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CLINICAL NOTE

Gastrointestinal hemorrhage due to metastatic choriocarcinoma
with gastric and colonic involvement
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ABSTRACT

Metastatic choriocarcinoma is a rare nonseminomatous germ-
cell tumor with a characteristic hemorrhagic tendency due to its
trophoblastic origin. Gastrointestinal tube involvement is present
in less than 5% of cases, and location or therapy of these lesions
can be achieved by endoscopy, angiography or surgery. Despite
its being a highly curable malignant disease, the ocurrence of gas-
trointestinal bleeding worsens prognosis. We report a case of me-
tastatic choriocarcinoma which manifested as melaena and was
diagnosed by the presence of metastatic lesions in the stomach
and right bowel on endoscopy.
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INTRODUCTION

Tumoral metastatic disease involving the gut is an in-
frequent event that may result in gastrointestinal hemorr-
hage. In most cases, a diagnosis is casually reached du-
ring autopsy, radiological techniques or surgical
procedures. Tumors most frequently associated with gut
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metastases include melanoma, lung and breast cancer,
renal cell carcinoma, germ-cell tumours, and head and
neck tumors (1).

In patients with wide-spread tumoral disease and
gastrointestinal hemorrhage, endoscopic management
should be individualized according to personal and cli-
nical characteristics, in order to obtain etiological in-
formation on the hemorrhage, a histological examina
tion of potential bleeding lesions, and endoscopic
therapy when necessary.

CASE REPORT

A 37-year-old man with no significant medical or
surgical history was admitted because of fatigue,
weight loss, fever up to 38 °C, and moderate hematuria
during the last month. Physical examination was nor-
mal. Laboratory testing showed anaemia (haemoglobin
7.7 g/L), fibrinogen 838 mg/dL, and LDH 2811 mg/dL.
On a chest x-ray several bilaterally spread nodules
were seen, with sizes ranging from 2 to 8 centimeters,
and an abdominal CT scan demonstrated similar le-
sions in the liver, spleen, kidneys and bladder. No me-
diastinal or retroperitoneal masses were observed, and
atesticular ecography was normal.

Seven days after admission the patient presented me-
laena and hypotension, which required blood transfu-
sion. Endoscopy showed a 3 cm submucosal mass with
a central deep ulceration in the upper body of the sto-
mach, but no blood was found. The procedure was not
completed because of patient intolerance. Beta- human
chorionic gonadotropin was 9.281 miU/mL (normal
less than 5.0), with no positivity for other tumour mar-
kers. Due to the absence of blood in upper endoscopy, a
colonoscopy was performed. Two polypoid masses in
the right bowel were shown (Fig. 1). On histologic exa-
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Fig. 1.- Colonoscopy image showing a 2 cm submucosal tumour-like
mass located in the right bowel. Biopsies demonstrated the presence
of a poorly differentiated choriocarcinoma

Colonoscopia que muestra lesion polipoidea semipediculada de 2 cm
en angulo hepatico. La biopsia demostré la existencia de un cariocarci-
noma indiferenciado.

mination a poorly differentiated glandular carcinoma
suggestive of choriocarcinoma was detected.

Despite the fact that a primary tumour location was not
found, cisplatin-based combination chemotherapy was
started; however, the patient unfortunately died three
weeks later.

DISCUSSION

Non-gestational choriocarcinoma is a rare tropho-
blastic germ-cell tumour with a characteristically agres-
sive spread through the lymph and blood from the retro-
peritoneal space, mediastinum and gonads. Because of
its origin, metastatic lesions produce beta-human cho-
rionic gonadotropin; they also have a hemorrhagic ten-
dency that results in the disease often presenting with
bleeding from metastatic lesions. Metastatic disease is
usually located in the lung, brain, bones, and lymph no-
des, and it involves the gut in less than 5% of cases (2).
In such cases the stomach, usually the upper body, isthe
most common location, with a few case reports on the
small intestine and colon (3-7). No prior report of si-
multaneous gastric and colonic hemorrhagic lesions has
been described at the onset of this disease.

In any metastatic neoplasm implantation takes place
in the submucosa once tumour cells reach the gastroin-
testinal tract, as they fail to pass through the capillary
barrier. As this submucosal tumour grows, blood supply
toits central area decreases, which givesrise to erosions
and ulcerations. For this reason, the main morphologic
endoscopic features of metastatic gastrointestinal le-
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sions are ulcerated submucosal and polypoid masses
(2), which may require a more aggressive biopsy techni-
gue in order to obtain proper histological material.

Tumoral specific markers are an important diagnostic
tool. Beta-human chorionic gonadotropin serum concen-
trations are increased in all patients with pure choriocar-
cinoma and alpha-fetoprotein concentrations may be ele-
vated in 30-60% of choriocarcinomas, usually in mixed
histological forms with other germ-cell tumours.

