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Cuerpos de psamoma y cambios degenerativos de tumores en los
plexos coroideos. Estudio clinico-patolégico
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RESUMEN

Antecedentes: los papilomas de plexos coroideos son tumores benignos raros, tienen normalmente una buena evolucién después de la
intervencion quirdrgica y ocurren principalmente en nifios.

Objetivo: demostrar, mediante el comportamiento clinico de los tumores y el seguimiento de los casos durante cinco afios, que existen
cuerpos de psamoma y cambios degenerativos papilares en tumores de plexos coroideos.

Material y método: se identificaron todos los casos de tumores de plexos coroideos atendidos entre enero de 1993 y diciembre de 2003.
Se revisaron los expedientes clinicos y se obtuvieron estos datos: edad, localizacion y seguimiento. En términos histolégicos, se revisaron
las laminillas de las biopsias de tumores de plexos coroideos. En las muestras obtenidas se valoraron el tipo histoldgico, la calcificacion
distrofica y los cuerpos de psamoma asociados con inflamacién y con invasion al tejido cerebral adyacente. Se relacionaron la localizacion
y el tamafio del tumor con los cuerpos de psamoma, inflamacién y cambios papilares degenerativos o papilas edematosas y se procesaron
los datos obtenidos en el programa estadistico SPSS, version 11.0, de Windows®.

Resultados: incluimos 37 casos de tumores de plexos coroideos; 26 fueron papilomas; de éstos, cuatro se consideraron atipicos y 11
fueron carcinomas. La edad varié entre 15 y 85 afios, con una media de 46 afos; 27 casos fueron de mujeres, y 11, de hombres. Los
cuerpos de psamoma se manifestaron en 29.7%; de éstos, 6.2% fueron papilomas, y 13.5%, carcinomas (p = 0.627), siendo mayor en
las mujeres que en los hombres (18.9%, p = 0.066). Se encontrd filtracion al tejido cerebral adyacente en 59.5% e infiltrado inflamatorio
en 54.1% (p = 0.066). Los cambios degenerativos de las papilas ocurrieron en 40.5% en papilomas y en 5.4% en carcinomas (p = 0.031).
Conclusiones: la asociacion entre infiltrado inflamatorio y cuerpos de psamoma es poco conocida; sin embargo, en nuestro trabajo en-
contramos que son mas frecuentes en las mujeres, y las recidivas son mas frecuentes en los carcinomas que en los papilomas de plexos
coroideos, y los cambios papilares degenerativos son mayores en los papilomas. En relacién con la conducta biolégica de estos tumores,
se ha discutido la existencia de cuerpos de psamoma asociados con inflamacion y cambios degenerativos papilares.

Palabras clave: tumores de plexos coroideos, cambios degenerativos, calcificacion distrofica, seguimiento, inflamacion, cuerpos de
psamoma.

ABSTRACT

Background: Choroid plexus papillomas are rare benign tumors, usually have a good outcome after surgery and occur mainly in children.
Objective: To demonstrate through clinical behavior of tumors and monitoring of cases within five years, that there are psammoma bodies
and papillary degenerative changes in choroid plexus tumors.

Material and methods: We identified all cases of choroid plexus tumors treated from January 1993 to December 2003. We reviewed the
clinical records and the following data were obtained: age, location and tracking. Histologically biopsies of choroid plexus tumors were
reviewed. Samples obtained were evaluated by histological type, dystrophic calcification and psammoma bodies associated with inflam-
mation and invasion of surrounding brain tissue. It was related the location and size of the tumor with psammoma bodies, inflammation
and degenerative changes or papillae papillary edema and processed data from the statistical program SPSS, version 11.0, Windows®.
Results: We included 37 cases of choroid plexus tumors, 26 were papillomas, and of these, four were considered atypical and 11 were
carcinomas. The age ranged from 15 to 85 with an average of 46 years, 27 cases were women and 11 men. Psammoma bodies were
demonstrated in 29.7%, of whom 6.2% were papillomas, and 13.5%, carcinomas (p = 0.627), being higher in women than in men (18.9%,
p = 0.066). Filtration was found adjacent brain tissue 59.5% and inflammatory infiltrates in 54.1% (p = 0.066). The degenerative changes
of the papillae occurred in 40.5% of papillomas and carcinomas in 5.4% (p = 0.031).

