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Tumor carcinoide pulmonartipico

Typical lung carcinoid tumor
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RESUMEN

Mujer de 42 afios de edad, con tres afios de enfermedad caracterizada por episodios de tos productiva, fiebre y disnea,
tratada con antibicticos por infecciones bronquiales recurrentes que coincidian con episodios de rubor facial, diarreas
acuosas, de unaa dosveces por mes, de caracter autolimitado. Presentd episodios de hemoptisis leve. Pese a tener frotis
negativo para M. tuberculosis, recibié tratamiento por supuesta tuberculosis pleural, en un centro de salud, sin mejoria
clinica, porlo quefue hospitalizada.

Laradiografia de tdraxmostr¢ atelectasia del I6bulo medio e inferior derecho. Latomografia evidencid neoproliferacion hilio-
basal derecha conmarcada captacion de medio de contraste, linfonodos metastasicos en hilioy mediastino derecho, incluidos
los del grupo subcarinal, con atelectasia cronica en Iobulo medio con bronquiectasias cilindricas. En la primera
broncoscopias, enel bronquio intermediario derecho, se observé unalesion polipoide avascularizada, redondeada, cubierta por
membrana blanquecina queocluia el 100% de laluz, muy friable, quesangraba al roce delcepillo. El Papanicolaou del aspirado
bronquial revel6 citologia sugestiva de neoplasia maligna. En la segunda broncoscopia con biopsia, se demostrd tumor
carcinoide tipico, coninmunohistoquimica positiva parapanqueratina y cromogranina.

Palabras clave. Tumor carcinoide, tumor pulmonar, sindrome carcinoide.

pleural tuberculosis, in a primary health center, without
clinicalimprovement, so she was hospitalized. X-ray chest
film showed atelectasisof right middle and lower lobe.
Computed tomography showed right hilum neoproliferation
with marked uptake of contrast, hilarand mediastinal lymph
node metastasis including subcarinal group, withmiddle lobe
atelectasisand chronic cylindrical bronchiectasis. A first
bronchoscopy revealed, in the right intermediate bronchus,
an avascularizaded, polypoid lesion, rounded, covered with
a whitemembrane occluding 100%of bronchus lumen, very
friable and bleeding to the brush touch, whose Papanicolaou
smear revealeda cytology suggestiveof malignancy. The

ABSTRACT

A 42 year-oldfemale with 3-year disease characterized by
episodesof productive cough, fever and dyspnea. She was
treated with antibiotics for recurrent respiratory infections,
coincident with episodesof facial flushing and watery and
self-limited diarrhea which occurred 1-2 times monthly.
She had mild bouts of hemoptysis. Despite negative smears
for M. tuberculosis,she received 4-drug treatment for

|. Médico neumélogo. Hospital Nacional Dos de Mayo (HNDM), Lima.
Profesor de la Facultad de Medicina, Universidad Nacional Mayor de San
Marcos (UNMSM),

2. Médico residente de Neumologia. HNDM, UNMSM.

3. Médico neumdlogo. HNDM.

4. Médico hematdlogo. HNDM, UNMSM.

5. Servicio deAnatomia Patologica. HNDM.

second bronchoscopy and biopsy showed a typical carcinoid
tumor with positive immunohistochemistry for panqueratine
andchromogranin.
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INTRODUCCION

Los tumores carcinoides pulmonares son un grupo
heterogéneo de neoplasias derivadas de las células
de Kulchitsky de la mucosa bronquial, conformantes
del conglomerado celular sist¢émico APUD (amine
and precursor uptake and decarboxylation), término
colectivo para tipos celulares endocrinos distribuidos
difusamente en el cuerpoy que son parte a su vez de
unsistema neuro-inmuno-endocrino de comunicacion.

Las células APUD del tracto gastrointestinal y
respiratorio derivan del endodermo.? Histol6gicamente,
son identificadas por sus caracteristicas cromofilicas
de tincién. comuna estas célulases su capacidad para
absorber precursores demonoamina (5-hidroxitriptéfano y
L-dihidroxifenilalanina) y  decarboxilarlos para
formar aminas biogenicas: epinefrina, norepinefrina,
dopamina, serotonina, somatostatina, etcétera,y que
forman islotes glandulares, cordones o foliculos,
actuando funcionalmente enforma localy a distancia.*®

Aunque reportados en una gran variedad de drganos, la
mayoria de tumores carcinoides se localizan en el tracto
gastrointestinal (90%), seguidos por los pulmonares y
los bronquios. Los tumores carcinoides bronquiales dan
cuenta de entre 1%y 2% de los tumores pulmonares en
general.®

La incidencia de tumores carcinoides sintomaticos
varia entre 7 y 13 casos/millon de hab/afio, siendo
la prevalencia de 10 casos/millén/hab/afio.> Son
diagnosticados alrededor de los 50 afios en poblacion
adulta, afectando por igual a ambossexos, siendomas
frecuente en personas de razablanca.®

Existe unarelacion directa entre exposicion a asbesto y
génesis de tumores carcinoides pulmonares.’

