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Resumen Presentamos el caso de una paciente derivada a nuest ra inst itución por presentar un 
cuadro cl ínico de dolor abdominal de más de un año de evolución,  asociado al hal lazgo de 
múlt iples lesiones hepát icas sólidas, sugest ivas de metástasis.  Tras la biopsia percutánea, se 
diagnost icó hemangioendotelioma epitelioide hepát ico.
 Describimos las característ icas clínico-imagenológicas de este tumor,  aportando un nuevo 
caso de hemangioendotelioma epitelioide hepát ico, y analizamos los dist intos hallazgos en los 
métodos de estudio por imágenes. Dado que se t rata de una ent idad poco frecuente en la que 
hay que pensar cuando se detectan lesiones hepát icas múlt iples, es importante reconocerla e 
incluirla en el diagnóst ico diferencial de las metástasis hepát icas.
© 2012 Sociedad Argentina de Radiología. Publicado por Elsevier España, S.L. Todos los derechos reservados.

Hepatic epithelioid hemangioendothelioma: A diagnostic challenge for the radiologist

Abstract We report  a case of  a pat ient  referred to our inst it ut ion present ing with 1 year of 
abdominal pain, associated to the fi nding of mult iple solid liver lesions suggest ive of metastases. 
Diagnosis of hepat ic epithelioid hemangioendothelioma was performed after percutaneous liver 
biopsy. 
 We describe cl inical  and imaging feat ures of  t his t umor.  Imaging f indings are anal ized, 
providing a new case of hepat ic epithelioid hemangioendothelioma. Since this is a rare ent it y 
t hat  must  be taken into account  when mult iple l iver lesions are detected, it  is important  t o 
recognize it  and include it  in the dif ferent ial diagnosis of liver metastases.
© 2012 Sociedad Argent ina de Radiología. Published by Elsevier España, S.L. All rights reserved.
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Introducción

El hemangioendotelioma epitelioide hepát ico (HEH) es un 
tumor de or igen vascular poco frecuente que se clasif ica 
ent re los de baj o grado de malignidad. Su evolución clínica 
y pronóst ico son impredecibles, aunque su comportamiento 
puede ser ubicado ent re el del hemangioma y el angiosar-
coma1,2.

Las manifestaciones clínicas de la enfermedad son muy 
variables e inespecíficas, resultando en ocasiones un hallaz-
go incidental3.

Se t rat a de una ent idad rara que plant ea un desaf ío 
diagnóst ico para el  médico radiólogo.  Los mét odos por 
imágenes j uegan un rol fundamental en el diagnóst ico, es-
tadif icación y planeamiento terapéut ico del HEH. Sin em-
bargo,  no permiten establecer el  diagnóst ico de certeza, 
ya que inicialmente, en la mayoría de los casos, el hallazgo 
se confunde con metástasis hepát icas.  En este sent ido,  el 
estudio anatomopatológico mediante punción biopsia per-
cutánea cont inúa siendo indispensable para realizar el diag-
nóst ico definit ivo.

Presentación de caso

Mujer de 27 años presentaba antecedente de dolor abdomi-
nal crónico, de más de un año de evolución. En una primera 
instancia, la dolencia se interpretó como síndrome de colon 
irritable. En la ecografía abdominal por cuadro de dolor agu-
do se evidenciaron múlt iples lesiones nodulares hepát icas 
y, para completar la evaluación, se llevó a cabo una tomo-
grafía computada (TC) con cont raste endovenoso (EV) que 
planteó el diagnóst ico de sospecha de metástasis hepát icas. 
También se realizó una punción biopsia,  pero el result ado 
fue insat isfactorio. Ante esta situación, la paciente fue deri-
vada a nuest ro hospital.

Como antecedentes personales, refería un parto reciente 
(menos de 3 meses antes de la consulta) e ingesta de ant i-
concept ivos orales durante los 5 años previos a la gestación. 
Antes del  embarazo y en el  t ranscurso del  mismo,  había 
presentado múlt iples episodios de dolor abdominal intenso, 
localizados predominantemente en el hipocondrio derecho, 
que ocasionalmente irradiaban a las regiones dorsal y cer-
vical y al hombro derecho.  En el examen f ísico,  el estado 
general era bueno,  y como hallazgo posit ivo se evidenció 
una marcada hepatomegalia dolorosa.