Conclusions: The association between inflammatory infiltrate and psammoma bodies is poorly understood, but in our work we found that
are more common in women, and recurrences are more frequent in carcinomas than in choroid plexus papillomas, and changes papillary
degenerative disorders are higher in papillomas. In relation to the biological behavior of these tumors, we have discussed the existence
of psammoma bodies associated with papillary inflammation and degenerative changes.

Key words: choroid plexus tumors, degenerative changes, distrophic calcification, follow-up, inflammation, psamomma bodies.
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os tumores de plexos coroideos son tumores

cerebrales raros, de localizacion intraventricular

y derivados del epitelio de los plexos coroideos.

De acuerdo con la Organizacién Mundial de
la Salud,' se clasifican en papilomas de grado I, que son
tumores benignos, y en carcinomas de grado 111, que son
tumores malignos. Recientemente se describio la variante
intermedia o grado II, que corresponde a los papilomas
atipicos.’

Los tumores de plexos coroideos representan 0.4 a 0.6%
de todos los tumores cerebrales y 2 a 4% de los tumores en
nifios; de éstos, 10 a 20% se manifiestan en los primeros
afios de vida.! E1 80% corresponde a carcinomas, y 20%,
a papilomas. En adultos la incidencia es rara y representa
1% de los tumores cerebrales; de éstos, 80% corresponden
a papilomas, y solo 20%, a carcinomas.'?

Los tumores de plexos coroideos, aproximadamente
en 80%, se localizan en los ventriculos laterales, esta
localizacion es mas frecuente en nifios que en adultos. En
adultos generalmente se manifiestan en el IV ventriculo
y son mas frecuentes en mujeres que en hombres. Los
sintomas dependen de la localizacién del tumor; por lo
general, los nifios experimentan principalmente hidrocefa-
lia, con el consecuente aumento de volumen de la cabeza,
mientras que la cefalea es el sintoma mas importante en
los adultos.'

Los cuerpos de psamoma, que se consideran cal-
cificaciones concéntricas laminadas, se manifiestan
principalmente en tumores de tipo papilar. Estos cuerpos
se observan en tumores cerebrales, como meningiomas,
papilomas de plexos coroideos y ependimomas.'-® Hasta
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el momento no se ha demostrado que los cuerpos de
psamoma y que los cambios degenerativos influyen en el
prondstico de los tumores de plexos coroideos; tampoco
se ha demostrado su importancia biologica.

El objetivo de este trabajo descriptivo, retrospectivo
y de cohorte es demostrar, mediante el comportamiento
clinico de los tumores y el seguimiento de los casos durante
cinco afios, que existen cuerpos de psamoma y cambios
degenerativos papilares en tumores de plexos coroideos.

MATERIAL Y METODO

Se identificaron todos los casos de tumores de plexos
coroideos atendidos entre enero de 1993 y diciembre de
2003. Se revisaron los expedientes clinicos y se obtuvieron
algunos datos, como edad, localizacion y seguimiento. En
términos histolégicos, se revisaron las laminillas de las
biopsias de tumores de plexos coroideos. Las muestras
obtenidas se procesaron en parafina, de acuerdo con las
técnicas habituales histoldgicas, y se tifieron con hema-
toxilina y eosina; en las muestras se valoraron el tipo
histologico, la calcificacion distrofica y los cuerpos de
psamoma asociados con inflamaciéon y con invasion al
tejido cerebral adyacente. Ademas, se evalud la existencia
de cambios degenerativos papilares, considerados papilas
redondas, que corresponden a papilas edematosas ¢ hidro-
picas, avasculares, sin tallo fibroconectivo, con cambios
del epitelio de revestimiento a un epitelio ciibico simple y
con alteraciones en las células endoteliales. Se considero
como seguimiento el tiempo entre la intervencion quirar-
gicay la recidiva y la muerte.