Metastatic choriocarcinomaisamalignant diseasewith a
high remission rate and a 5-year overall survival rate of 70-
80%. Main prognostic factors include chemorefractory sta-
tus, beta human gonadotropin serum concentrations higher
than 1000 mlIU/mL, and a primary mediastinal tumour. Ho-
wever, the occurrence of gastrointestinal hemorrhage dueto
metastatic |esions—and also promoted by chemotherapy ad-
verse effects— worsens the prognosis. The treatment of
choice is a high-dose cisplatin-based chemotherapy, and
therole of coadjuvant periphera blood stem-cell transplan-
tation isbeing evaluated in clinical trials (8).

The specific treatment of gastrointestinal bleeding
metastatic disease is controversial because accurate to-
pographic mapping of the lesions by endoscopy, lapa-
roscopy or angiography would be needed. In recent years,
there have been some reports on laparoscopic surgery
for isolated gastric and jejunal lesions (3,7,9), and an-
giographic embolization (5), but no survival benefit has
been proven with these approaches.

In every young man with widespread, unidentified
tumoral disease and various hemorrhagic symptoms, a
germ-cell tumour should be ruled out by testicular eco-
graphy, thoracic and abdominal scans, and beta-human
chorionic gonadotropin and alpha-fetoprotein serum
concentrations. In the case of gastrointestinal hemorr-
hage, a panendoscopic examination and histologic eva-
luation should be carried out to identify metastatic le-
sions and provide potential endoscopic therapy; should
this be not practical, angiography and surgery might
prove useful for the control of active tumour bleeding.
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RESUMEN

El coriocarcinoma metastético es una infrecuente tumoracion
de células germinales con una marcada tendencia hemorragica de-
bido a su origen trofloblastico. La invasién del tubo digestivo ocu-
rre en menos del 5% de los casos. A pesar de ser una enfermedad
maligna con buena respuesta a la quimioterapia, la hemorragia
gastrointestinal ensombrece el prondstico. Presentamos un caso
de un paciente de 37 afios con un coriocarcinoma diseminado en
el que la presentacion clinica fue hemorragia digestiva en forma
de melenas, encontrandose por endoscopia lesiones metastéaticas
en estébmago y colon derecho.
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INTRODUCCION

Lainvasion tumoral metastatica del tubo digestivo es
un evento infrecuente que puede condicionar hemorragia
digestiva. El diagnéstico suele realizarse durante autop-
sias, estudios radioldgicos o intervenciones quirdrgicas,
siendo rara su deteccién en exploraciones endoscépicas.
L os tumores que mas frecuentemente metastatizan son €
melanoma, cancer de pulmén y mama, seguidos en fre-
cuencia por el adenocarcinoma renal, los tumores de cé-
lulas germinales y los tumores de cabezay cuello (1).

En un paciente con enfermedad tumora diseminaday
hemorragia digestiva, €l abordaje endoscopico debe indi-
vidualizarse en funcion de las caracteristicas de la enfer-
medad y €l paciente, ya que puede proporcionar informa-
cion etioldgica acerca del origen de la hemorragia, asi
como posibilidad de examen histolégico de las lesiones y
terapéutica si fuera preciso.
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CASO CLINICO

Varén de 37 afios sin antecedentes médico-quirdrgicos
de interés que ingresa por astenia, pérdida de peso, fiebre
mayor de 38 °C y hematuria moderada durante el mes
previo. La exploracion fisica era normal. Los andlisis de
laboratorio mostraron anemia normocrémica y normaoci-
tica (hemoglobina 7,7 g/L) y elevacion de los reactantes
de fase aguda (fibrindgeno 838 mg/dl, LDH 2811 mg/dl).
En laradiografia de térax se objetivaron mdltiples nddu-
los diseminados bilateralmente en “suelta de globos’ de
tamarfios entre 2 y 8 centimetros. La tomografia axial
computerizada abdomina demostré lesiones hipodensas
diseminadas en higado, bazo, rifionesy vejiga sin objeti-
var masas mediastinicas ni retroperitoneales, mientras
gue la ecografiatesticular eranormal.

