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Caso clinico

Tumor de células pequenias, redondas y azules. El papel del internista
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Ramirez Rodriguez,*** Mario Alberto Valdes Davila,**** Francisco Israel Guerrero Diaz?

RESUMEN

La familia del tumor de células pequefias, redondas y azules (TCPRA) es una neoplasia de apariencia primitiva o embrionaria, que carece
de criterios morfoldgicos precisos que permitan su identificacion especifica. Los hallazgos morfologicos incluyen, predominantemente,
células pequefias basofilas, reaccion celular intensa y expresion inmunohistoquimica para marcadores epiteliales, neurales y musculares.
Los tumores de esta especie, altamente malignos y raros y formados en la region toracopulmonar, fueron descritos por primera vez por
Askin y col. Pertenecen a la familia del tumor neuroectodérmico primitivo, que se manifiesta en la infancia y adolescencia y que proba-
blemente se desarrolla por la migracién de las células embrionarias derivadas de la cresta neural. Se reporta el caso clinico de un tumor
neuroectodérmico primitivo en la regién toracopulmonar, su correlacion clinicopatoldgica y el estudio de inmunohistoquimica.

Palabras clave: tumor de células pequefias, redondas y azules, inmunohistoquimica, tumor neuroectodérmico primitivo, region toraco-
pulmonar.

ABSTRACT

The small-round cell tumor (SRCT) family is a diverse group of neoplasms that are primitive or embryonal in appearance and, therefore,
haven’t any particular morphologic features that would allow precise identification. Morphologic features include basophilic cells, intense cell
reaction, and immunohistochemical reactivity for epithelial, neural and muscle markers. This rare, malignant, small cell tumor that arise the
chest wall described by Askin and colleagues belongs to primitive neuroectodermal tumor family, that are seen predominantly in children
and young adults and probably develop from embryonal migrating cells of the neural crest. We present a case of primitive neuroectodermal
tumor in chest wall with clinicopathologic correlation and using inmunohistochemistry.
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| tumor de células pequefias, redondas y azules es
el nombre dado a un grupo de neoplasias altamente
malignas, que ocurren predominantemente en la
infancia y adolescencia. Su nombre deriva de su aspecto,
primitivo o embrionario, que es altamente celular. Carecen
de marcadores morfoldogicos que faciliten su identificacion
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especifica, motivo por el que debe recurrirse a métodos
no morfoldgicos, como el inmunofenotipo y el analisis
genético, para poder determinarlas.t

CASO CLINICO

Paciente femenina de 20 afios de edad y sin antecedentes
personales de interés. Su padecimiento se inicid con dolor
6seo intenso, generalizado, con un tumor de crecimiento
progresivo en la region axilar y con pérdida de 10 kg en
los Gltimos seis meses. En la exploracion fisica destaco
un tumor de aproximadamente 8 cm en la regién axilar
izquierda, de consistencia dura, fijo a los planos profundos
y doloroso. Desde el punto de vista neuroldgico, padecia
paralisis del VI par craneal derecho y paresia (3/5) en las
extremidades inferiores. Llamo la atencion que los resul-
tados de los examenes de laboratorio fueran hemoglobina
de 7.16, hematdcrito de 22 (anemia normocitica y anemia
normocrémica) sin afectacidn en otras lineas celulares,
hipercalcemia de 13.8, insuficiencia renal con creatinina
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de 2.7, BUN de 27, urea de 57.3 y DHL de 1,782; los re-
sultados del resto de los exdmenes de laboratorio fueron
en limites normales.

La radiografia del tdrax mostr6é una gran radioopaci-
dad extrapulmonar en la region axilar izquierda (Figura
1); la TAC mostr6 un tumor de 62 x 59 mm en la region
toracopulmonar izquierda, con invasion de costillas y
con derrame pleural (Figura 2).

S

Figura 1. Radiografia del térax en la que se aprecia radioopacidad
en la regién axilar izquierda.

Se realiz una serie dsea metastasica debido al dolor
0seo intenso y llama la atencion que en el craneo existieran
multiples lesiones liticas (Figura 3), que no afectaban otros
huesos. Por la paralisis del VI par craneal derecho y por
la paresia (3/5) se realiz6 una resonancia magnética, en
la que se encontrd un reforzamiento meningeo —probable-
mente de origen metastéasico, con compresion del sistema
ventricular y con hipofisis normal. Se hizo un aspirado de
médula ésea y se encontré una muestra “seca”; por eso, se
realiz6 una biopsia, en la que se hallaron células ajenas a
la médula, que se describieron como células redondas sin
citoplasma y con granulos azuréfilos en su interior; por
tanto, se diagnostico metéstasis primaria no conocida en
la médula oOsea.

En el estudio histopatoldgico de la biopsia de la masa
tumoral, se encontr6 una infiltraciéon y una metastasis por
neoplasia de alto grado, compatibles con tumor neuroec-
todérmico primitivo (perteneciente al grupo de tumores
de células pequefias, redondas y azules), cuyos estudios
de inmunohistoquimica fueron positivos para CD 99
(producto del gen MIC, glucoproteina que se localiza en
el brazo corto de los cromosomas sexuales X y Y) y para
sinaptofisina (Figura 4). Se realiz6 una prueba de Bcl-2
(linfomas) y una de lisozima (histiocitosis), las cuales
fueron negativas. El patologo, en su ejercicio diagnostico,
descart6 linfoma, rabdomiosarcoma, condrosarcoma y
carcinoma hepatocelular.