Los análisis de laborat or io most raron un aument o en 
los valores de la fosfatasa alcalina 308UI/ L,  gamma gluta-
mil  t ranspept idasa 110 UI/ L y valores de ant ígeno sér ico 
CA-125 × 2; mient ras que las serologías víricas, t ransamina-
sas, bilirrubina, alfafetoproteína y ant ígenos carcinoembrio-
nario y carbohidrato 19-9 tuvieron valores normales.

Se realizó una tomografía computada con cont raste que 
obj et ivó un hígado aumentado de t amaño y heterogéneo, 
a expensas de múlt iples formaciones nodulares hipoden-
sas,  de variadas dimensiones y dist r ibuidas de forma difu-
sa por ambos lóbulos, con una tendencia a la conf luencia. 
Estas presentaban un ligero realce heterogéneo, con lleno 
progresivo cent ral y periférico,  en fases con cont raste EV. 
En algunas se observaba un cent ro hipodenso en todas las 
fases y un halo hipodenso circundant e más evident e en 
las fases portal y tardía (f ig.  1).  Llamaba la atención la pre-

sencia de est ructuras vasculares venosas que alcanzaban 
el borde de ciertas formaciones (f ig.  2).

Para una mejor caracterización t isular de las lesiones, se 
llevó a cabo una resonancia magnét ica (RM) con gadolinio. 
Los nódulos eran hipointensos en ponderación T1, levemen-
te hiperintensos en ponderación T2 y estaban dist r ibuidos 
de forma difusa en ambos lóbulos (f ig.  3).  Con las secuen-
cias de difusión most raban un halo de rest ricción periférico 
con un aparente cent ro necrót ico (f ig.  4).  Luego del con-
t raste EV, algunos realzaban en la periferia durante la fase 
arter ial,  haciéndose más evidentes en la fase port al,  con 
realce heterogéneo en los cortes tardíos.  Si bien las lesio-
nes podían corresponder en primer término a localizaciones 
secundarias,  por su comportamiento result aban de origen 
indeterminado.

Además, se llevó a cabo una tomograf ía computada por 
emisión de posit rones para descart ar compromiso ext ra-
hepát ico. El estudio most ró lesiones hipermetabólicas que 
afectaban ambos lóbulos hepát icos, alcanzando un valor de 
captación estándar máximo de 8,3. No se regist raron focos 
de hipercaptación fuera del hígado, por lo que se confirmó 
la ausencia de compromiso ext rahepát ico (f ig. 5).

El diagnóst ico de certeza se realizó mediante la punción 
biopsia percutánea de una de las lesiones y el estudio ana-
tomopatológico de la pieza.  El tej ido most raba una proli-
feración t umoral  const it uida por est ruct uras vasculares 
pequeñas con revest imiento endotelial, formado por células 
redondas, de aspecto epitelioide y núcleos globulosos con 
cromat ina granular. El est roma predominantemente f ibroso 
con áreas de t ipo fibrohialino most raba aislados hepatocitos 
y ductos biliares, y un índice mitót ico bajo. También se ob-
servaban extensas áreas de necrosis.

Las técnicas de inmunohistoquímica mostraron: viment ina 
posit iva difusa en proliferación tumoral, CK A1-A3 posit iva en 
conductos biliares y focalmente en células de aspecto epite-
lioide, CD34 intensamente posit iva en estructuras vasculares 
y células tumorales,  CD31 similar a CD34 y act ina músculo 
lisa posit iva en membranas basales. Los hallazgos descritos 
confirmaron, en nuestro caso, el diagnóst ico de HEH.

Discusión

El primer reporte de HEH fue realizado por Ishak et  al.  en 
19841.  Se t rat a de un tumor vascular poco frecuente y de 
bajo grado de malignidad2.

