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Tumor miofibroblastico inflamatorio hepatico que
mimetiza un tumor de Klatskin

Check for
updates

Inflammatory myofibroblastic tumor of the liver mimicking Klatskin

tumor

El colangiocarcinoma es la neoplasia maligna més frecuente
de la via biliar. Se trata de una entidad agresiva cuyo inico
tratamiento potencialmente curativo es la cirugia. Se
clasifica, en funcién de su localizacién, en intrahepatico,
distal y perihiliar o tumor de Klatskin. Dada la baja
rentabilidad de estudios citolégicos preoperatorios, la
indicacién del tratamiento quirdrgico suele realizarse en
base a los hallazgos clinicos y radiolégicos. A pesar de ello,
hasta un 15% de las estenosis biliares pueden corresponder
con otros procesos nosolégicos, hecho que a menudo no
puede ser corroborado hasta el estudio anatomopatolégico
definitivo™.

En este contexto, se presenta el caso de un varén de 37 afios
que ingresa por ictericia indolora, prurito y astenia de 2
semanas de evolucién. Como antecedentes de interés, se trata
de un paciente fumador de 10 paquetes/afio intervenido de
apendicitis aguda por laparoscopia un afio antes del inicio del
cuadro actual. Entre sus valores analiticos destacar: bilirru-
bina total 3,8 mg/dl, bilirrubina directa 3,1 mg/dl, GOT 87 U/],
GGT 356 U/], fosfatasa alcalina 227 U/], discreta leucocitosis y

marcadores tumorales negativos (CEA y CA 19.9). En las
pruebas de imagen (TC toraco-abdomino-pélvica y RM
hepdtica y colangiografica) se aprecia una masa que infiltra
el conducto hepatico izquierdo con dilatacién de la via biliar
intrahepdtica ipsilateral (figs. 1A y B), sin enfermedad a
distancia. Estos hallazgos plantean como primera posibilidad
un tumor de Klatskin tipo IlIb'. Tras valoracién por comité
multidisciplinar se decide tratamiento quirtrgico, el cual se
lleva a cabo mediante hepatectomia izquierda ampliada al
lébulo caudado con reseccién de via biliar principal y del
conducto hepatico derecho hasta la bifurcacién sectorial,
quedando conservada la carina de unién de ambos conductos
sectoriales. Se realizd reconstruccién del trénsito biliar
mediante una hepatico-yeyunostomia en Y de Roux. El
postoperatorio transcurrié sin alteraciones destacables,
excepto la aparicién de fistula biliar de bajo débito que se
resolvié con manejo conservador.

El informe de anatomia patolégica indicé la presencia de
una lesién de 2,3 x 1,9 cm con margenes libres formada por un
estroma laxo con células epitelioides con nucléolo evidente,

Figura 1 - A) Estudio de resonancia magnética hepatica en el que podemos observar masa de aspecto neoplasico (flecha roja)
a nivel perihiliar que infiltra conducto hepatico izquierdo, produciendo dilatacién del mismo. B) Colangiografia por
resonancia magnética nuclear en la que se aprecia marcada dilatacion de via biliar intrahepatica izquierda y, en menor
grado, de la via biliar derecha. Destaca la presencia de silencio radiolégico a nivel de bifurcacién de ambos conductos
hepaticos secundario a la masa tumoral. Conducto colédoco de calibre normal. C) Corte macroscépico de pieza de
hepatectomia. Se aprecia lesién de 2,3 x 1,9 cm (flecha azul) que rodea parcialmente a conducto biliar (flecha verde) con
reaccién inflamatoria circundante. D) Corte microscopico de pieza de hepatectomia. La tumoracién esta formada, en su
mayor parte, por un estroma laxo con células epitelioides con nucléolo evidente y areas de distribucién mas fasciculada.
Ambas zonas presentan infiltrado inflamatorio compuesto de linfocitos, eosinéfilos y células plasmaticas. Las células
tumorales expresan ALK con un caracteristico patron de membrana nuclear, tipico de este tipo tumoral.


http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.ciresp.2022.04.004&domain=pdf

304

CIR ESP. 2023;101(4):298-307

Tabla 1 - Caracteristicas clinicas y evolucion de los pacientes incluidos en la bibliografia empleada en la elaboracién del