Los tumores de presentacion toracica cursan por lo
general con un comportamiento asintomatico a pesarde
su potencial metastasico. De 50% a 100% de los casos
el comportamiento es generalmente maligno.®®

El objetivodel presentereporte fue dar a conocerlas
caracteristicas clinicas de una enfermedad tipica e
inusual.

REPORTE DEL CASO

Mujer de 42 afios de edad, procedente de Lima,
hospitalizada a inicios de abril de 2012, con historia
de tres afios de enfermedad caracterizada por episodios
de tos productiva,fiebrey disnea. Fue tratada con

Figura I. Radiografia de torax. Atelectasia de lobulo medio e
inferior derecho.

antibidticosen varias oportunidades por infecciones
bronquiales recurrentes, que coincidian con episodios
de rubor facial, diarreasacuosasuna a dos veces por
mes de caracter autolimitado. Desde enero del 2012
presentaepisodiosde hemoptisis leve recurrente, sin
pérdida ponderal.Recibid tratamiento esquemal por
presuncion de tuberculosis pleural, con frotis negativo,
entre setiembre 2011y marzo 2012, en un centro de
salud, sin mejoria clinica. Enabrilacudié al consultorio
de neumologia del hospital y fue internada.

La radiografia de térax mostro atelectasiade l6bulo
medio e inferiorderecho.En la tomografia de térax

Figura 2. Tomografia de torax. Neoproliferacion hiliobasal derecha,
linfonodos metastasicos en hilio y mediastino derecho.
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Figura 3. Broncoscopia. Pélipo avascularizado, cubierto por
membrana blanquecina.

se evidencié neoproliferacion hilio-basal derechacon
marcada captacion de medio de contraste, linfonodos
metastasicos en hilio y mediastino derecho, incluyendo el
grupo subcarinal, con atelectasia crénica en el 16bulo medio
conbronquiectasias cilindricas.

En la primera broncoscopia se observé a nivel de
bronquio intermediario derecho una lesién polipoide
avascularizada, redondeada,cubierta por membrana

Figura 4. Positividad a pancitoqueratina en el citoplasma de células
neoplasicas.

Figura 5. Marcada positividad a cromogranina en células que
constituyen estructuras tubulares, nidos y cordones.

blanquecina que ocluia 100% de la luz, muy friable,
sangrando al roce del cepillo, cuyo examen de
Papanicolaou (PAP) de aspirado bronquial reveld
una citologiasugestivade neoplasiamaligna. En la
segunda broncoscopia, con biopsia, se demostré tumor
carcinoide tipico, con inmunohistoquimica positiva
parapanqueratina y cromogranina.

Examenes auxiliares: hemoglobina, 13,2 g/dL;
hematdcrito, 37%. Leucocitos, 4 230/mm? (abastonados,
0%; segmentados, 46%; linfocitos,46%; monocitos,
5%; plaquetas, 321000/mm3. Glucosa, 77 mg/dL; urea,
13 mg/dL; creatinina, 0,48mg/dL; VSG,20 mm/h.

DISCUSION

Laatencion inicial de estapaciente en el centro de salud
primariotuvo una lecturainadecuada de su explicita
radiografiade torax (atelectasiaderecha, desviacion
de traquea a la derecha). En el 75% de pacientes
con tumor carcinoidepulmonarexiste una anomalia
en la radiografiade torax.® Asimismo,tendenciaa
asociar fiebrey broncoespasmo a infecciones por lo
que recibio tratamientoantibidtico.® Aunque existen
reportes rarisimos de coexistencia de tumor carcinoide
y tuberculosis pulmonar,es criticable iniciar terapia
antuberculosa a personas conhemoptisis y baciloscopias
negativas comosucedio en este paciente.*
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La brocoscopia inicialdemostré oclusion del bronquio
derecho causante de la atelectasia conformante de una
triada radiografica bastante comin (30%): masa central,
atelectasia y consolidacion. El tumor de esta paciente
no escapda la regla: de 80% a 90% de los tumores
carcinoides se ubicanen un bronquio subsegmentario;
de 10%a 15%, en un bronquio principal y de 10%a
20%,en la periferia pulmonar.®

Lossintomas estéan relacionados a la mayor localizacion
central del tumor: hemoptisis (50%), episodios de
neumonia obstructiva, infeccion bronquial recidivante y
disnea de ocurrencia aislada o en combinacion.