La patogénesis del HEH es aún desconocida. En cont raste 
con muchos ot ros t ipos de tumores primarios del hígado, no 
surge de un entorno de hepatopat ía crónica. Se han postu-
lado posibles agentes causales o factores de riesgo, como: 
cloruro de vini lo,  poliuret ano/ si l icona,  ant iconcept ivos 
orales,  cirrosis biliar pr imaria,  hepat it is virales,  asbesto y 
consumo de alcohol, ent re ot ros. Sin embargo, con base en 
la evidencia, hasta la actualidad no se ha podido definir su 
et iología2,3.

La incidencia de esta neoplasia es mayor en muj eres de 
mediana edad, con un pico ent re los 30 y 40 años, y una re-
lación mujer/ hombre de 3:2. Las manifestaciones clínicas de 
la enfermedad son muy variables e inespecíf icas,  pero las 
que se  mencionan con más frecuencia en la literatura son: 
dolor en el hipocondrio derecho, hepatomegalia y pérdida 
de peso. No obstante, muchos pacientes se encuent ran asin-
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Figura 1 Tomografía computada mult idetector. (a) Fase sin cont raste: se evidencian lesiones hipodensas de dist ribución periféri-
ca. (b) Fase arterial:  algunas de las lesiones realzan muy sut ilmente en su periferia,  con áreas de alteraciones t ransitorias de la 
densidad en el parénquima circundante. (c) Fase portal: la mayoría de las lesiones muest ran un realce periférico con halo hipoden-
so circundante y un área cent ral de menor densidad (signo del halo), característ ico del HEH (fl echa). Obsérvese, además, la ret rac-
ción de la cápsula hepát ica, próxima a la lesión (punta de fl echa). (d) En las fases tardías, persiste un leve realce en las lesiones, 
dándoles un aspecto heterogéneo.

a b
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tomát icos en el momento del diagnóst ico. En estos casos, el 
curso clínico depende del comportamiento biológico del tu-
mor. Suele exist ir una larga sobrevida, debido a que se t rata 
de un tumor de lento crecimiento, con un alto componente 
fibroso y relat ivamente avascular, que rara vez infilt ra vasos 
venosos o linfát icos. Por este mot ivo, no es propenso a gene-
rar metástasis a distancia3.

Con respecto a los parámetros de laboratorio, el aumento 
en los niveles de alfa-glut amil  t ranspept idasa,  aspart ato 
aminot ransferasa, alanino aminot ransferasa y bilirrubina es 
un hallazgo frecuente. Los marcadores tumorales, alfafeto-
proteína, ant ígeno carcinoembrionario y carbohidrato 19-9, 
ent re ot ros, suelen mantenerse en un rango normal,  por lo 
que en estos pacientes solo resultarían de ut ilidad como he-

rramienta para descartar ot ros tumores primarios o metás-
tasis hepát icas. El ant ígeno carcinoembrionario puede estar 
elevado en un pequeño número de casos3-5.

Se descr iben 2 t ipos o formas de present ación del HEH 
que representarían dist int as et apas de la enfermedad:  la 
forma nodular, en la etapa temprana del HEH, y la forma di-
fusa, que ref leja una etapa más avanzada de la enfermedad, 
donde se evidencia un incremento en el número y tamaño 
de las lesiones, con una tendencia a la coalescencia (asocia-
da, por lo general,  a una invasión vascular hepát ica).  En el 
momento del diagnóst ico, la mayoría de los pacientes (87%) 
t iene compromiso de ambos lóbulos hepát icos2,3.

Las lesiones pueden detectarse mediante ecografía como 
nódulos aislados hipoecoicos (66,3%) o como extensas regio-
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nes de ecoest ructura heterogénea.  Un porcent aj e menor 
puede presentar diversos aspectos ecográf icos (heterogé-
neo, hiperecoico e isoecoico). El aspecto ecográfico del tu-
mor no está en relación con su tamaño3,6.