presente articulo y en articulos adicionales

Articulo Edad Sexo Forma de presentacién Tratamiento Seguimiento Supervivencia  Supervivencia
libre
de enfermedad
Watanabe 70 Mujer Incidental tras Hepatectomia derecha 7 meses No recidiva Vivo
et al.? traumatismo
Filips et al.> 32 Mujer Dolor hipocondrio derecho Segmentectomia [Vay Un afio No recidiva Vivo
y fiebre 4 meses tras el IVb
parto
Sekaran 17 Mujer Melenas, ictericia y dolor Hepatectomia izquierda 6 semanas No recidiva Vivo
et al.* abdominal de 18 meses
Jim etal® 42 Mujer Fiebre y fatiga de un mes  Seccionectomia 32 meses No recidiva Vivo
posterior derecha
Khalil et al.® 8 Varéon Metdstasis hepatica a los 6 Crizotinib 6 meses No recidiva Vivo
meses de reseccién de TMI
en fosa iliaca derecha
Tang et al.” 74 Varén Fiebre Segmentectomia V Seguimiento No recidiva Vivo
medio de 30
meses
45 Mujer Fiebre Segmentectomia VII No recidiva Vivo
59 Varén Fiebre y dolor abdominal Segmentectomia IV y No recidiva Vivo
VIII
53 Mujer Dolor abdominal Segmentectomia V No recidiva Vivo
45 Varén Dolor abdominal Segmentectomia VI No recidiva Vivo
Chen et al.” 34 Var6én Pérdida de peso y dolor Segmentectomia V-VI 6 meses Recidiva (5 meses)  Exitus
abdominal en hipocondrio
derecho
Shimodaira 81 Varén TMI pélvico. Se realiza Vigilancia 3 meses Recidiva (2 meses)  Exitus
et al.”® intervencién de Miles.
Presenta metastasis
hepatica a los 2 meses de la
cirugia
Sinha et al. 36 Mujer Masa inflamatoria que Colecistectomia No No informacién No informacién
compromete a la vesicula  ampliada con reseccién
biliar, al higado, el piloroy de piloro y primera
la primera porcion porcién duodenal
duodenal Reconstruccién Billroth
II
Shang et al. 56 Mujer Trasplante hepdtico por Tratamiento Un mes Recidiva (un mes) Exitus
cirrosis secundaria a virus conservador: esteroides,
de hepatitis B. Cinco meses antibiéticos, agentes
después del trasplante antivirales,
presenta cuadro de inmunosupresién y
melenas secundarias a ligadura endoscodpica de
varices esofagicas y se varices
detecta masa en porta
hepatis. Se realiza biopsia de
la misma mostrando que se
trata TMI
Raad etal. 62 Mujer Antecedente de carcinoma Subsegmentectomiall  No No informacién No informacién
endometrial. En
seguimiento de imagen se
detecta lesién en segmento
11 hepatico compatible con
metastasis. El estudio
anatomopatoldgico tras la
reseccién muestra que se
trata de TMI
Nagarajan Un  Varén Hepatomegalia y anemia.  Seguimiento inicial 12 meses No recidiva Vivo

et al.

Se detecta masa en lébulo
hepatico izquierdo

(sospecha hamartoma).
Tras 8 meses se realiza

reseccién quirtrgica por
persistencia de la clinica
y de la masa



CIR ESP. 2023;101(4):298-307

305

Tabla 1 (Continuacion)

Articulo Edad Sexo Forma de presentaciéon Tratamiento Seguimiento Supervivencia  Supervivencia
libre
de enfermedad
Surer et al. 48 Varén Dolor en hipocondrio Reseccién quirtrgica de No No informacién Vivo
derecho, fiebre y pérdida de lesién de 6 cm en l6bulo
peso hepatico derecho
Berumen 13 Varén Ictericia indolora, astenia.  Drenaje biliar 12 meses No recidiva Vivo
et al. Masa a nivel de hilio transhepatico y
hepatico que infiltra la quimioterapia con
bifurcacién de ambos crizotinib Desarrolla
conductos hepaticos, hepatotoxicidad, por lo
arteria hepatica, vena porta, que se cambia a
y se extiende hasta celecoxib
duodeno y cabeza
pancreatica A los 6 meses se plantea
cirugia, pero se
comprueba que se trata
de una masa irresecable
Cuatro meses después
se realiza trasplante
hepatico y duodenopan-
createctomia cefalica
Thavamani 10 mujer Dolor abdominal y fiebre.  Laparotomia 2 afios La enfermedad Vivo
et al. Masa de 5,6 cm en porta exploradora, toma de persiste desde el
hepatis que produce biopsia con diagndstico diagnostico
hipertensién portal de TML
secundaria (trombosis Tratamiento con
portal, circulacién colateral, meloxicam y
esplenomegalia) prednisona,
consiguiéndose
reduccion de tamano
tumoral a los 2 afios
Chablé- 23 Mujer Dolor hipocondrio derecho, Antibioterapia. Dada la No No informacién No informacién
Montero fiebre. Lesién de 7 cm en persistencia de la lesién
et al. l6bulo hepatico derecho, y los sintomas se realiza
sospecha de absceso hepatectomia derecha
hepatico
Schnelldorfer et al. 18 Mujer Dolor hipocondrio Seccionectomia
derecho, vomitos, lateral izquierda
pérdida de peso.
Lesioén hepatica que
produce dilatacién
biliar izquierda
Un afio No recidiva Vivo
Solomon 26 Varén Dolor hipocondrio derecho, Hepatectomia parcial No No informacién No informacién
et al. astenia, pérdida de peso izquierda

TMI: tumor miofibroblédstico inflamatorio.