Se procesaron los datos obtenidos en el programa esta-
distico SPSS, version 11.0, de Windows®. Se relacionaron
la localizacion y el tamaio del tumor con los cuerpos de
psamoma, inflamacion y cambios papilares degenerativos
o papilas edematosas. Se realizaron graficas de Kaplan-
Meier con los datos de cuerpos de psamoma e inflamacion
enrelacion con el seguimiento. Se consideraron significa-
tivos los valores menores de 0.005.

RESULTADOS

Se estudiaron 37 casos de tumores de plexos coroideos
operados en el Instituto Nacional de Neurologia y Neu-
rocirugia Manuel Velasco Sudrez entre enero de 1993 y
diciembre de 2003; 27 casos (70.3%) fueron papilomas

108 Patologia Revista latinoamericana Volumen 49, nim. 2, abril-junio, 2011



Cuerpos de psamoma y cambios degenerativos de tumores en los plexos coroideos

de plexos coroideos (media de 17.46 y mediana de 8.5) y
10 (29.7%) fueron carcinomas de plexos coroideos (media
de 17.03 y mediana de 6.0). Cuatro de los papilomas se
consideraron papilomas atipicos. La edad vari6 entre 15y
85 afios, por lo que se separ6 en tres grupos: menor de 20
aflos en 19%, entre 20 y 40 afios en 60% y mayor de 40
aflos en 22%. Veintisiete (n = 37) casos fueron de mujeres,
cuya edad de presentacion fue de 20 a 40 afios (77.3%).
En hombres la edad de presentacion fue de 20 a 40 afios
(22.7%); seis casos fueron papilomas, y cuatro (n = 10),
carcinomas. El seguimiento de los pacientes fue entre 12
y 144 meses; en el grupo de edad de 20 a 40 afios la media
fue de 22.33 meses y la mediana fue de ocho meses; en
mujeres la media fue de 18.71 meses y la mediana fue de
seis meses y en hombres la media fue de 13.60 meses y
la mediana fue de 9.50 meses. Se considerd seguimiento
el tiempo de evolucion entre el momento del diagnostico
y el tiempo libre de enfermedad o de recidiva.

De los tres tumores (8.1%) que se localizaron en los
ventriculos laterales, dos (5.4%) eran carcinomas, y uno,
papiloma (2.7%). En el tercer ventriculo so6lo hubo un caso
de carcinoma (1.7%). En el cuarto ventriculo se manifes-
taron 73% de tumores: 56.8% eran papilomas, y 16.2%,
carcinomas. En el angulo pontocerebeloso 10.8% fueron
papilomas, y 5.4%, carcinomas.

Veintitin casos recidivaron (52.95 + 7, p = 0.205), y de
cuatro casos diagnosticados inicialmente como papilomas,
dos recidivaron, y 15 pacientes murieron.

En términos histologicos, encontramos cuerpos de
psamoma en 29.7% (papilomas del plexo coroideo en
16.2% y carcinomas del plexo coroideo en 13.5%, p =
0.627), con mas frecuencia en mujeres que en hombres
(18.9%, p = 0.066) (Figura 1 y Cuadro 1). Tres casos en
particular tuvieron abundantes cuerpos de psamoma; los
tres casos eran de mujeres; dos de ellas recidivaron e histo-
légicamente tuvieron invasion al tejido cerebral adyacente,
con pérdida de la formacion de papilas, y dos de los casos
fueron carcinomas, y se descartd carcinoma en otro sitio.

Papilas redondas grandes con pérdida de tallo fibro-
vascular y sustitucion del epitelio de revestimiento por un
epitelio ciibico simple; llegan a experimentar calcificacion
focal y formacion de cuerpos de psamomaen laluzy en la
pared (Figura 2), principalmente en la pared vascular. En
las células epiteliales hubo vacuolacion del citoplasma con
microgranulos eosindfilos y basdéfilos, que correspondian
a microcalcificaciones; ademas, habia cuerpos hialinos

que rodeaban a estas células (Figura 2). Estas papilas las
encontramos en 40.5% de papilomas y en 5.4% de carcino-
mas (p =0.031); en relacion con el género, 37.1% fueron
en mujeres, y 10.8%, en hombres (p = 744) [Cuadro 1].

