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SUMMARY
Infantile mesenchymal hamartoma bf the liver.

We present the case of an 11 -month-old male with a mesenchymal hamartoma of the liver, a rare
benign abdominal tumor, with a tipycal histology and a good prognosis. We make a histologic,
immunohistochemical and ultrastructural study in order to clarify the histologic origin of the tumor
(the most controversial matter of it). Samples were taken for optic and electron microscopy. The
material for optic microscopy was fixed in formalin 10%, embedded in paraffin and stained with HE,
histochemical and immunohistochemical techniques. The material for electron microscopy was fixed
in glutaraldehyde 2.5%. The tumor was a multicystic mesenchymal hamartoma, with proliferative
biliary ducts in a loose mesenchymal estroma. Immunohistochemically, ityas positive for vimentin,
low weight keratines and F-VIIL. Ultrastructural study revealed spindle fibroblastic-like cells, with
a greatr amount of intra and extracitoplasmatic collagen.

Mesenchjfma[ hamartoma of the liver is a rare tumor, and it requires differential diagnosis with other
benign abdominal masses of chilhood, like hemangioendothelioma, Iymphangioma and other
hamartomas. The histogenesis inwunclear, although our case strengths the hypothesis of an abnormal
proliferation of embryonary hepatic tissues in a loose mesenchyma. It had a good response yith

surgical treatiment, and the patient is with no evidence of tumor recurrence 2 years later.
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INTRODUCCION

Lamayoria de las masas hepdticas en lainfancia
son tumores metastdsicos (1). Le siguen en frecuencia
las neoplasias primarias malignas siendo los tumores
benignos relativamente raros (1). De estos dltimos, los
hamartomas constituyen una compleja variedad que se
caracteriza por estar compuestos de tejidos primitivos
del lugar en que se originan (mesénquima y endodermo,
en el caso del higado). El hamartoma mesenquimal
hepatico es un tumor poco frecuente, del que existen
apenas 140 casos registrados (2). Descrito inicialmente
por Maresch en 1903 (3), fue Edmondson quien en 1956
propuso el término actualmente aceptado, que sustituyd
a los anteriores: linfangioma, hamartoma, tumor
mesenquimal pseudoquistico, fibroadenoma de células
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biliares y tumor cavernomatoso linfangiomatoide (4).
Histolégicamente consta de estructuras quisticas en
medio de un estroma de tejido mesenquimatoso laxo,
adematoso, ductos biliares, vasos, islotes de hepatocitos
y, ocasionalmente, focos de hematopoyesis. Es impor-
tante su diferenciacién radioldgica de otras masas hepa-
ticas, pues por su cardcter benigno el tratamiento quirtr-
gico suele ser curativo. Aungue no existen signos
patognomonicos, la presencia en la angiografia y TAC
con contraste de una masa hepdtica multiquistica con,
centro hipovascular y llenado centripeto periférico ayu-,
da a distinguirlo de otras tumoraciones clinicamente
similares, como el hemangioendotelioma y el
hemangioma (5). ;

Presentamos el caso de un nifio de 11 meses que
debutd, al igual que la mayorfa, con masa hepética y
distension abdominal, que inicialmente llevé ala sospe-
cha clinica y radiolégica de hemangioendotelioma y
que, tras larealizacién de hepatectomia derecha amplia-
da y estudio histopatolégico de la pieza, resulté ser un
hamartoma mesenquimal multiquistico.
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DESCRIPCION DEL CASO

Var6n de 11 meses de edad, con un cuadro de un
mes de evolucién consistente en distensién abdominal
que en los dltimos dfas es de consistencia dura. A la
exploracion, higado grande, homogéneo, que alcanza
cresta ilfaca derecha y sobrepasa la linea media. Datos
analiticos normales. La ecografia abdominal revela una
gran masa multiquistica que ocupa casi la totalidad del
I6bulo hepiético derecho con multiples septos en su
interior. En el TAC abdominal se observan multiples
lesiones hipodensas, bien delimitadas, una de ellas de
gran tamafio, que tras la administracién de contraste
muestra un tenue realce periférico. El 16bulo izquierdo
estd respetado, aunque muy desplazado. La angiografia
muestra una tumoracién que produce desplazamiento
vascular de la aorta y sus ramas (fig. 1).

Con el diagndstico de hemangioendotelioma se
inicia tratamiento con interferén para reducir la masa
tumoral. Al no obtener respuesta se decide 14 interven-
cién quirtrgica, realizdndose hepatectomia derecha
ampliada. El paciente es dado de alta con pruebas
analiticas y de imagen dentro de la normalidad.