Elsindrome carcinoide, caracterizado porrubor, diarreas y
broncoespasmo, aparece en 2% de pacientes con
tumores carcinoides pulmonares, siendo mas frecuentes
en los de localizacion pulmonar y pocofrecuente en los
de localizacion digestiva. La literatura reporta que entre
un 19-51% de pacientesson asintomaticos, siendo el
diagnostico un hallazgo radiografico accidental.**

El 75% de los tumores carcinoides son visibles mediante
broncoscopia. Los carcinomas centrales bronquiales
tipicos se presentan como lesiones endobronquiales
lobuladas, rojas y rosadas. De 16% a 20% de los
tumores carcinoides ocurren a nivel periférico.
Macroscdpicamente, son nédulos o masas bien circuns-
critas. Las lesiones centrales tienen un componente
polipoideo endoluminal rojo o marrén. Aunque algunos
crecen exclusivamente en el lumen bronquial, la invasion
transbronquial y el compromiso de anillos cartilaginosos
es comun. EI compromiso endoluminal total, ocasiona
oclusion total bronquial y atelectasia. Los carcinoides
atipicos suelen presentar mayor necrosis y hemorragia.
Ambos pueden dar metastiasis a nodulos linfaticos
regionales, los atipicos con mayor frecuencia (48%). La
metastasis a distancia ocurren enun 15%, frecuentemente a
higado, hueso, glandulas adrenales y cerebro.>*?

La resonancia magnética, que proporciona informacion
similara la radiografia, tiene la ventajade mostraral
tumor como masas hiliares o perihiliares asociadaso
no a enfermedad parenquimal distal, de caracteristicas
circunscritas, redondeadas u ovoides que pueden
presentar contornos lobulados, que suelenmedirentre2 y
5 cm. Lapresentacion multifocal es rara.Latomografia de
alta resolucion contrastada es la técnica mas apropiada
para evaluacién de un tumor carcinoide. Si  existe
compromiso parenquimal importante por atelectasias, la
lesion central puede noserdistinguible.*1°

El diagnostico de esta pacientese fundament6 en los
hallazgos histoldgicos: estructuras tubulares semejando
acinos, nidosy cordones con células conndcleo central
con mitosis y necrosis escasas Yy citoplasma levemente
granular. En el carcinomade células pequefias las
mitosis sonfrecuentes y el citoplasma escaso, adoptando
las células unaspecto semejante a los linfocitos.>

El tumor fue clasificado como carcinoide tipico
debidoal hallazgode célulasuniformes dentrode un
rico estoma fibrovascular(células poligonales con
citoplasma granular eosinofilico), patrones celulares
variados: patron glandular, trabecular, en roseta, papilar
connecrosis ausente y mitosis escasas (menos de 2 mm
X 2 mm), rica vascularizacion, calcificacion distrofica,
osificacion o dep6sito de amiloide. Tienen buen
prondstico con supervivencia a los 10 afios de hasta
90%. En contraste, los tumores carcinoidesatipicos
tienen supervivencia a los 10 afiosde sol050%.%6

Respecto a la inmunohistoquimica, estostumoresdan
positividada las citoquinas(en gota o paranuclear,

40% limitada a carcinoides tipicos) y otros marcadores
neuroendocrinos habituales: cromogranina (95%),
sinaptofisina (90%)y Leu7 (CD57) (75%). El Ki-67
(marcador de proliferacioncelular), demuestra que
los tumores carcinoides tipicos exhiben actividad
proliferativa baja (menos del 10%).EI NCAM (neural
celladhesion molecules), CD56 o MAP-2 (microtubule-
associated protein-2), presentan una sensibilidad
cercana al 100%.5

Se piensa que la liberacion de serotoninay otras
sustancias vasoactivas en la circulacion sistémica
causan el sindrome carcinoide: episodios de rubor,
broncoespasmo, diarreay eventualmente enfermedad
cardiaca valvular del ladoderecho.>¢

La determinacionen suero o orina de A&cido
5-hidroxindolacético (5-HIAA)y de cromogranina A
es util solo si se sospechaclinicamente un sindrome
carcinoide.

Respectoal tratamiento, la lobectomia con diseccion
ganglionar deberealizarse siempre queseaposible. Un
10%a 28% de carcinoides tipicos presentan metastasis
en el momento del diagnéstico, porcentaje que se eleva
a un 25%a 100%en los carcinoides atipicos. En casos
con metastasis sistémicas debe emplearse quimioterapia.
Los carcinoides tipicos, con independencia del estadio,
tienen buen prondsticocon supervivencias a los 10
afios de casi 90%, mientras que en los casosatipicos,
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la supervivencia a los 10 afios se reduce de 25%a
69%. La recurrencia ocurreen 3% a 5% en los
carcinoides tipicos y puede aumentar hasta25%en
losatipicos.

A esta paciente se le planed lobectomia
derecha y reseccion ganglionar. No obstante, al
observar el cirujano una mayor extension del
tumor durante la exploracion quirdrgica decidid
realizar una neumonectomia total derecha.

Si durante el postoperatorio se desarrollaran
sintomas sugestivos de cantidades aumentadas
de serotonina, se procederd a dosarle 5-
HIAA, metabolito de la serotonina. Ademas,
se determinaracromoganina A para determinar
si existen metastasis.
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