Al séptimo diadel ingreso, € paciente presentd cuadro
de hemorragia digestiva en forma de melenas e hipoten-
sion arterial que requirio trasfusion de cuatro unidades de
concentrados de hematies. En la endoscopia altade urgen-
cias se objetivé unalesién submucosa de 3 centimetros en
el cuerpo alto gastrico con una Ulcera cicatrizada en su
vértice, sin visualizar restos heméticos. Se suspendié la
exploracion por intolerancia del paciente. Los niveles s&
ricos de la unidad beta de gonadotropina humana corioni-
ca (beta-hCG) eran de 9,281 Ul/I (norma menosde5), sin
exigtir otros marcadores tumoraes elevados. Dados |os
hallazgos negativos de la endoscopia, se realiz6 una colo-
noscopia para descartar la existencia de otras lesiones
potencialmente hemorragicas, donde existian 2 masas po-
lipoideas de 3 cm en colon derecho (Fig. 1). El andlisis
histol 6gico de las biopsias mostr6 un carcinoma glandular
pobremente diferenciado sugestivo de coriocarcinoma.
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Se inicié tratamiento con quimioterapia combinada
con cisplatino a pesar de no haber hallado tumoracién
primaria. Desafortunadamente, € paciente fallecid tres
semanas después del inicio del tratamiento.

DISCUSION

El coriocarcinoma no gestacional es un infrecuente tu-
mor trofloblastico de células germinales que se disemina
por via linfaticay sanguinea a partir de las gonadas, re-
troperitoneo 0 mediastino. Debido a su origen celular, las
lesiones metastéticas producen gonadotropina coriénica
y tienen marcada tendencia hemorrégica, por lo que clini-
camente pueden causar hemorragias en las zonas de im-
plante. Las localizaciones més caracteristicas son pulmo-
nes, cerebro, huesosy ganglios linfaticos, mientras que €l
tracto gastrointestinal se afecta en menos del 5% de los
casos (2). El estdbmago es el érgano més afectado (carac-
teristicamente fundus y cuerpo ato), aungque existen ca-
sos publicados de metéstasis en intestino delgado y colon
(3-7); sin embargo, no hemos encontrado una publicacion
gue comunique la presencia simultanea de metastasis
géstricas y colénicas hemorragicas como debut de la en-
fermedad.

Independientemente de la estirpe histol 6gica del tumor
primario y la via de acceso al tubo digestivo, las células
tumorales no pueden atravesar la barrera capilar de la
muscularis mucosae, por 10 que seimplantan anivel sub-
mucoso. Por tanto, a medida que la tumoracion crece a
nivel submucoso, aumenta la probabilidad de compresion
de érganos vecinos y de ulceraciones mucosas por dismi-
nucion del aporte vascular. De hecho, la morfologia ca-
racteristica de las |esiones metastaticas gastrointestinal es
suele corresponder a tumoraciones submucosas y masas
polipoideas ulceradas (1), por lo que puede ser necesario
€l uso de técnicas de biopsia més agresivas para obtener
material histol6gico adecuado.
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La existencia de marcadores tumoral es especificos fa-
cilita el diagndstico. La elevacion de los niveles séricos
de beta gonadotropina coridnica humana (B-hCG) se en-
cuentraen e 100% de los coriocarcinomasy es atamente
caracteristica de esta estirpe histologica, mientras que
puede existir elevacion de alfafetoproteina en coriocarci-
nomas de histologia mixta (carcinoma embrionario, tera-
toma, tumores del saco embrionario).

El pronostico del coriocarcinoma metastético es bue-
no, con una tasa de supervivencia a los 5 afios del 70-
80%. Sin embargo, la existencia de una complicacién he-
morragica digestiva, favorecida por |os efectos derivados
delaquimioterapia, ensombrece €l prondstico del pacien-
te. El tratamiento de eleccion es la quimioterapia combi-
nada con dosis altas de cisplatino, etopésido y bleomici-
na, encontrandose en fase experimental el uso combinado
de quimioterapia y trasplante autélogo de médula Gsea
para pacientes que no consiguen remisién completa (8).

El tratamiento especifico de las metastasis gastrointes-
tinales es controvertido, ya que exigiria un conocimiento
topogréfico exacto de las localizaciones metastaticas me-
diante un exhaustivo estudio endoscépico, laparoscopico
0 angiografico. Existen comunicaciones aisladas sobre
reseccion quirdrgica de lesiones aisladas géstricas o de
intestino delgado (3,7,9) o embolizacion por angiografia
(5), pero no se hademostrado beneficio en la superviven-
ciacon estas medidas.

Podemos concluir, por tanto, que ante todo varén jo-
ven con tumoracién diseminadano filiaday hemorragiaa
diversos niveles de la economia (vesical y digestiva en
nuestro caso), se debe realizar exploracion testicular, TC
toracoabdominal y determinacién de B-hCG vy afafeto-
proteina para descartar la presencia de tumores de células
germinales. En caso de hemorragia digestiva, es aconse-
jable llevar a cabo la correspondiente exploracion endos-
copica en busca de metastasis gastrointestinales; si no es
posible o la endoscopia es negativa, la angiografia tera-
péuticay la cirugia pueden ser de utilidad para el control
delahemorragia.
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