, cérebro, suprarrenal e outros Or-
gaos, provocando sintomas e sinais correspon-
dentes ao comprometimento causado (EASL,
2018).

Classificacao

O sistema BCLC ¢ a ferramenta de estadia-
mento mais aceita globalmente para o carci-
noma hepatocelular, orientando a decisdo tera-
péutica a ser tomada em cada caso. Ele integra
a condig¢do clinica do paciente, a funcao do fi-
gado, as caracteristicas do tumor (niimero, ta-

manho, invasdo vascular) e a presenga de me-
tastases. Dois parametros fundamentais na ava-
liagdo s@o o ECOG e Child-Pugh. O Eastern
Cooperative Oncology Group Performance
Status (ECOG) é uma escala que mede o de-
sempenho do paciente em relacdo a sua funcio-
nalidade, variando de 0O (assintomatico) a 5
(6bito) e indica a sua capacidade de realizar ati-
vidades do dia a dia. J4 a classificagao de Child-
Pugh, leva em consideragdo a gravidade da dis-
funcdo hepatica com base em parametros clini-
cos ¢ laboratoriais (bilirrubina, albumina, INR
— exame que avalia a coagulagdo do sangue -,
ascite e encefalopatia). Esse sistema de avalia-
cdo varia de classe A (fungdo hepatica preser-
vada), B (disfuncdo hepatica moderada) e C
(disfungdo hepatica grave). Todos esses para-
metros s3o usados para o estabelecimento do
BCLC do paciente.

O BCLC, entdo, divide os pacientes em
cinco estagios, cada um com um tratamento re-
comendado:

- BCLC 0 (estagio muito precoce): tumor
unico menor ou de tamanho igual a 2 cm, sem
invasdo vascular ou disseminacdo extra-hepa-
tica, além de ECOG 0 e Child-Pugh A. Os pa-
cientes nesse estagio sdo candidatos a tratamen-
tos curativos como ressec¢do cirtirgica ou abla-
¢ao.

- BCLC A (estagio precoce): um unico nd-
dulo independente do tamanho ou até trés no-
dulos menores ou iguais a 3 cm, sem invasao
macrovascular, disseminagdo extra-hepatica ou
sintomas relacionados ao cancer. Apresentando
um ECOG 0 e Child-Pugh A-B. As opg¢des de
tratamento neste estdgio se concentram em ci-
rurgia de ressec¢do, transplante hepatico ou
ablacdo percutanea.

- BCLC B (estagio intermediario): tumores
multifocais, com funcdo hepatica preservada e
sem sintomas relacionados ao cancer em inva-
sdo vascular ou disseminacdo extra-hepatica.
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Com ECOG 0 e Child-Pugh A-B. A quimioem-
bolizagdo transarterial ¢ a terapia padrao para
controle local se houver nodulos bem definidos,
fluxo portal preservado e acesso seletivo as ar-
térias nutridoras do tumor. Outras alternativas
nesse estagio sdo o transplante, se houver crité-
rios expandidos para isso, ou tratamento sisté-
mico, se a lesdo for difusa, infiltrativa ou com
envolvimento bilobar.

- BCLC C (estagio avangado): pacientes
com invasdo vascular ou disseminagdo extra-
hepatica, com piora da condig¢do geral (ECOG
1-2) mas com fun¢do hepatica preservada. O
tratamento foca em terapias sistémicas, como
combinagdo de atezolizumabe com bevacizu-
mabe (Atezo-Bev), que ¢ atualmente o trata-
mento de primeira linha de primeira escolha,
pois confere um beneficio de sobrevida superior
em comparagdo ao sorafenibe.

- BCLC D (estagio terminal): disfuncdo he-
patica grave (Child-Pugh C) ou deterioracao
significativa do estado de saude (ECOG 3-4),
independente da carga tumoral. O tratamento ¢
de cuidados paliativos.

Esses indicadores permitem uma avaliacao
minuciosa e orientam a terapia de escolha para
cada paciente, destacando a importancia de uma
equipe multidisciplinar para melhor direciona-
mento terapéutico (VILLANUEVA, 2019).