En términos histologicos, la infiltracion al tejido ce-
rebral adyacente la encontramos en 59.5%. El infiltrado
inflamatorio ocurrié en 54.1% (p = 0.066), lo que fue
estadisticamente significativo; hubo histiocitos en 40.6%
(Figura 2D), linfocitos en 50% y s6lo un caso con cam-
bios xantomatosos y uno con infiltrado inflamatorio de
leucocitos polimorfonucleares (Figura 3).

El tiempo de evolucion, expresado en meses mediante
su media y su mediana en relacion con los hallazgos his-
tologicos, lo observamos en el Cuadro 2 (Figuras 4, 5y 6).

Las Figuras 4, 5y 6 se correlacionan con el tipo histologi-
co, con existencia o ausencia de inflamacion y con cuerpos de
psamoma; no hubo diferencias significativas entre las curvas
de supervivencia, basadas en los resultados de la prueba log-
rank de cada una. En este estudio no hubo relacion entre el
tipo de inflamacion, los cuerpos de psamoma y los cambios
degenerativos en relacion con la supervivencia; sin embargo,
los cambios degenerativos en los papilomas fueron mayores
que en los carcinomas, y los cuerpos de psamoma se asociaron
con carcinomas y papilomas atipicos.

DISCUSION

Los papilomas de plexos coroideos son tumores benignos
raros y representan 0.4 a 0.6% de los tumores cerebrales.'
La edad varia entre dos meses y 15 afios; en hombres son
mas frecuentes (63%) que en mujeres (36%); la localiza-
cion mas frecuente en niflos es en los ventriculos laterales
(85%), mientras que en adultos se manifiestan en el cuarto
ventriculo (13%)." En general, son tumores de buen
pronostico y con buena supervivencia. El criterio clinico
mas importante y de mejor pronodstico es la reseccion
completa del tumor.*

Los criterios histologicos de malignidad de los tumores
de plexos coroideos fueron inicialmente propuestos por
Russell y Rubinstein® y confirmados por la Organizacion
Mundial de la Salud en la clasificacion de tumores del
sistema nervioso central.'? Se consideran criterios de
malignidad la invasion al tejido cerebral adyacente, la
pérdida de la arquitectura normal de las papilas,’ el patron
histolégico difuso o poco diferenciado, las atipias, las
mitosis, el pleomorfismo celular y la necrosis.'
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Figura 1. a) Aspecto histolégico de papiloma de plexos coroideos en el que se observan calcificaciones distréficas y cuerpos de psamoma
(tincién de hematoxilina y eosina, 20X). b) Cuerpos de psamoma en el estroma de las papilas (H y E, 40X). ¢) Acercamiento de un cuerpo
de psamoma de aspecto laminar (H y E, 40X). d) Abundantes cuerpos de psamoma (H y E, 40X).

Cuadro 1. Hallazgos histolégicos observados en los tumores de plexos coroideos

Hallazgo histolégico Total Papiloma de plexos Carcinoma de plexos Valor de p
coroideos, n = 27 coroideos, n = 10
Cambios degenerativos papilares 45.9% 40.5% 5.4% 0.031
Fibrosis 70.3% 20 (54.1%) 6 (16.2%) 0.166
Necrosis 67.6% 18 (48.6%) 7 (18.9%) 0.513
Inflamacion 54.1% 14 (37.8%) 6 (16.2%) 0.066
Cuerpos de psamoma 29.7% 16.2% 13.5% 0.627
Infiltracion al tejido cerebral adyacente 59.5% 15 (40.4%) 7 (18.9%) 0.516
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Figura 2. a y b) Aspecto histolégico de los cambios degenerativos papilares en el que se observan papilas redondas e hidropicas (Hy E,
20X). ¢) Acercamiento de papilas avasculares, revestidas de epitelio cubico simple con ocasionales células inflamatorias (H y E, 40X). d)
Se observan células inflamatorias y hemosideréfagas en las papilas (H y E, 40X).

La diferencia histologica entre papilomas y carcinomas
no siempre es clara y evidente, de ahi que cuando tienen
caracteristicas poco definidas se les ha llamado “tumores
atipicos”, recientemente reclasificados por la Organizacion
Mundial de la Salud.!?#

Se consideran papilomas atipicos los que muestran
atipias celulares, mas de dos figuras de mitosis por campo,
patron sélido y pérdida de la formacion de la papila.?

