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CASOS CLINICOS

Carcinosarcoma de la vesicula biliar:
Caso clinico*

Drs. OSCAR TAPIA E.'2, JUAN CARLOS ROA S. %2, LILIA ANTONIO P.}?

! Departamento de Anatomia Patologica. Facultad de Medicina. Universidad de La Frontera.
2 BIOREN (Scientific and Technological Bioresource Nucleus).
Temuco, Chile.

Abstract

Gallbladder carcinosarcoma. Case report

Gallbladder Carcinosarcoma corresponds to less than 1% of all malignant tumors of the gallbladder.
We report an 82 years old female subjected to an open cholecystectomy with the preoperative diagnosis of
acute cholecystitis. The pathological study of the surgical piece showed a malignant tumor with epithelial
(carcinoma) and stromal (sarcoma) components. A postoperative CAT scan showed multiple nodular lesions
in the peritoneum and omentum. The patient died eight months after the operation.

Key words: Gallbladder, carcinosarcoma, cholecystitis.

Resumen

El carcinosarcoma de la vesicula biliar (CSVB) es una neoplasia maligna con diferenciacion bifasica
(epitelial y estromal) y que representa menos del 1% de todas las neoplasias malignas de la vesicula biliar. Pre-
sentamos el caso de una mujer de 82 afios sometida a una colecistectomia abierta de urgencia en Septiembre
de 2007 con diagndstico de colecistitis aguda. El examen histologico de la pieza operatoria describe una lesion
neoplésica maligna compuesta por una mezcla de componente epitelial (carcinoma) y estromal (sarcoma),
este ultimo con extensas areas de diferenciacion heteréloga de tipo condroide. Estos tumores presentan un
comportamiento agresivo con rapida diseminacion local y recurrencia siendo generalmente dificil la realiza-
cion de cirugias con intencion curativa (R0), condiciones que explican el pobre prondstico asociado al CSVB.

Palabras clave: Vesicula biliar, carcinosarcoma, carcinoma.

Introduccion diversas localizaciones anatdmicas tales como ttero,
pulmoén, esodfago, rifion, y pancreas®c. Landsteiner,
Se denomina carcinosarcoma a una lesién neopla- en 1907, describe el primer caso de carcinosarcoma

sica con diferenciacion bifasica, donde tanto el en la vesicula biliar (CSVB), existiendo actualmen-
componente epitelial como estromal son de caracter te alrededor de 67 casos reportados en la literatura
maligno'; siendo descrito este tipo histologico en mundial y representando esta variedad menos del
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1% de todas las neoplasias malignas de la vesicula
biliar!7*.

Presentamos el caso de un CSVB con diferencia-
cion condrosarcomatosa en una mujer de 82 afios
diagnosticado en el Hospital Herndn Henriquez
Aravena de Temuco.

Caso clinico

Mujer de 82 afios con antecedentes de hiperten-
sion arterial y diabetes mellitus tipo 2. Consulta en
el servicio de urgencia del Hospital Hernan Henri-
quez Aravena de Temuco en Diciembre de 2008 por
cuadro de dolor en hipocondrio derecho, vomitos
y sensacion febril. La ecotomografia abdominal
demostrd una vesicula biliar de paredes gruesas e
irregulares con multiples célculos en su interior el
mayor de 2 cm, con via biliar intra y extra-hepatica
de estructura conservada; sin otros hallazgos pato-
l6gicos. El hemograma mostr6 leucocitosis (11.200
glébulos blancos) y anemia normocitica normocro-
mica (30,5%); los niveles de bilirrubina, amilasemia
y pruebas hepaticas resultaron normales. Con los
hallazgos clinicos e imagenologicos se plantea el
diagnoéstico de colecistitis aguda litiasica. Como
hallazgo intra-operatorio se describe una vesicula
biliar de paredes induradas y adherida al lecho
hepatico a nivel del cuerpo y cuello con pequefias
formaciones nodulares induradas en epiplén menor
y tejido adiposo pericoledociano, realizdndose una
colecistectomia abierta extendida.

El examen anatomopatologico de la pieza qui-
rurgica describe una vesicula biliar de 8,9 cm de
longitud por 9,6 cm de perimetro con serosa opaca
e irregular, pared indurada y engrosada de hasta 1,5
cm, mucosa pardusca de patréon nodular con areas
pardo amarillentas y blanquecinas induradas y otras
de aspecto hemorragico (Figura 1). El estudio his-

tologico demuestra extensa infiltracion de la pared
vesicular por neoplasia compuesta por una propor-
cion variable de componente epitelial y estromal
maligno; donde el componente epitelial o carcino-
matoso esa representado por un adenocarcinoma
tubular y micropapilar moderadamente diferenciado
que infiltra hasta en la tunica serosa y el componente
estromal o sarcomatoso conformado predominan-
temente por focos de diferenciacion heter6loga
condrosarcomatosa (Figura 2). Se realiz6 estudio in-
munohistoquimico con citoqueratinas de alto y bajo
peso molecular (CK AE3/AE1), vimentina y S-100
mediante técnica de avidina-biotina-peroxidasa para
tejidos fijados en formalina e incluidos en parafina
y posteriormente revelados y contrastados con
diaminobencidina y hematoxilina respectivamente,
demostrandose positividad para citoqueratinas (Fi-
gura 3B) en el componente carcinomatoso mientras
que vimentina y S-100 (Figura 3C y D) resultaron
positivas en el componente sarcomatoso de tipo con-
droide, hallazgos concordantes con el diagnostico de
carcinosarcoma.