Tratamento locorregional

Ablagdo por radiofrequéncia

A ablagdo por radiofrequéncia (ARF) ¢ uma
técnica minimamente invasiva amplamente uti-
lizada no tratamento de tumores hepaticos,
sendo considerada uma opgao de primeira linha
para diversos casos. E indicada, principalmente
para pacientes com carcinoma hepatocelular em
estagios iniciais (BCLC 0 ou A) e fung¢do hepa-
tica preservada (Child-Pugh A ou B), especial-

mente quando ndo atende aos critérios de res-
sec¢do cirurgica, quimioterapia ou transplante
hepatico (IZZO et al., 2019; EASL, 2018).

A técnica apresenta altas taxas de necrose
completa 95-99% em tumores com até 3 cm,
sendo considerada preferencial em relagdo a ou-
tras abordagens locais ndo cirargicas, como em-
bolizag¢do ou radioterapia. No entanto, a efica-
cia tende a diminuir com o0 aumento do tamanho
tumoral em cerca de 70% em lesdes entre 3 e 5
cm (DENG et al., 2022).

O procedimento de ARF utiliza energia tér-
mica para induzir necrose coagulativa e destruir
tumores hepaticos. O calor é gerado a partir da
excitagdo idnica promovida por uma corrente
elétrica alternada, aplicada por meio de uma
agulha-eletrodo inserida no tumor. O procedi-
mento pode ser realizado por via percutanea, la-
paroscopica ou aberta, sendo a via percutanea a
mais comum. A técnica ¢ conduzida por um ra-
diologista intervencionista que por meio de uma
abordagem guiada por imagem, geralmente ul-
trassonografia, insere a agulha até o centro do
tumor, onde seus filamentos sdo expandidos.
Em seguida, ¢ ligado o gerador de radiofrequén-
cia, iniciando-se a ablacao.

Em geral uma tnica aplicagdo vai gerar uma
area de necrose de 3-4 cm. Tumores maiores
podem exigir mais de uma inser¢ao ou reposi-
cionamento para garantir que toda a extensdo
do tumor seja afetada. Diversos fatores, como
condutividade elétrica, taxa de perfusdo e car-
bonizagao tecidual, influenciam o crescimento
da area de ablacao (COVEY; HUSSAIN, 2017,
1ZZ0 et al., 2019).

Devido aos seus resultados, a ablacdo por
radiofrequéncia consolidou-se como uma das
principais modalidades terapéuticas para o car-
cinoma hepatocelular (CHC) em estagio inicial,
apresentando sobrevida global de 5 anos entre
40 e 70% e baixas taxas de complicagdes. No

entanto, a taxa de recorréncia local € altamente
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variavel, influenciada por fatores como mar-
gens de ablacdo insuficientes, localizagdo tu-
moral e presenca de vasos adjacentes (IZZO et
al., 2019).

Em comparacdo com a abordagem cirtr-
gica, a ARF percutanea demonstrou eficécia se-
melhante ¢ menor morbidade em tumores pe-
quenos (KHAN et al., 2007). Diante disso, des-
taca-se a necessidade de uma abordagem inter-
disciplinar envolvendo diferentes profissionais
para definir a melhor conduta terapéutica em
cada caso. Além disso, o uso de estratégias com
abordagens combinadas, tem mostrado resulta-
dos superiores em determinados contextos cli-
nicos, ampliando as possibilidades terapéuticas
e personalizando o tratamento de acordo com o
perfil do paciente e da doenca (SEIF EL
DAHAN et al., 2023).

Ablagado por micro-ondas

A ablacdo térmica, incluindo a ablacao por
micro-ondas (MWA), ¢ uma estratégia ampla-
mente utilizada no tratamento de tumores hepa-
ticos. Seja de forma isolada ou associada a he-
patectomia parcial, essa técnica amplia as pos-
sibilidades terapéuticas com inten¢do curativa,
especialmente em casos nos quais a ressec¢ao
cirurgica ndo € viavel por limitagdes anatomi-
cas ou funcionais (POGGI et al., 2015).

O procedimento ¢ minimamente invasivo e
utiliza ondas eletromagnéticas de alta frequén-
cia para gerar calor e destruir tecido tumoral he-
patico por necrose coagulativa. A técnica utiliza
uma sonda como eletrodo, que € colocado dire-
tamente na lesdo e, através de um gerador, um
campo eletromagnético ¢ formado. Tal aborda-
gem tende a ser bastante vantajosa em pacientes
com metastases hepaticas de cancer colorretal
recorrentes apos hepatectomia prévia, permi-
tindo que mais individuos se beneficiem de in-
tervencdes repetidas.