Melanina, cambios oncociticos, metaplasia osea, eritro-
poyesis extramedular y cuerpos de psamoma, entre otros,

son cambios histologicos que se han manifestado en los
tumores de plexos coroideos.'?

Las calcificaciones focales en los plexos coroideos
normales se han reportado como hallazgo accidental.!37-10
Suelen ser un hallazgo radioldgico en pacientes afiosos,!!
asi como en pacientes con esquizofrenia y depresion.!>!?

Algunos tumores cerebrales pueden manifestar cal-
cificaciones, especificamente, los oligodendrogliomas
en 37.9%, los craniofaringiomas en 50.4%'“ y los me-
ningiomas en 8 a 19%,'*!141¢ asi como en enfermedades
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Figura 3. Aspecto histologico de la infiltracion de papiloma de
plexos coroideos al tejido cerebral adyacente. Se observan papilas
irregulares y se sefialan con asteriscos las calcificaciones y los
cuerpos de psamoma (H y E, 20X).

no neoplasicas —como hematoma subdural créonico—!7
y en infecciones —como criptococosis,'® tuberculosis y
cisticercosis. "’

Las calcificaciones en tumores de plexos coroideos
y en cuerpos de psamoma son frecuentes; este hallazgo
histologico solo se ha referido en forma aislada y no hay
datos estadisticos especificos en estudios previos que se
refieran a ellas ni a su importancia bioldgica.”*

Picht y col.?! reportaron el caso de una mujer de 27
aflos con un tumor, que radiologica e histologicamente
tenia abundantes calcificaciones; llama la atencion que
en dicho caso no habia infiltracion al tejido cerebral ni
datos de inflamacion.

Alcolado y col.’ estudiaron el estroma de papilomas
mediante microscopia electronica y encontraron diferentes
patrones de calcificacion, que estaban en relacion con la
existencia de cuerpos de psamoma.

Log rank test =0.7863
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Figura 4. Curva de Kaplan-Meier que muestra la relacion entre el
seguimiento y la recidiva respecto a la existencia o ausencia de
inflamacién. Prueba log rank: 0.7863.
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Figura 5. Curva de Kaplan-Meier que muestra la relacion entre el
seguimiento y la recidiva respecto a la existencia o ausencia de
cuerpos de psamoma. Prueba log rank: 0.2238.

Los cuerpos de psamoma son calcificaciones laminadas
concéntricas, que se han observado en diferentes circuns-
tancias; suelen asociarse con hipoxia e inflamacion cronica

Cuadro 2. Muestra la relacion entre los hallazgos histoldgicos y el seguimiento valorado en cinco afios. Se obtuvo la media, la mediana

y el valor de la prueba log-rank

Hallazgo histolégico Existencia Ausencia Media, sequimiento en  Mediana, seguimiento Valor de p
meses en meses

Cambios degenerativos 17 37 35 12 0.1850

Inflamacion 17 22 42 12 0.8054

Cuerpos de psamoma 26 1 87 0 0.0938

Infiltracion 15 22 18 12 0.1992
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Figura 6. Curva de Kaplan-Meier que muestra la relacion entre
el seguimiento y la muerte respecto a la existencia o ausencia de
cuerpos de psamoma. Prueba log rank: 0.1366.

de la glandula pineal y de los plexos coroideos de personas
ancianas,>*!? asi como con tumores papilares primarios y
tumores metastasicos.' Recientemente se han asociado
con el sindrome de Carney.?>?* Existe una variedad de
meningioma psamomatosa que corresponde al grado 11 de
la clasificacion de tumores cerebrales de la Organizacion
Mundial de la Salud.'?