En la TC, los nódulos son de aspecto sólido e hipodensos 
con respecto al parénquima adyacente y en ocasiones están 
rodeados por un margen per ifér ico isodenso en forma de 
anillo.  Suelen ser de localización periférica y extenderse a 
la cápsula hepát ica.  La fase del estudio previa a la admi-
nist ración del cont raste EV es de elección para most rar la 
extensión y tamaño del tumor3.

Tras la inyección del cont raste EV,  en fase arter ial,  las 
lesiones pueden most rar un tenue realce periférico en for-
ma de anil lo,  que se hace más evidente en la fase port al 
y se homogeneiza con el parénquima hepát ico en las fases 
tardías. Si bien este t ipo de realce es sugest ivo de HEH, en 
la fase arterial no siempre se evidencia captación de con-
t raste3,4,7.

En la fase portal se pone de manifiesto el «signo del halo», 
const ituido por un cent ro y una capa externa de baja densi-
dad con un halo o anillo de mayor densidad ent re ambos7,8.  
La región cent ral hipodensa t raduce focos de necrosis por 
coagulación y pequeñas hemorragias.  El «halo» de mayor 
densidad se debe a la presencia de células tumorales viables 
y tej ido conect ivo edematoso, mient ras que la capa exter-
na de menor densidad corresponde histológicamente a una 
zona avascular ent re el tumor y el hígado. Este hallazgo es 
sugest ivo de HEH y puede evidenciarse t anto en TC como 
en RM3.

Ot ro hallazgo sugest ivo de HEH es la ret racción de la cáp-
sula hepát ica próxima a las lesiones.  Se ha postulado que 
la obst rucción de los conductos biliares periféricos sería la 
causante de una reacción f ibroproliferat iva con at rof ia fo-
cal del parénquima y la consecuente ret racción capsular. 
Sin embargo, la ret racción de la cápsula hepát ica no es un 
signo específ ico del HEH, pudiendo estar asociada a diver-

sas et iologías benignas y malignas, como HEH, HCC, colan-
giocarcinoma, metástasis hepát icas, hemangioma, f ibrosis 
hepát ica,  colangit is esclerosante y t raumat ismo hepát ico, 
ent re ot ras8.

El estudio de las lesiones con RM muest ra imágenes no-
dulares hipointensas con respecto al parénquima hepát ico 
adyacente en secuencias ponderadas en T1 e hiperintensas 
y heterogéneas en secuencias ponderadas en T2. Tras la ad-
minist ración del cont raste EV, el comportamiento dinámico 
de las lesiones es similar al que se observa en la TC, eviden-
ciándose un realce progresivo de las lesiones en forma de 
anillo y el «signo del halo» en fase portal. Por este método, 
también puede obj et ivarse ret racción de la cápsula hepá-
t ica8.

Con la secuencia de difusión,  las lesiones son hiper in-
t ensas con hipointensidad per ifér ica5.  Bruegel  et  al .9 en 
su t rabaj o señalan algunas característ icas de las lesiones 
est udiadas con t écnicas de difusión y coef icient e de di-
fusión aparente (ADC) que pueden aport ar al  diagnóst ico 
del HEH. Con valores baj os de difusión, las característ icas 
de la señal y la arquitectura interna de las lesiones serían 
muy similares a las observadas en ponderación T2: marcada 
hiper intensidad de señal en el área cent ral y un anillo de 
moderada hiper intensidad.  Este signo en anillo se vería a 
la inversa con valores altos de difusión:  marcada hiper in-
tensidad por fuera (t raduciendo rest r icción de la difusión 
en una zona de tej ido tumoral viable hipercelular),  mien-
t ras que la región cent ral  del  t umor most rar ía una caída 
de señal por la relat iva facilidad de difusión en el est roma 
hipocelular de componente mixoide-f ibromatoso.  Corres-
pondientemente,  el ADC de las áreas cent rales del tumor 
evidenciaría una intensidad de señal más elevada que las 
áreas periféricas. El valor promedio del ADC de los nódulos 
tumorales evaluados por Bruegel y sus colaboradores fue de 
1,86 × 10−3 mm2/ s,  un result ado signif icat ivamente mayor 
en comparación con el valor del ADC de ot ros tumores he-
pát icos (1,1-1,2 × 10−3 mm2/ s para metástasis hepát icas sin 
t ratamiento previo y HCC, por ej emplo).