Em comparacdo a ablagdo por radiofrequén-
cia,a MWA ¢ mais previsivel em relagdo a area
de ablagdo gerada, o que permite um tratamento
de multiplas lesdes a0 mesmo tempo e uma di-
mensao maior de coagulagdo em menos tempo
de procedimento. Além disso, na MWA temos
um aquecimento rapido e de maneira bastante
homogénea (POULOU et al., 2015)

Crioablacdo

A crioablagdo percutanea ¢ uma modalidade
de tratamento locorregional minimamente inva-
siva utilizada no manejo do carcinoma hepato-
celular, especialmente em pacientes nao candi-
datos a ressecg¢do cirurgica ou transplante hepa-
tico. Seu uso ¢ recomendado principalmente
nos estagios iniciais da doenga (BCLC 0 e A),
em lesdes Unicas ou até trés nédulos menores
que 3 cm, quando a fung¢do hepatica ainda esta
preservada.

O procedimento baseia-se na aplica¢do de
sondas diretamente no tumor, promovendo ci-
clos controlados de congelamento e desconge-
lamento, resultando em necrose celular por for-
magao de cristais de gelo intra e extracelulares,
além de lesdao vascular local e resposta imuno-
l6gica tumoral secundaria (LITTRUP, 2009).

A crioablagdo oferece vantagens técnicas
em casos de tumores proéximos a estruturas cri-
ticas, como vasos sanguineos e vias biliares, de-
vido a melhor visualizacdo do “ice ball” em
exames de imagem e menor risco de dano tér-
mico colateral (WANG, 2015). Evidéncias in-
dicam que, para lesdes com menos de 3 cm, a
crioablacdo atinge taxas de controle local supe-
riores a 90%, sendo comparaveis ou mesmo su-
periores as obtidas com a ablagdo por radiofre-
quéncia (JIANG, 2020).

Além disso, a crioablacdo ¢ bem tolerada,
com baixas taxas de complica¢des, e pode ser
repetida em casos de recidiva tumoral. Seu pa-
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pel vem se consolidando como alternativa via-
vel, principalmente em contextos de terapia
multimodal, combinada a embolizagao ou tera-
pias sistémicas (NIU, 2013).

Quimioembolizagdo transarterial

A quimioembolizagdo transarterial (TACE)
¢ uma técnica minimamente invasiva indicada
como tratamento para pacientes com CHC em
estagio intermediario (BCLC B), especialmente
quando o tumor ¢ grande ou multinodular e ndo
ha possibilidade de ressecg¢ao cirurgica ou abla-
¢do térmica. Também pode ser utilizada como
terapia neoadjuvante, com o objetivo de reduzir
o tamanho do tumor antes de outros tratamentos
(VOGL et al., 2007; HUPPERT, 2022).

A TACE baseia-se na introdugao supersele-
tiva de um cateter na artéria que irriga o tumor.
O acesso se inicia geralmente por meio da arté-
ria femoral. Por esse catéter sao injetados qui-
mioterapicos como doxorrubicina, cisplatina ou
mitomicina, seguidos de lipiodol, que veicula o
farmaco, ajudando a concentra-lo no tumor. Em
seguida, sdo aplicadas particulas embolizantes,
como gelfoam ou microesferas, que bloqueiam
o fluxo sanguineo, intensificando o efeito do
tratamento. Essa combina¢do de quimioterapia
local com a oclusdo dos vasos sanguineos que
irrigam o tumor acarreta necrose tumoral
(VOGL et al., 2007; HUPPERT, 2022).

O procedimento ¢ seletivo, visando atingir
apenas o tumor e preservar o restante do figado.
Podem ser realizadas multiplas sessdoes de
TACE, conforme a resposta clinica e radiolo-
gica do paciente. Para que seja realizada com
seguranga, ¢ necessario que o paciente tenha
boa funcdo hepatica e esteja em bom estado ge-
ral (HUPPERT, 2022).

