Variante plasmocitoide del carcinoma urotelial: a propoésito de un caso
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RESUMEN

El carcinoma urotelial plasmocitoide es un hallazgo
anatomopatolégico extremadamente raro. Aportamos
nuestra experiencia de un caso.

Var6n de 60 anos con episodios de hematuria de
2 anos de evolucion con polaquiuria y disuria. Se evi-
dencié un tumor realizando primero una RTU vesical
cuyo diagnoéstico anatomopatolégico fue de carcinoma
urotelial plasmocitoide, por lo que posteriormente se
realiz6 una cisto-prostatectomia radical con derivacion
ileal, y tras mas de dos anos de evolucioén fallecid.
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ABSTRACT

Plasmacytoid urothelial carcinoma is an extremely
rare pathological finding. We report our experience of
one case.

A 60 year old male with hematuria of two years
evolution, with frequency and dysuria. A tumor was
found and he received surgical treatment by TURB at
first. The pathology result was a plasmacytoid urothe-
lial carcinoma. Subsequently a radical cystectomy with
urinary diversion was performed. The patient received
follow-up until his death.
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INTRODUCCION

La variante plasmocitoide del carcino-
ma de urotelio es un hallazgo anatomopa-
tologico de extremada rareza. Se trata de
una variante muy agresiva, con tendencia
a la recurrencia y a la metastatizacion tem-
prana que puede confundirse histologica-
mente con neoplasias de estirpe hemolin-
foide!. En nuestro conocimiento tan sélo se
han descrito casos aislados y series cortas
de esta variante neoplasica. Aportamos
nuestra experiencia de un caso y revisa-
mos la literatura.

CASO CLINICO

Varén de 60 anos de edad que acude a con-
sulta en enero de 2009 por episodios de hema-
turia macroscodpica ocasional de dos aifos de
evolucién. Transcurridos 10 meses desde el pri-
mer episodio empez6 con polaquiuria y disuria,
por lo que 2 meses después se realizd estudio
ecografico en el que se evidenciaba un engrosa-
miento de la pared vesical derecha que condi-
cionaba ureterohidronefrosis. Se realiz6 estudio
de extensién mediante TAC toraco-abdominal
y gammagrafia 6sea no apreciandose lesiones

sugestivas de metastasis y confirmando los ha-
llazgos ecograficos. En febrero de 2009, recibi6
tratamiento quirdrgico mediante RTU vesical
con diagndstico de carcinoma plasmocitoide de
vejiga con invasion de la capa muscular propia y
presencia de focos de embolizacién linfovascu-
lar, por lo que se le indic6 una cisto-prostatecto-
mia radical con derivacién ileal que se practicod
sin incidencias el 27 de marzo de 2009.

El informe anatomopatoldgico revel6 una
neoformaciéon epitelial atipica de crecimiento
difuso con algunos nidos o cordones, constitui-
dos por células de pequeiio tamaiio, citoplasma
escaso y nuacleo grande, pleomoérfico y polilo-
bulado. Ademéas se observaron algunas areas
donde los nicleos eran mas pleomoérficos, poli-
lobulados, grandes y muy hipercromaéticos, res-
pecto al resto de la poblacion tumoral. Las figu-
ras de mitosis tanto tipicas y atipicas asi como
de apoptosis eran frecuentes (Fig. 1). Las células
neoplasicas infiltraban la pared vesical alcanzan-
do la capa muscular propia. El estudio inmuno-
histoquimico citoplasmatico fue positivo en un
100% para la citoqueratina-7 y en un 70% para la
citoqueratina-20 y la citoquetatina de alto peso
molecular con caracter difuso (Fig. 2). El diag-
nostico definitivo fue de carcinoma de urotelio
poco diferenciado, de alto grado, variante de cé-
lulas plasmocitoides.

Figura 1. Imagen microscopica, donde se aprecia una neoformacion epitelial
atipica de crecimiento difuso con algunos nidos o cordones, constituidos por
células de pequeno tamano, citoplasma escaso y nicleo grande, pleomorfico
y polilobulado (H - E x 40).
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plasmatica + frente a la citoqueratina-20.

A continuacién, el paciente fue remitido al
departamento de Oncologia iniciando tratamien-
to quimioterapico adyuvante con Cisplatino y
Gemcitabina (4 ciclos) que concluy6 en agosto
de 2009.

En marzo de 2010, en exploracién de control
y estando el paciente asintomatico, se objetiva-
ron lesiones sugestivas de metéstasis en colum-
na, por lo que se realiz6 RM de columna en la
que se inform6 de posibles metéstasis a nivel
de D3, D8, D9, D10 y L1. Se realiz6 gammagrafia
6sea y PET-TAC que no fueron concluyentes, por
lo que se recomiendd control evolutivo en tres
meses. En dicho control se objetivd crecimiento
de las lesiones 6seas ya conocidas que se biop-
siaron, no siendo concluyentes de malignidad.

En septiembre de 2010 se repiti6 el PET-TAC
no objetivandose signos de captacién 6sea pa-
tolégica, pero si ganglionar multiple en region
axilar izquierda, perivascular mediastinica,
subcarinal y mamaria interna, asi como a nivel
retroperitoneal. Se realiz6 de nuevo puncién
con aguja fina vertebral que se informé como
lesion metastasica compatible con tumor urote-
lial plasmocitoide. Ademas se realiz6 biopsia de
ganglios mamarios que también se informaron
como compatibles con lesiones metastasicas
originarias del tumor urotelial plasmocitoide.

