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Thmores de células redondas, pequeñas y azules
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Los tumores de células pequeñas, re-
dondas y azules, constituyen un desafío
diagnóstico para el patólogo quien no sólo
debe conocer la larga lista de estos tu-
mores con este patrón sino que debe
saber, cuándo, cómo y la verdadera uti-
lidad e impacto de las diferentes herra-
mientas de diagnóstico basado en la in-
terpretación de la morfología por
hematoxilina eosina, la clínica y las imá-
genes (4,5,12).

Se presentan dos casos con este proble-
ma diagnóstico como ejemplo del estu-
dio de los tumores de células pequeñas,
redondas y azules.

CASO!

Hombre de 16 años de edad, quien con-
sulta por una enorme masa abdominal,
que distiende y aumenta el perímetro a
nivel del ombligo, con circulación cola-
teral y dolor, con exámenes de laborato-
rio de rutina sin cambios de interés, en la
TAC abdominal se ve una masa que com-
promete la cavidad abdominal, sin una
localización definida, ni compromiso de
visceras, donde lo que se observa es un
rechazo de las asas y órganos sólidos,
tampoco se puede definir si la masa es
exclusivamente abdominal o hay com-
promiso retroperitoneal, todo esto en 6
meses de evolución.
En el INC se practica una laparotomía

exploradora, donde el cirujano al no en-
contrar desde las fascies un plano de di-
sección decide tomar una biopsia y can-
celar cualquier intento de resección. El
postoperatorio del paciente evoluciona con
cambios de desequilibrio hidroelectrolítico
y deshidratación, obstrucción intestinal in-
tenso dolor y finalmente falla respiratoria que
le causa la muerte.
No se realizó autopsia por negativa de
los familiares.

La biopsia corresponde a un tumor de
células pequeñas redondas y azules, con
un patrón nodular, lóbulos rodeados por
bandas de tejido con proliferación
fibroblástica entremezclados con nume-
rosos vasos capilares sin hialinización yl
o colagenización y constituidos además
de las células redondas, células grandes,
rabdoides, epitelioides, gigantes, en va-
rios patrones, trabeculares, tubulares,
organoides con un rata alta de mitosis y
necrosis de coagulación y apoptosis.

Figura 1. Tumor de células redondas con
patrón nodular.

Es en este momento en que se plantea el
problema diagnóstico, joven de género
masculino con un tumor abdominal, a
veces inguinal o escrotal, de tejidos blan-
dos ultimamente se ha diagnosticado (1)
en torax, base del SNC y manos,
(1,2,5,7) de crecimiento rápido y con
dolor, con un patrón histológico nodular,
sin colagenización, una población celular
polimorfa, con una base de células pe-
queñas, pero simulando elementos
rabdoides, neuroendocrinos, carcinoideos,
trabeculares, glandulares y células grandes
y de una enorme agresividad local sin me-
tástasis.

El tumor de células pequeñas redondas y
azules, desmoplásico de la infancia y del
adolescente (1,7) es un tumor de tejidos
blandos, en jóvenes de la segunda déca-
da de la vida, de localización abdominal,
con patrones ocasionalmente polimorfos,
(1) pero generalmente en patrones
desmoplásicos con acúmulos de células
pequeñas, monomorfas que traducen un
concepto de diferenciación divergente, y
coexpresión de marcadores de
inmunohistoquímica, elementos del
citoesqueleto, filamentos intermediarios,
y fusión de genes como el ews exon 9 y
el wti exon 8, transcripción quimérica,
detectada por RNA-PCR situación
genética que ha planteado muchas espe-
culaciones acerca de su histogénesis
desconocida que incluye la hipótesis de

267



BARBOSA G, CASTRO E.

un origen mesoblástico (1,2,5,7,10).