Embolizacdo transarterial
A embolizacdo transarterial (TAE) é uma
terapia locorregional indicada principalmente

para pacientes com BCLC B, com tumores mul-
tifocais, boa fung¢ao hepatica (Child-Pugh A ou
B) e sem invasdo vascular ou metastases extra-
hepaticas (FORNER et al., 2018).

A técnica baseia-se na vascularizagdo arte-
rial predominante do HCC, ao contrario do fi-
gado normal, que recebe maior suprimento da
veia porta. Consiste na cateterizacao seletiva da
artéria hepatica com posterior inje¢ao de parti-
culas embolizantes, promovendo isquemia e
necrose tumoral (LLOVET et al., 2021). A
TAE pura nao utiliza quimioterapicos, ao con-
trario da TACE.

E contraindicada em pacientes com trom-
bose portal, insuficiéncia hepatica avangada ou
presenca de shunts arterioportais significativos,
0 que compromete a eficacia e aumenta o risco
de complicagdes (BRUIX et al., 2011). O
acompanhamento da resposta ¢ feito por ima-
gem (TC ou RM), que avalia a viabilidade tu-
moral com base no realce arterial residual
(LENCIONI & LLOVET, 2010).

Radioembolizacao

A radioembolizagdo, também conhecida
como terapia interna seletiva com itrio-90, ¢
uma abordagem terapéutica cada vez mais uti-
lizada no tratamento do CHC, especialmente
em pacientes com tumores irressecaveis.

Essa técnica consiste na implantacao de mi-
croesferas contendo o radioisotopo diretamente
nas artérias nutridoras do tumor. A TARE pro-
voca entdo, além do efeito radioativo, um efeito
microembolico bloqueando o suprimento san-
guineo da lesdo. Dessa forma, € possivel forne-
cer altas doses de radiacdo de maneira direta,
sem gerar dano adjacente, e reduzir a nutricdo
tumoral. (SERIAL et al. 2023)

Clinicamente, esse procedimento ¢ indicado
principalmente para pacientes em estagios in-
termediarios e avancados da doenca, particular-
mente quando ha multiplos nédulos, presenga
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de trombose da veia porta ou contraindicagdes
a quimioembolizagdo transarterial. Pode tam-
bém ser empregada como ponte para trans-
plante hepatico ou para reduzir o volume tumo-
ral, tornando o paciente elegivel a terapias cu-
rativas. Apds o procedimento, a apresentacao
clinica mais comum ¢ a chamada sindrome pos-
radioemboliza¢do, que ocorre em até 70% dos
casos e inclui sintomas como febre, nauseas,
dor abdominal, fadiga e anorexia. Essa sin-
drome pode impactar significativamente a qua-
lidade de vida no curto prazo. Complicagdes
mais graves, como a doenga hepatica induzida
por radiag¢do, surgem em um menor numero de
pacientes (cerca de 9%) e envolvem hepatoto-
xicidade, ascite e elevagdo da bilirrubina, ocor-
rendo tipicamente algumas semanas apos o pro-
cedimento (KENNEDY et al, 2015).

Quimioterapia intra-arterial

A quimioterapia intra-arterial ¢ uma técnica
de administracido do quimioterapico direta-
mente na artéria hepatica, visto que os tumores
hepaticos sdo majoritariamente irrigados por
ela, enquanto o parénquima hepatico normal ¢
irrigado, em sua maioria, pela veia porta. Esse
método permite a infusdo de altas concentra-
c¢oes locais do quimioterapico, poupando o fi-
gado saudavel e reduzindo a toxicidade sisté-
mica (LAFACE et al, 2021)

Essa técnica ¢ indicada para pacientes com
carcinoma hepatocelular avangado ou irresse-
cavel (BCLC C), especialmente se hd doenca
confinada ao figado, trombose da veia porta
(PVTT) e auséncia de metastases extra-hepati-
cas significativas. Pode ser usada como pri-
meira linha alternativa ao sorafenibe ou lenva-
tinibe, ou em segunda linha, isoladamente ou
em combinacdo com terapias sistémicas (LA-
FACE et al., 2021).

A quimioterapia intra-arterial oferece maior
taxa de controle da doenga (DCR) e sobrevida

global (OS) quando comparada a tratamentos
sistémicos isolados, em termos de progressdo
livre da doencga (PFS). Além disso, oferece boa
eficacia em casos com trombose de veia porta
(PVTT) e menor toxicidade sistémica, por se
manter concentrada no figado e limitar a expo-
sicdo do organismo aos farmacos, resultando
em menores efeitos adversos (LAFACE et al.,
2021).

