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Metastasis hepaticas: una forma de
presentacion de GIST
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Los tumores del estroma gastrointestinal (GIST) son un grupo
de neoplasias del tracto gastrointestinal que difieren histoldgica,
inmunohistoquimica y genéticamente de otros tumores intestina-
les. Son mds frecuentes en estdmago (70%) e intestino delgado
(20%) seguidos de colon y recto (5%), eséfago, omento y retrope-
ritoneo (< 5%). En 1983, Mazur y Clark (1) usaron por primera
vez el término “tumor estromal” para describir la falta de marca-
dores de diferenciacion. Posteriormente se vio que la mayoria de
GIST, a diferencia de otros tumores, se tifien positivamente con
determinadas tinciones de inmunohistoquimica como CD34 y un
anticuerpo policlonal C-Kit, CD 117 (Kit es una glicoproteina
transmembrana de la familia de receptores tirosin-kinasa que se
sintetiza a partir del gen C-Kit) (2,3).

Presentamos el caso de una mujer de 70 afios con anteceden-
tes de hipertension arterial, diabetes mellitus tipo 2 y dislipemia
que consulta por dolor en hipocondrio derecho. La exploracion
revela la existencia de hepatomegalia y una masa en epigastrio.
Analitica: LDH y GGT elevadas. En TC y RM abdominal se
aprecian 3 lesiones hipodensas de 16, 7,8 y 2,5 cm respectiva-
mente. La gastroscopia y colonoscopia fueron normales. Una
gammagraffa con hematies marcados con Tc99 descarta que se
trate de hemangiomas. Se realizan 2 biopsias con puncién-aspi-
racion con aguja fina (PAAF) siendo negativas para maligni-
dad. Finalmente se realiza biopsia por laparoscopia con el re-
sultado de neoplasia maligna no tipificada. La paciente

empeora progresivamente, con desarrollo de fallo multiorgéni-
co, falleciendo a las 4 semanas del ingreso.

La autopsia revel6 un higado de 5.250 g de peso con una masa
en LHD de superficie multinodular, midiendo el nédulo mayor 16
x 10 x 9 cm. Al corte presentaba una superficie granular blanco-
amarillenta con dreas de hemorragia, necrosis y degeneracién
quistica. En yeyuno, a 10 cm del dngulo de Treitz, se encuentra
una tumoracién redondeada, intramural que protuye hacia la sero-
sa, de 5 cm de didmetro con una superficie de corte semejante a la
de la masa hepdtica (Fig. 1). Histol6gicamente ambas tumoracio-
nes consisten en una proliferacion de células ovoides de aspecto
epitelioide con varios patrones arquitecturales (nidos, alveolos,
cordones y foliculos cortos). Las células tienen aspecto uniforme
con nucleos excéntricos ovoideos o indentados con pequefio nu-
cléolo y citoplasma eosindfilo. Focalmente adoptan aspecto plas-
mocitoide o fusiforme. El recuento mitético fue bajo (no superior
a 1 mitosis por 10 campos de gran aumento). En ambas tumora-
ciones habia zonas de hemorragia y necrosis. Las células neopla-
sicas fueron inmunorreactivas para vimentina y CD117 de modo
difuso observandose positividad focal para CD34. Fueron negati-
vas para: actina, desmina, proteina S100, CD31, citoqueratinas
(AE1/AE3), alfa-fetoproteina, CD68, cromogranina, sinaptofisi-
na, HMB-45, CEA y EMA. Con Ki 67 el indice de proliferacion
celular fue bajo. Con todo ello se realizé un diagnéstico: GIST
con metdstasis hepaticas.

El comportamiento biol6gico de GIST es tema de controver-
sia. Algunos expertos creen que los GIST benignos existen; otros
opinan que todas las lesiones deberian ser clasificadas al menos
como de bajo potencial maligno. El comportamiento clinico es di-
ficil de predecir. Existen una serie de factores que se asocian a un
peor prondstico: tamafio > 5 cm, un indice mitético > 5 mitosis/50
campos, lugar de origen, necrosis, hemorragia, hipercelularidad y
atipia nuclear (4). Sin embargo tumores intestinales con un indice
mitético bajo pueden también metastatizar, como en el presente
caso, y ser la 1* manifestacién sin tumor primario conocido. La
posibilidad de obtener biopsias adecuadas por gastroscopia o co-
lonoscopia es muy limitada dado el crecimiento intramural. En
nuestro caso, ambas eran normales. Asi el diagndstico histolégico
de GIST presentdndose clinicamente como metdstasis hepdticas
puede ser dificil, debido por un lado a la baja frecuencia y ademds
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Fig. 1: (A) Aspecto macroscopico del tumor que muestra tumoracion multinodular con hemorragia, necrosis y degeneracion quistica. (B) En intestino
delgado, se observa masa intramural de 5 cm que protuye en la serosa con caracteristicas similares a la masa hepatica.

A

Fig. 2: (A) Proliferacion de células ovoides con apariencia epitelial que adopta diversos patrones: nidos, alveolos, fasciculos. Las células son uniformes
con nucleos excéntricos e indentados y citoplasma eosindfilo (tincion hematoxilina-eosina, x200). (B) Inmunohistoquimica: células neoplésicas son po-
sitivas difusamente para CD117 (tincion inmunoperoxidasa, x200).

al amplio espectro morfoldgico y atipia celular (5). Puede ser di-
ferenciado de otros tumores utilizando un panel de inmunohisto-
quimica apropiado; asi las tinciones positivas para CD117 y
CD34 junto con un panel negativo para otros marcadores inmu-
nohistoquimicos (S-100, desmina, actina, citoqueratinas, etc.) es
de gran ayuda en el diagndstico de GIST metastdtico. La positivi-
dad para c-kit no sélo es importante para el diagndstico sino tam-
bién para el manejo terapéutico, tras el desarrollo del inhibidor de
tirosin-kinasa STI571 (Imatinib-Gleevec). Diversos ensayos clini-
cos han demostrado que este farmaco es efectivo en el tratamiento
de GIST malignos (6).

En conclusién, una metdstasis hepdtica puede ser la 1* mani-
festacion de un GIST. La expresion inmunohistoquimica de
CD117 con un aspecto morfolégico compatible, es quizds la
mejor caracteristica definitoria de un GIST. Asi, creemos que
dicha tincién deberfa ser utilizada de rutina.

P. M. Pesqueira Fontdn, S. Molinos Castro, C. Caro Narrillos y
R. Pardavila Gémez'

Servicios de Medicina Interna y 'Anatomia Patologica.
Complejo Hospitalario de Pontevedra
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