Alorami10 describe un signo radiológico, evidenciable tan-
to en TC como en RM, que puede diferenciar al HEH de ot ras 
lesiones tumorales del hígado y suger ir el  diagnóst ico.  El 
«signo de la paleta» (lollipop sign) se da por una vena hepá-
t ica o portal que termina o llega justo al borde de una lesión 
nodular hepát ica hipodensa bien def inida y con un cent ro 
avascular en imágenes poscontraste10,11.

La tomograf ía computada por emisión de posit rones es 
una valiosa herramienta en la estadif icación de la enferme-
dad para descartar compromiso ext rahepát ico. Las lesiones 
por HEH t ienen una alta captación de f luorodesoxiglucosa. 
Según Kitapci et  al.,  la realización del examen en 2 t iempos 
(una primera adquisición de imágenes a los 60 minutos po-
sinyección de f luorodesoxiglucosa y una segunda adquisición 
a las 3 h) result aría út il  no solo para mej orar la sensibili-
dad del método en la detección de lesiones hepát icas, sino 
también para la caracterización y el diagnóst ico diferencial 
de estas lesiones. Un incremento del valor de captación es-
tándar en t iempo tardío (a las 3 h de administ rada la f luoro-
deso xiglucosa) estaría más en relación con los tumores de 
bajo grado de malignidad, como el HEH12.

El diagnóst ico de certeza del HEH requiere una biopsia de 
la lesión, seguida de hallazgos histopatológicos compat ibles 
con células endoteliales de aspecto epitelioide. Un resulta-

Figura 2 Tomograf ía computada mult idetector,  fase portal.  
Signo de la paleta. La fl echa señala una vena hepát ica que al-
canza el borde de una de las lesiones.
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Figura 3 Resonancia magnét ica: secuencia en ponderación (a) T1 y (b) T2, y fases (c) arterial,  (d) portal y (e) tardía. Múlt iples 
formaciones nodulares hipointensas en ponderación T1 e hiperintensas en ponderación T2 con halo hipointenso en ambas secuen-
cias. Nótese la presencia de un realce periférico con halo circundante de menor señal en todas las fases t ras la administ ración del 
cont raste endovenoso.
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do posit ivo por técnicas de inmunohistoquímica de ant icuer-
pos para el factor VIII,  CD31 o CD34 apoya el diagnóst ico de 
HEH13.

Dada su rareza,  heterogeneidad y var iabilidad clínica, 
la est rategia terapéut ica en estos tumores no está estan-
darizada. En la actualidad, el t ratamiento para el HEH in-
cluye t rasplante hepát ico (44,8%),  quimioembolización o 
radioterapia (21%) y resección hepát ica (9,4%),  mient ras 
que en el  24,8% de los HEH los pacientes no reciben t ra-
tamiento14,15.

Confl icto de intereses

Los autores declaran no tener ningún conf licto de intereses.

Figura 4 (a) A baj os valores de difusión (b 50), los nódulos se evidencian como una imagen en diana, con un anillo externo de mo-
derada hiperintensidad y un área cent ral marcadamente hiperintensa. (b) En los valores altos de difusión (b 800),  la imagen en 
diana se invierte, most rando marcada hiperintensidad en la periferia y caída de señal en el cent ro. (c) En el correspondiente mapa 
de coefi ciente de difusión aparente, las áreas cent rales del tumor t ienen altos valores, mient ras que las zonas periféricas muest ran 
valores baj os. Estos hallazgos indican necrosis cent ral y tej ido viable tumoral periférico.

Figura 5 La tomografía computada por emisión de posit rones 
evidencia lesiones hepát icas hipercaptantes que alcanzaron un 
valor de captación estándar máximo de 8,3 a los 60 minutos de 
haber sido inyectada la droga.

a b c
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