O quimioterapico ¢ administrado por meio
de um cateter conectado a um port-a-cath sub-
cutaneo, que permite a infusdo continua do far-
maco diretamente na artéria hepatica. A abor-
dagem moderna ¢ percutanea, guiada por ima-
gem, utilizando um acesso femoral para a inser-
¢ao do catéter. A infusdo pode ser feita de forma
continua ou intermitente, com drogas como 5-
FU, cisplatina, oxaliplatina, epirrubicina e
gemcitabina (LAFACE et al., 2021).

Eletroporagdo

A eletroporacdo ¢ uma técnica ndo térmica
que utiliza pulsos elétricos de alta frequéncia
para permear as membranas celulares. A mem-
brana plasmatica, por sua natureza isolante,
atua como um dielétrico que separa dois meios
condutores: o citoplasma (meio intracelular) e o
fluido extracelular. Quando um campo elétrico
¢ aplicado, a célula se comporta como um capa-
citor, acumulando carga elétrica em sua mem-
brana. Isso gera uma diferenga de potencial cha-
mada potencial transmembrana induzido, que
se sobrepde ao potencial de repouso da célula.
Quando essa voltagem atinge um valor critico
(geralmente em torno de 200 mV) a estrutura
lipidica da membrana se reorganiza, formando
poros temporarios. O fendmeno pode ser divi-
dido em trés etapas principais: a inducdo (I),
quando o campo elétrico gera um potencial
transmembrana que atinge o valor limiar neces-
sario para iniciar a formacao de poros, a expan-
sdo (II), quando o campo estiver presente, os
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poros se ampliam, permitindo a passagem de
substancias para dentro ou fora da célula e, por
fim, a resselagem (I1I), apds o término do pulso
elétrico, a membrana celular se repara e os po-
ros se fecham (TEISSIE et al., 2005).

Existem dois tipos de eletroporagao, a rever-
sivel, na qual as perturbagdes nas propriedades
da membrana celular sdo temporarias, € a irre-
versivel (IRE), quando ocorre a apoptose pela
interrupgao letal do equilibrio osmotico entre o
interior da célula e o ambiente externo. A IRE
¢ um método utilizado para a ablag¢do de neo-
plasias hepaticas, como o HCC, adjacentes aos
principais vasos sanguineos e/ou a arvore biliar,
para as quais as técnicas de ablagdo térmica es-
tao associadas ao risco de complicagdes e efei-
tos de aquecimento. No entanto, como para
qualquer outra técnica ablativa, o principal fator
limitante € o tamanho do tumor, com a eficacia
do tratamento declinando com o aumento do ta-
manho da lesdo e 3 cm continua sendo um li-
mite consensual. O procedimento ¢ realizado
com eletrodos percutaneos, que sao agulhas fi-
nas, guiados por imagem e posicionados ao re-
dor do tumor. Em comparagdo a técnicas abla-
tivas térmicas, como radiofrequéncia e crioa-
blacdo, a eletroporagdo nao ¢ afetada pelo efeito
dissipador de calor, o qual pode levar a ablacao
incompleta e lesdes térmicas de tecidos nao
alvo (TASU et al., 2022).

A eletroporagdo também pode ser utilizada
em conjunto com a eletroquimioterapia, na qual
o paciente recebe um medicamento quimiotera-
pico e, em seguida, pulsos elétricos sdo aplica-
dos diretamente no tumor com eletronicos inse-
ridos por agulhas. Nesse contexto, a eletropora-
¢do aumenta temporariamente a permeabili-
dade da membrana, facilitando a entrada do qui-
mioterapico, resultando em efeito citotoxico
mais seletivo, poupando os tecidos saudaveis ao
redor (CAMPANA et al., 2019).

Em 2021, uma nova meta-analise, incluindo
25 estudos (15 prospectivos e 10 retrospecti-
vos), resumiu os resultados da IRE para ablagao
hepatica em 776 pacientes com 354 metastases
hepaticas, 285 carcinomas hepatocelulares e
100 colangiocarcinomas. A sobrevida global
combinada e a sobrevida livre de progressao em
6, 12 e 24 meses foram de 93,28% e 79,72%,
81,29% e 64,19% e 61,47% e 49,05%, respec-
tivamente. A taxa geral de eventos adversos foi
de 23,7%, com 6,9% de eventos adversos gra-
ves (GUPTA et al., 2021).