ESTUDIO ANATOMOPATOLOGICO

Se tomaron muestras para microscopia éptica y
electrénica. El material para microscopia 6ptica fue
fijado en formol al 10%, incluido en parafina y tefiido
con HE, PAS, tricrémico de Masson, Perls y Teticulina
(Gomori). El material para estudio ultraestructural se
fij6 en glutaraldehido al 2,5%. Se obtuvieron cortes de 1
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Figura 1.- Imagen angiogréfica.
Masa hepdtica derecha con cen-
tro hipovascular que desplaza la
aorta y sus ramas.

Tt

micra de espesor que se emplearon para dirigir la obten-
cién de cortes ultrafinos. Para el estudio
inmunohistoquiimico se utilizé material fijado en formol
neutr:o. Se usaron anticuerpos monoclonales para la
demostracion de vimentina, citoqueratinas, F-VIII, CEA

Figura 2.- Proliferacién de ductos biliares con abundante estroma
fibroedematoso que distorsiona la arquitectura hepdtica dejando
trabéculas hepatocitarias aisladas (HE, 10x).
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Figura 3.- A) Areas mesenquimales laxas bien vascularizadas con estructuras guisticas (HE. 20x). y B) Ductos biliares ramificados inmersos en un

estroma denso con células hematopoyéticas dispersas (HE. 20x).

y alfa-fetoproteina, mediante Ia técnica de la
inmunoperoxidasa.

Examen macroscopico

El material recibido consistié en una pieza de
hepatectomia derecha de 640 grs de peso, y 21x14x7
cms de didmetro. Su superficie externa era lisa, brillante
y rojiza. Al corte se observé una gran cavidad quistica,
vacia de contenido. La superficie interna era también
lisay brillante, con plagés amarillentas y dreas de aspec-
to mixoide, junto con pequefias membranas blanqueci-
nas. La pieza contenfa un pequenlo fragmento de tejido
hepatico normal.

Examen microscopico

Se observa una estructura hepdtica con arquitec-
tura desorganizada a expensas de dreas mesenquimales
parcheadas que alternan con cordones de heparocitos
dispuestos en trabéculas con una o varias capas de
células que delimitan sinusoides bien constituidos (fig.
2). El mesénquima es 1axo en sumayor parte, edematoso
y de escasa celularidad, y contiene estructuras quisticas

y pseudoquisticas, algunas sin revestimiento epitelial,
con un material proteindceo finamente granular en su
luz, asi como vasos sanguineos dilatados y congestivos
(fig. 3A). Hay proliferacién de ductos biliares, irregula-
res en forma y tamafio, la mayoria con nucleos
vesiculosos, de cromatina laxa y sin pigmento biliar
intraluminal. El mesénquima es més densamente celular
alrededor de los ductos biliares proliferados (Fig.3B).
Existen también focos de hematopoyesis, tanto en las
zonas mesenquimales como anivel de los sinusoides. En
el parénquima hepdtico préximo al tumor se observan
dreas de peliosis.

Estudio inmunohistoquimico

El estudio inmunohistoquimico revel6 intensa
positividad para citoqueratinas de bajo peso en
hepatocitos y ductos biliares (fig 4A), vimentina en el
mesénquima (fig 4B) y factor VIII en endotelios. El
CEA vy la alfa-fotoprotefna fueron negativos.
Estudio ultraestructural

Se observa una poblacién dominante de células
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Figura 4.- Inmunoreactividad para (A) citoqueratinas en ductos y hepatocitos atrapados (CAM 3.2, 20x). y (B) vimentina en células mesenquimales
y vasos sanguineos (VIM, 20x).

fusiformes, con cromatina dispersa y coldgeno cercano
0 en contacto con la membrana. El intersticio es amplio
y también contiene haces de coldgeno. El componente
epitelial remeda células hepdticas, con canaliculos
intercelulares e inclusiones de pigmento biliar.

DISCUSION

Pese a su rareza debe considerarse la posibilidad
de un hamartoma ante toda tumoracién abdominal de
répido crecimiento en un nifio menor de 2 afios y que
muestre en la angiografia una zona central hipovascular
con hipercaptacidn periférica. Solo dos se han diagnos-
ticado prenatalmente (6).

Lamayoria aparecen en varones, entre 4 meses y
10 anos, con una media de 18 meses. Hasta la fecha se
han diagnosticado 15 casos en adultos (7), el mayor con
69 afios (8). Suelen ser asintomaticos, y debutan como
masa abdominal palpable, de dias o meses de evolucidn,
afectando m4s frecuentemente al l6bulo hepético dere-
cho. El diagnéstico de sospecha se establece con eco,
TAC, y, sobre todo, angiografia. Puede ser util la
gammagrafia hepatica y existe un caso estudiado con
RMN (9).
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En dos casos se han detectado alteraciones
cromosémicas: translocaciones balanceadas entre
cromosomas [15,19] (10), y [I11,19] (11).
Macroscépicamente suelen ser quisticos, recogiéndose
en la literatura un solo hamartoma sélido puro (12).
Oscilan entre 3 y 20 centimetros de tamafio y entre 240
v 6800 gramos de peso (13). Son tumoraciones bien
delimitadas, pero no encapsuladas. Adem4s de los quis-
tes. es frecuente que se acompaflen de dreas
mixedematosas y de bandas fibrosas. No presentan
zonas hemorrdgicas ni dreas de necrosis (14).