Figura 2. Masa de 62 x 59 mm en la regién toracopulmonar, con lisis costal y con derrame pleural izquierdo.
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Figura 3. Lesiones liticas en el craneo.

Figura 4. CD 99 positivo.

La paciente fue enviada al servicio de Oncologia,
donde recibié quimioterapia (QT) a base de etopo6sido,
carboplatino, paclitaxel, bisfosfonatos y dosis altas de
dexametasona. La evolucidn de la paciente fue favorable:
se redujo el tumor en la pared toracica, recuperd la fuerza
en las extremidades inferiores, desaparecid la paralisis del
VI par craneal derecho y cesd el dolor 6seo; asimismo,
los valores de laboratorio de calcio y de la funcién renal
fueron normales.

Se realizé una TAC, que mostré (Figura 5) una reduc-
cion importante de la masa toracica (46 X 44 mm).

La paciente, por cuestiones econdmicas, decidio tras-
ladarse a otra institucion del sector salud para continuar
la quimioterapia; sin embargo, hubo una serie de com-
plicaciones, como infeccion del catéter de puerto (que
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Figura 5. Reduccion de la masa posterior (de 46 X 44 mm) con
quimioterapia.

ameritaba tratamiento con antibidtico y recambio), sindro-
me anémico (producto de la infiltracion tumoral medular)
y fiebre persistente, por lo que no recibi6 tratamiento. La
paciente sufrié una recaida y fallecié dos meses después
de haber recibido el diagndstico.

DISCUSION

Ante la falta inicial de un diagnostico concreto debido a
lo complejo que es diagnosticar este tipo de enfermedad y
ante el alto grado de malignidad que ésta implica, nosotros
—como internistas— decidimos iniciar el manejo, ante lo
evidente, con soluciones cristaloides y con diuréticos de
asa —con lo que mejoraron los niveles de calcio y de la
funcion renal-, asi como con bisfosfonatos, analgésicos y
antipiréticos —debido al intenso dolor dseo, a la fiebre de
origen tumoral (una vez descartado lo infeccioso) y a laan-
ticoagulacion profilactica—. Las posibilidades diagnosticas
de dos pat6logos que en el norte de Coahuila (México) no
contaron con inmunohistoquimica —por el tipo de unidad
hospitalaria donde la paciente fue inicialmente abordada—
fueron, en realidad, limitadas hasta que en nuestro hospital
se empled la inmunohistoquimica, como herramienta
diagnostica, para determinar el tipo de neoplasia.

El tumor neuroectodérmico primitivo se incluye en el
diagnostico diferencial de los "tumores de células peque-
fias, redondas y azules", que derivan de la cresta neural,?
y la edad de inicio es la adolescencia; el diagnostico dife-
rencial se establece para otros tumores de células pequefias
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redondeadas, como el sarcoma de Ewing, las metastasis de
neuroblastoma, el rabdomiosarcoma, el linfoma, el sarco-
ma osteogeénico, etc. Este tipo de tumores son altamente
malignos y tienen la probabilidad de ocasionar metéstasis
en multiples sitios (pulmon, hueso, médula dsea, sistema
nervioso central, cadenas simpaticas, higado, glandulas
suprarrenales, etc.).® Los tumores de esta especie, descritos
por primera vez por Askin y col., son peculiarmente una
masa solitaria que se produce en la region toracopulmonar.
Son francamente invasivos y afectan las costillas y la es-
capula en méas de 60% de los casos.*® Se manifiestan mas
frecuentemente en el sexo femenino, alrededor de los 20
afios, y son una variedad de tumores de células pequefias,
redondas y azules. Por microscopia su diagndstico es
dificil, por lo que las técnicas de inmunohistoquimica y
las ultraestructurales son fundamentales para establecer el
diagnostico de este tipo de tumores de células pequefas,
redondas y azules.®” En este caso, el resultado fue positi-
vo para CD 99 y sinaptofisina. Se ha detectado que hubo
traslocacion cromosomal, t(11;22) q(24;12), en 90% de
estos tumores.?® La mayoria de las series revisadas admi-
ten tratamiento multiple: poliquimioterapia, intervencion
quirargica y radioterapia.®!* En el control local y en la
supervivencia los factores prondstico son el tamafio del
tumor (menor o mayor que 5 mm), la edad (menor o mayor
que 20 afos), el grado (bajo o alto), la localizacion, los
hallazgos clinicos (una DHL elevada es mal pronéstico),
la reseccion (completa o de restos microscopicos), el tipo
histolégico y la modalidad de tratamiento (en muchas
series la supervivencia mejor6 con tratamiento de poli-
quimioterapia).??

El prondstico en este tipo de tumores es muy pobre;
a los cinco afios la supervivencia libre de enfermedad es
aproximadamente de 33%.41°

CONCLUSION

El tumor de células pequefias, redondas y azules es raro y
altamente maligno y mucho mas frecuente en individuos
jovenes. Se requiere hacer estudios de inmunohistoqui-
mica y analisis genético para establecer el diagnostico
preciso, ya que morfolégicamente son complejos. Tam-
bién se requiere que la atencion sea multidisciplinaria,

agresiva y oportuna antes de establecer el diagndstico;
sin embargo, el pronéstico y la supervivencia son insig-
nificantes a corto plazo.
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