Nota: la serie de Yang et al.® no queda reflejada en la tabla porque no se aportan datos individuales de los pacientes en el articulo original.
Referencias adicionales a las presentes en la bibliografia del manuscrito incluidas en la tabla.
-Sinha et al. International Journal of Surgery Case Reports. 2017;31:27-29.

-Shang et al. Medicine (2017) 96:49.

-Raad et al. Clin Nucl Med 2021;46: 47-48.

-Nagarajan et al. JP.GN 2013;57: 277-280.

-Stirer et al. Turk ] Gastroenterol 2009; 20 (2): 129-134.
-Berumen et al. Pediatric Transplantation 2016; 1-6.
-Thavamani et al. ACG Case Rep ] 2019;6:1-4.

-Chablé-Montero et al. Ann Hepatol. Sep-Oct 2012;11(5):708-9.
-Schnelldorfer et al. ] Hepatobiliary Pancreat Surg (2007) 14:421-423.
-Solomon et al. Arch Pathol Lab Med (2006) 130 (10): 1548-1551.




306 CIR ESP. 2023;101(4):298-307

areas de distribucién fasciculada e infiltrado inflamatorio,
hallazgos compatibles con tumor miofibroblastico inflamato-
rio (TMI) (fig. 1C). Las células tumorales expresaron Anaplastic
Lymphoma Kinase (ALK) (fig. 1D). Otros marcadores inmu-
nohistoquimicos relacionados con neoplasias infrecuentes
como CD34, CD21, CD117, CD23 o S100 resultaron negativos.
Con esta informacién se decidi6 seguimiento sin tratamiento
adyuvante, encontrandose un afio después de la intervencién
libre de enfermedad.

El TMI es una neoplasia poco frecuente que presenta
predileccién por el pulmén y la regiéon abdominopélvica.
Aunque ha sido relacionado con otros procesos como el
seudotumor inflamatorio o el granuloma de células plasma-
ticas, es reconocido como una verdadera neoplasia de partes
blandas de potencial biolégico intermedio por su capacidad de
desarrollar recurrencia y metastasis’. Su aparicién en el
higado es rara y, cuando lo hace, puede dar lugar a distintas
formas de presentacién, mimetizando el comportamiento de
otros tumores. Por ello debe ser considerado en el diagndstico
diferencial de procesos como el hepatocarcinoma, el colan-
giocarcinoma, sarcomas y procesos benignos como adeno-
mas, hidatidosis o abscesos hepaticos®™.

Se ha relacionado con antecedentes infecciosos, inflama-
torios y otras enfermedades malignas®, aunque su etiologia
aun debe ser elucidada. Parece ser mas frecuente en varones
jévenes®, hecho que lo diferencia del colangiocarcinoma, en el
que la edad de presentacién es mayor (excepto en casos de
colangitis esclerosante primaria)®. No presenta caracteristicas
clinicas ni marcadores analiticos especificos, destacando
Unicamente elevacién de reactantes de fase aguda como
leucocitos o proteina C reactiva en algunos pacientes.
Radiolégicamente, se podra sospechar al apreciar una masa
de partes blandas con realce heterogéneo que puede infiltrar
estructuras vecinas®®. En caso de afectacién de la via biliar
extrahepdtica es posible el diagnéstico mediante CPRE y
colangioscopia®.

Respecto a su histologia, estd conformado por areas de
proliferacién de miofibroblastos mezcladas con fibras de
colageno e infiltracién de células inflamatorias®. Macroscépi-
camente, suele ser solitario, de consistencia firme, bien
delimitado, no encapsulado y con coloracién blanca-amari-
llenta®®. Como hallazgo diferencial, entre un 50-60% de los
casos son positivos para ALK, factor que se relaciona con
menor incidencia de metéstasis®.

En funcién de la clinica, la localizacién y el diagnéstico de
sospecha se han descrito distintas opciones de tratamiento,
desde cirugia hasta manejo conservador. Los trabajos de Tang
et al” y Yang et al.® recogen la evolucién de 74 pacientes
intervenidos de TMI hepatico, encontrandose todos libres de
enfermedad, con un seguimiento medio de 30 meses. Incluso
se comunica un caso de regresién tumoral sin tratamiento®.
Sin embargo, existen casos con pocos meses de superviven-
cia®'®, relacionados con el reordenamiento de los genes
RANBP2-ALK, presentacién hepatica metastasica tras exéresis
de tumor primario pélvico y edad avanzada. Por otro lado, la
reseccién con margenes libres y la positividad para ALK se
relacionan con un mejor pronéstico’. En la tabla adjunta se

resume la evolucién de los pacientes que aparecen en la
bibliografia empleada (tabla 1).

En conclusidn, siempre que sea posible parece preferible el
tratamiento quirdrgico, dado su potencial biolégico interme-
dio. Se recomienda seguimiento a largo plazo y, en caso de
recurrencia, se ha descrito buena respuesta al tratamiento con
crizotinib, fundamentalmente en casos con expresién de
ALK®.
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