En ese momento se inici6 una nueva linea
de tratamiento quimioterapico con Paclitaxel y
Carboplatino, en pauta trisemanal con un total
de 6 ciclos, que concluy6 en enero de 2011. A
mitad de tratamiento quimioterapico se realizo
nuevo TAC de control en el que la enfermedad
permanecia estabilizada.

El 17 de febrero de 2011, en TAC de reevalua-
cion se objetivo ureterohidronefrosis moderada-
severa derecha a expensas de imagen nodular
que protruia en la luz ureteral sugestiva de nue-
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va lesiéon tumoral. Ademas presentaba atrofia
funcional del rifii6n contralateral con aumento
de la creatinina plasmaética hasta 2,9 ng/mL. Se
decidi6 la colocacién de una nefrostomia per-
cutdnea derecha con colocacién de un catéter
ureteral doble J por via anterégrada. Durante
este ingreso sufri6 un IAM inferoposterior y de
ventriculo derecho tratado mediante angioplas-
tia primaria de manera eficaz.

Finalmente, a mediados de marzo de 2011
falleci6 el paciente.

DISCUSION

El carcinoma urotelial en su variante
plasmocitoide es una entidad rara, habién-
dose descrito hasta la fecha, casos aislados
y series cortas de esta variante neoplasica.
Las primeras descripciones de esta varian-
te histologica fueron halladas en 1991

Su presentacién clinica es con frecuen-
cia tardia, asi como la aparicion de la he-
maturia acompafante, siguiendo la enfer-
medad un curso ominoso y recurrente que
desemboca en la muerte del paciente?. Sin
embargo, debido al escaso nimero de ca-
sos descritos, su comportamiento biologi-
co, prondstico y manejo terapéutico son
dificiles de establecer®.

En el estudio con la serie mas numero-
sa hasta la fecha, Keck y col presentan 32
casos, obtenidos de 17 centros diferentes,
mostrando que el carcinoma urotelial plas-
mocitoide es de alto grado en el 100 % de
los casos y presenta metéstasis a distancia
en el 60 % de ellos en el momento de su
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diagnostico* y aparecido de manera dise-
minada y extensa a lo largo de las paredes
de la vejiga asi como en los drganos pélvi-
cos adyacentes?.

Es de particular interés el aspecto plas-
mocitoide de las metastasis, ya que pueden
llevar al diagnostico erré6neo de mieloma
multiple o de linfoma maligno, los cuales
pueden presentarse en la vejiga de mane-
ra secundaria, aunque raramente lo hacen
como tumores primarios®.

En el diagnéstico diferencial habria que
contemplar entidades benignas tales como
la cistitis cronica con un infiltrado promi-
nente de células plamaticas, asi como tu-
mores malignos como el plasmocitoma,
adenocarcinoma de células en anillo de
sello y metastasis de otros tumores prima-
rios, especificamente de mama y de esto6-
mago®. Al igual que éstos, presenta un dé-
ficit de expresion de cadherina E por parte
de sus células, lo cual se sugiere en algunos
estudios como el desencadenante de la ele-
vada agresividad que presentan®.

La presentacién de un plasmocitoma
primario de vejiga es rara, pero en pacien-
tes con una historia previa de mieloma
miltiple, en los que no se identifica com-
ponente urotelial superficial, es necesario
mantener cierto nivel de sospecha para no
realizar diagnosticos erréneos entre plas-
mocitoma y un carcinoma urotelial con ca-
rateristicas plasmocitoides®.

Se trata de un tumor con células de
abundante eosinofilia citoplasméatica, ni-
cleo pequeio hipercromatico y frecuentes
figuras de mitosis’. Sus células presentan
una morfologia similar al plasmocitoma,
siendo esencial la distincién entre ambos
para el manejo clinico y prondéstico, puesto
que la cistectomia seria un tratamiento be-
neficioso para el carcinoma urotelial plas-
mocitoide, mientras que cuando se trata
de un plasmocitoma en el contexto de un
mieloma multiple el tratamiento necesario
seria la quimioterapia sistémica®.

El andlisis inmunohistoquimico es ne-
cesario para caracterizar el carcinoma
urotelial plasmocitoide, ya que las células
tumorales presentan inmunorreactividad
citoplasmatica positiva frente a citoquera-
tinas, especialmente para las citoquerati-
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nas de alto peso molecular, la citoqueratina
CK7 y la CK208. Y negativa frente a vimenti-
na —marcadores del linfoma—, CD138 -mar-
cadores neuroendocrinos—, proteina S-100,
desmina y actina del mtsculo liso”

Tres son las caracteristicas que dan
consistencia al diagnéstico del tumor uro-
telial plasmocitoide: la presencia de car-
cinoma urotelial “in situ”; la presencia de
areas de crecimiento tipico de carcinoma
urotelial y la inmunorreactividad positiva
frente a citoqueratinas?®

El enfoque terapéutico en pacientes
con carcinoma urotelial plasmocitoide si-
gue siendo discutible debido a la rareza
del tumor. La enfermedad diseminada a
distancia tiene un mal prondstico y no se
conoce una linea terapéutica que se haya
mostrado efectiva. La cistectomia radical
supone la primera opcién de tratamiento
para el carcinoma urotelial misculo-in-
vasivo no metastdasico, incluyendo la va-
riante plasmocitoide. Se sugiere también
un posible beneficio con quimioterapia
adyuvante’ Kohno y col describieron un
caso con respuesta completa mediante
quimioterapia neoadyuvante con 2 ciclos
de metotrexate, etop6xido, vinblastina y
cisplatino®
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