En etapas tempranas o iniciales los cuerpos de psamoma
aparecen como globos hialinos mal definidos, eosindfilos
y no calcificados; se encuentran rodeados por fibroblastos
o colageno ante una respuesta inflamatoria inespecifica.®
El estroma de los plexos coroideos desempefia una fun-
cion importante en la calcificacion y mineralizacion, que
se traducen como cambios degenerativos y distroficos®!?
o formacion de huesos.?*? La existencia de cuerpos de
psamoma ha sido un enigma para la investigacion y los
patologos debido a que su mecanismo de produccion atin
se desconoce. Actualmente, a la funcion de las células
inflamatorias y a la respuesta inmunologica se les ha dado
importancia en la formacion de los cuerpos de psamoma.?
Sin embargo, se ha observado por inmunohistoquimica que
en la parte externa o periférica de los cuerpos de psamoma
se expresa vimentina, inmunoglobulinas y CD68,% por lo
que se les ha dado importancia a los macrofagos y a los
linfocitos T en la formacién de los cuerpos de psamoma.?
Sin embargo, esto todavia no se ha estudiado en los tumo-
res de plexos coroideos.

La relacion entre cuerpos de psamoma y amiloide tam-
bién es poco conocida, asi como los cambios de metaplasia

6sea.’!?? Sin embargo, dicha relacion se ha reportado en
carcinomas metastasicos. Se ha demostrado que dicha y
rara asociacion de estos componentes histologicos estd en
relacion directa con altos indices de proliferacion celular
y recidivas.”’

El infiltrado inflamatorio, un hallazgo histologico casi
constante en nuestros casos, podria ser parte del com-
ponente histologico del tumor mismo o podria ser parte
de un estimulo constante para la activacion tumoral; lo
encontramos en 54% de nuestros casos; como papilomas
del plexo coroideo se ha manifestado en 37.8%, y como
carcinomas del plexo coroideo, en 16.2% (p = 0.0606).

En nuestros casos encontramos cuerpos de psamoma
en 29.7% (papilomas del plexo coroideo en 16.2% y car-
cinomas del plexo coroideo en 13.5%, p = 0.627), siendo
mayor en mujeres que en hombres (18.9%, p = 0.066). Por
tanto, sugerimos que la existencia de cuerpos de psamoma
pudiera corresponder a un cambio asociado con el género,
y probablemente el cambio esté relacionado con el efecto
hormonal o mediado por sus receptores.

Los tumores de plexos coroideos estan formados por
papilas, revestidas por células cilindricas que son susti-
tuidas por un epitelio.'*¢ Sin embargo, no se le ha dado
una explicacion a este cambio de epitelio en las papilas.
Identificamos que en algunos papilomas pueden aparecer
papilas redondas, hidrépicas, grandes y avasculares con
pérdida del tallo fibroconectivo, con cambio de epitelio de
revestimiento y con cambios en las células endoteliales de
los vasos intrapapilares; sin embargo, observamos que en
el interior de estas papilas también habia calcificaciones
y cuerpos de psamoma, a lo que llamamos “papilas con
cambios degenerativos”.

En modelos experimentales intoxicados con cadmio®®
y metilmercurio® se ha observado dafio en el epitelio de
los plexos coroideos; estos cambios se calificaron como
“cambios degenerativos”, que se distinguen por pérdida de
las microvellosidades y de los cilios del epitelio, rotura de
la superficie apical y vacuolacion del citoplasma, ademas
de secrecion y detritus celulares.

También se han manifestado en los plexos coroideos
cambios degenerativos posradioterapia;* éstos se han
descrito como vacuolacion citoplasmica, atrofia y lisis del
epitelio, edema y alteraciones vasculares. Pero no se re-
portan los cambios hidropicos de las papilas. Un caso tenia
abundantes cuerpos de psamoma, y otro caso, abundante
deposito amiloide. Por tanto, sugerimos que los cambios
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degenerativos de las papilas se asocian con formacion
de cuerpos de psamoma y con procesos bioldgicos —por
ejemplo— de tipo inmunoldgico, y esto podria ser motivo
de futuras investigaciones.

CONCLUSIONES

Los cuerpos de psamoma, el infiltrado inflamatorio y los
cambios degenerativos de las papilas son hallazgos his-
tologicos poco descritos en casos de tumores de plexos
coroideos. Sugerimos que los cuerpos de psamoma se
relacionan con el infiltrado inflamatorio y que, de cierta
manera, participan procesos inmunolégicos en dicha re-
lacion; sin embargo, estos procesos se han observado con
mayor frecuencia en los casos con recidivas.
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