Microscépicamente constituyen una prolifera-
cién de elementos ductales y estructuras quisticas en el
seno de un mesénquima laxo, adematoso, acompafiado
de islotes de hepatocitos y focos de hematopoyesis. Los
quistes pueden ser ductos dilatados o bien acimulos de
fluido en relacién con degeneracién serosa del tejido
conectivodel mesénquima (3), el cual puede ser bastante
celular y, a veces, muy vascularizado.

~ Los hepatocitos aparecen en forma de nidos y
cordones mientras que los ductos, irregulares y
englobados en tractos fibrosos portales, suelen ser mas
frecuentes en la periferia. Los focos de hematopoyesis
aparecen especialmente cuanto mas proximo sea el
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diagndstico a la etapa neonatal. Por técnicas de
inmunohistoquimica se evidencia positividad para
vimentina en el mesénquima, citoqueratinas en los
ductosy,enocasiones, F-VIIl enlos quistes con endotelio
bien conformado. El microscopio electrénico muestra
células fusiformes u ovales con procesos
intercitopldsmicos que forman espacios quisticos
intercelulares (8).

Las caracteristicas ultraestructurales de las célu-
las del hamartoma mesenquimal son las propias de
células hepéticas embrionarias (15). De hecho. se cree
que su histogénesis radica en un fallo en el normal
desarrollo embrionario del higado fetal. Probablemente
se origina en el tejido conectivo de los espacios porta. v
el rapido crecimiento que experimenta durante la infan-
cia seria el resultado de degeneracion quistica con
acumulo de fluido intramesenquimatoso (4). Creemos
que los ductos, vasos y hepatocitos embrionarios son
una consecuencia del crecimiento del mesénquima. el
cual los atraparia al expandirse, y no tendrfan, probable-
mente, ningdn papel en la histogénesis del tumor.

El hamartoma mesenquimal hepdtico es una
tumoracién benigna. El tratamiento quirtirgico conser-
vador, consiste en tumorectomia o hepatectomia, es
curativo. No se conocen casos de degeneracién maligna,
aunque sise han descrito complicaciones, comoictericia
obstructiva post-hepatectomia, enrelacién con isquemia
(16,18), o recurrencias locales, que muy raramente pue-
den requerir lobectomia bilateral (17). El nuestro, tras
dos afios de seguimiento, se encuentra asintomético v
libre de enfermedad.

RESUMEN

Presentamos el caso de un nifio de 11 meses, con
hamartoma mesenquimal hepético, tumor benigno ab-
dominal pocofrecuente, de buena evolucién e histologia
caracteristica. Realizamos un estudio microscdpico
inmunohistoquimico y ultraestructural, tratando de con-
tribuir al esclarecimiento del origen histolégico del
tumor (el punto de mayor controversia del mismo), al
tiempo que hacemos una breve revisién de la literatura.

Se tomaron muestras del tumor para microscopia
opticay electrénica. El material para microscopia éptica
fuefijado enformol al 10%, incluido en parafina v tefiido
conHEy técnicas histoquimicas e inmunchistoquimicas.
El material para estudio ultraestructural se fijé en
glutaraldehido al 2,5%.

El tumor resultd ser un hamartoma mesenquimal
multiquistico, constituido porunaproliferacién de ductos
biliares en medio de un estroma mesenquimatoso laxo.
Inmunohistoquimicamente se hallé positividad para
vimentina, citoqueratinas de bajo peso y F-VIII. El
estudio ultraestructural reveld la presencia de células
fusiformes de estirpe fibrobléstica, con gran cantidad de
coldgeno, tanto intra como extracitoplasmdtico.

El hamartoma mesenquimal hepdtico es un tu-

mor raro, que requiere diagndstico diferencial con otras
masas abdominales benignas de la infancia, como el
hemangioendotelioma, el linfangioma y otros
hamartomas. Su histogénesis no estd completamente
aclarada, aunque nuestro caso refuerza la hipétesis con-
sistente en una proliferacién anémala de tejidos hepati-
cos embrionarios a expensas de mesénquima laxo. Al
igual que la mayoria de los descritos hasta la fecha, ha
tenido buenarespuesta al tratamiento quirdrgico, encon-
trandose al paciente libre de enfermedad tras dos afios de
seguimiento.

Palabras claye: Hamartoma mesenquimal.Quiste. Masa
abdominal de la infancia.
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