Outros tratamentos

Além do tratamento locorregional, temos
abordagens alternativas para o hepatocarci-
noma com base no estadiamento BCLC. No es-
tagio 0, considerado muito inicial, onde o paci-
ente possui as funcdes hepaticas preservadas
(Child-Pugh A, PS 0), sem hipertensao portal e
sem invasao vascular, com tumor Unico, faz-se
uma ressec¢ao cirirgica, com objetivo de curar
estritamente o carcinoma. Casos clinicos des-
compensados, como cirrose hepética, contrain-
dicam esse tratamento.

No estagio A do BCLC, considerado inicial,
porém mais evoluido que o 0 — pois o paciente
possui um tumor menor que 5 cm ou até trés
tumores menores que 3 cm, se enquadrando nos
critérios de Milao (Child-Pugh A ou B, PS 0),
porém sem invasdo vascular ou metéstase, se
planeja um transplante de figado, com objetivo
curativo ndo so para o carcinoma, mas também
para possiveis doengas hepaticas comorbidas.
Tratamentos locorregionais costumam ser usa-
dos na janela de tempo em que o paciente
aguarda pelo transplante.

No estagio C do BCLC, considerado avan-
cado, porém nao terminal, o paciente possui al-
gum tipo de invasdo vascular, como um trombo
na veia porta, ou uma metastase extra-hepatica
e funcdo hepdtica preservada (Child-Pugh A ou
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B, PS 1 ou 2). Nesse caso, pode-se fazer tera-
pias-alvo (com sorafenibe ou lenvatinibe), imu-
noterapia combinada (atezolizumabe com be-
vacizumabe, de primeira linha, ou outras com-
binagdes de segunda linha ou em pesquisa,
como durvalumabe e tremelimumabe), ou qui-
mioterapia, embora este ultimo tratamento seja
usado apenas em contextos especificos, geral-
mente, quando os tratamentos anteriores nao
sdo indicados ou eficazes.

No estagio D ou terminal do BCLC, quando
o paciente possui fun¢do hepatica comprome-
tida de forma grave (Child-Pugh C e/ou PS
maior ou igual a 3), o foco ¢ em cuidados pali-
ativos, objetivando aliviar o sofrimento do pa-
ciente, sem curar a doenga inicial, por meio de
tratamentos sintomaticos, controle da dor, su-
porte nutricional e manejo de complicagdes das
doencas comodrbidas (VILLANUEVA, 2019).

CONCLUSAO

O tratamento locorregional do hepatocarci-
noma representa um campo dindmico e em
constante evolugdo dentro da oncologia hepa-
tica. Isso se deve ao avango tecnologico, a com-
preensdo mais precisa da biologia tumoral e ao

desenvolvimento de estratégias terapéuticas
cada vez mais personalizadas.

Ao longo dos tltimos anos, métodos como
a ablacdo térmica, a embolizagdo transarterial e
a radioembolizagdo deixaram de ser interven-
¢des pontuais e se consolidaram como pilares
fundamentais no manejo multidisciplinar do
HCC, principalmente em pacientes nao elegi-
veis a resseccao cirurgica ou ao transplante he-
patico. Inseridos em um contexto de estadia-
mento bem definido como o sistema BCLC, es-
ses tratamentos passaram a ser compreendidos
como ferramentas estratégicas dentro de planos
terapéuticos integrados. A escolha da técnica
depende do estagio da doenga, da reserva fun-
cional hepatica e das condig¢des clinicas do pa-
ciente. Em alguns casos, esses métodos permi-
tem conversdo para terapias curativas ou pro-
longamento da sobrevida com qualidade.

Apesar dos avancos, persistem desafios re-
levantes. A heterogeneidade clinica do HCC, a
desigualdade no acesso a tecnologias de ponta,
a necessidade de centros especializados e a ca-
réncia de estudos comparativos robustos entre
as diferentes modalidades terapéuticas ainda li-
mitam a padronizacdo de condutas e compro-
metem a equidade no tratamento.
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