Además de la fusión genética, se debe
demostrar para concluir el diagnóstico,
la coexpresión inmunohistoquímica para
músculo desde el grupo de los ordena-
dores genéticos del músculo MYO D,
hasta marcadores de proteínas del mús-
culo desmina en el 100% de los casos
(1) o filamentos contráctiles, este caso
fue pOSItlVO para la desmina,
coexpresando filamentos intermediarios
y del citoesqueleto propio de los epitelios
como el ema o queratinas de diferentes
pesos saturadas o no, positivas en este
caso en coctel policlonal y el ema y mar-
cadores neuroectodérrnicos nerviosos o
de neurogránulos siendo este caso posi-
tivo para la enolasa; demostrando así
coexpresividad diferenciación divergen-
te y que se traduce en la ultraestructura
y la fusión genética mencionada.

CASO 2

Hombre de 23 años de edad a quien en
cuatro meses de evolución de una enfer-
medad consistente en tos y disnea pro-
gresiva, se le encuentra en los RX de
tórax múltiples masas parenquimatosas
pulmonares, sin antecedentes ni síntomas
adicionales. Se plantea como diagnósti-
co diferencial una enfermedad infeccio-
sa paracoccidiomicosis u otra micosis,
tuberculosis, o una posible enfermedad
granulomatosa, sarcoidosis y/o de depó-
sito como la arniloidosis, también una po-
sible neumonía masiva no resuelta y des-
de luego una neoplasia, posiblemente
linfoma.
Con el actual tratamiento de esta patolo-
gía pulmonar donde se observa un tu-
mor de células pequeñas, redondas y azu-
les, que plantea como posibilidad un
linfoma, ese mismo día se practica un
mielograma y una biopsia de médula ósea
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(figura 2) donde se ven rosetas
metastásicas de un tumor de células pe-
queñas, redondas y azules. La citometría
de flujo descarta un linfoma y se encuentra
una población CD 56 positiva.

Figura 2. Metástasis a médula ósea.

El problema diagnóstico es un joven de
sexo masculino con una enfermedad
metastásica masiva sin primario conoci-
do, que no es linfoma pero de célula pe-
queña, redonda y azul que forma rosetas
en la médula ósea, y una población en la
citometría de fujo CD 56 positiva, que
es un marcador de células NK, pero
tambien de células neuroblásticas,
neuroectodérmicas, neuroendocrinas,
normales, hiperplásicas o neoplásicas
(Figura 3) (9).

El paciente fallece al día siguiente y en la
autopsia, además, de las metástasis ma-
sivas pulmonares, hay un nódulo tumoral
histológicamente idéntico en el páncreas,
lo que plantea el problema de un primario
pancreático o una enfermedad metastásica
sin primario conocido, más si estamos en
el grupo de neoplasias con el más alto
índice de autopsias donde no se encuen-
tra primario.

Una enorme batería de marcadores se
utilizaron siendo todos negativos excep-
to una dudosa positividad a la gastrina, lo
que habría solucionado el caso como un
primario en el páncreas.
Ante esta duda, el CD 56 positivo en el
congelado y en la citometría de flujo,

tiene valor en un tumor de células peque-
ñas, redondas y azules como marcador
de célula linfoma NK o de un carcinoma
neuroendocrino, (9) pero la clínica y el
resto de marcadores nos descarta el
linfoma, luego la posibilidad de demos-
trar el origen neuroendocrino (9,10) tie-
ne que ser por un marcador propio del
neurogránulo, la cromogranina A (8) que
fue negativo en nuestro caso como su-
cede en el 60% de los carcinomas de
células pequeñas, (8) la ultraestructura que
no muestra ocasionales neurogránulos y es
su utilización más recomendada como
herramienta de diagnóstico en estos tu-
mores, donde además se demuestra la
heterogeneidad de estos tumores y dife-
renciación divergente (5,10-l3). Otra téc-
nica es la de cultivos y co-cultivos con
estimulación mitogénica y por
ultraestructura o inmunohistoquímica-
ver la heterogeneidad tumoral o las dife-
rentes líneas de diferenciación divergen-
tes o no presentes (6) y las sondas de
gastrina u otras hormonas donde se demos-
traría un posible origen pancreático por PCR
(11). Sin embargo, el CD 56 condicio-
nado a la morfología fue argumento su-
ficiente para concluir el diagnóstico de
carcinoma de células pequeñas,
neuroendocrino, metastásico a pulmón,
médula ósea y con una probabilidad pri-
maria del páncreas.
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Figura 3. Citometría deflujo celular CD56 +.
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