La paciente evoluciona sin complicaciones post-
operatorias. El estudio posterior con tomografia
computada (TC) de abdomen-pelvis demostrd
multiples imagenes nodulares, la mayor de 0,9 cm
en relacion a peritoneo y epiplon. Al 6° mes post-
operatorio se objetiva una paciente enflaquecida,
con ascitis de moderada cuantia e ictericia de piel y
mucosas. Fallece al 8° mes post-operatorio.

Discusién

El carcinosarcoma representa menos del 1% de
todas las neoplasias malignas de la vesicula biliar,
siendo el primer caso descrito por Landsteiner en
1907 y existiendo actualmente alrededor de 67 casos
reportados en la literatura mundial™'®. Histologica-

Figura 1. A. Vesicu-
la biliar con mucosa
irregular y nodular
con areas pardo ama-
rillentas en partes
acartonadas y zonas
violaceas de aspec-
to hemorragico. B.
Superficie de corte,
evidencia pared en-
grosada de hasta 1,5
cm con areas blan-
quecinas irregulares
e induradas.
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Figura 2. A-D (HE, 40x), E-F (HE, 100x) se reconoce pared de vesicula biliar extensamente infiltrada por lesion tu-
moral con diferenciacion bifasica compuesta por una adenocarcinoma (epitelial) (]) junto con areas nodulares basofilas
condrosarcomatosas (estromal) (P ). En C (recuadro), se observa con aumento seco mayor (400x) componente estromal
conformado por matriz cartilaginea, espacios lacunares ocupados en ocasiones por mas de un condrocito, los que pre-
sentan marcada atipia nuclear y ocasionales mitosis.
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Figura 3. Examen inmunohistoquimico realizado mediante técnica de avidina-biotina-peroxidasa para tejidos fijados,
revelado con diaminobencidina y contrastado con hematoxilina expresandose positividad como una coloracién par-
dusca. En B, positividad de patron lineal y membrana para CK. AE3/AE1 en el componente de carcinoma. En C y D,
se aprecia componente condrosarcomatoso con positividad citoplasmatica para vimentina y citoplasmatica y nuclear
para S-100.

mente los carcinosarcomas estan compuestos por
elementos epiteliales (carcinomatoso) y estromales
0 mesenquimaticos (sarcomatoso) malignos, por lo
que para su diagnostico se requiere de la presencia
y combinacién de ambos componentes histologicos.
Hasta en el 80% de los casos de CSVB el compo-
nente epitelial es un adenocarcinoma mientras que la
diferenciacion en el componente estromal es varia-
ble, pudiendo estar representado por tejidos homo-
logos (musculo liso, tejido adiposo) o heterélogos
(cartilago, hueso, musculo esquelético) seglin estos
sean tejidos constituyentes mesenquimales propios
o no de la vesicula biliar, en nuestro caso observa-
mos un adenocarcinoma tubular y micropapilar con
extensas areas de diferenciacion heteréloga condro-
sarcomatosa, la que estd descrita hasta en el 9% de
los CSVB!. Algunas de la teorias propuestas para
explicar la combinacion de elementos malignos epi-
teliales y estromales en el carcinosarcoma conside-
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ran: 1) Teoria tumoral biclonal o por colisiéon segun
la cual componente epitelial y estromal proliferan
en forma sincrénica; 2) Teoria tumoral monoclo-
nal o por combinacion donde ambos componentes
derivan de una célula madre en comun y 3) Teoria
por composicion o reactiva donde el componente
estromal es una proliferaciéon “reactiva” inducida
por factores paracrinos derivados del componente
epitelial; sin embargo, la evidencia disponible hoy
en dia por estudios de inmunohistoquimica y citoge-
nética han demostrado el origen monoclonal de esta
neoplasia, siendo clasificado actualmente como una
neoplasia epitelial maligna y no demostrandose con
claridad hasta ahora la importancia prondstica de la
diferenciacion estromal homologa o heterologa®!®13,

Se ha descrito que este tumor afecta predominan-
temente a mujeres, en la 6°-7° década de la vida. El
diagnostico se realiza generalmente durante el exa-
men de rutina de la pieza quirtirgica, aunque en caso
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de tumores avanzados estos pueden manifestarse
clinicamente por una masa palpable en hipocondrio
derecho, dolor abdominal o ictericia y asociado en el
75% de los casos a litiasis de la vesicula biliar!®!%15,

El diagndstico pre-operatorio generalmente no
es sospechado, al igual que en el carcinoma conven-
cional de la vesicula biliar, pudiendo en ocasiones
ser sospechado en base a los hallazgos quirargicos;
pero siendo finalmente el examen histopatologico de
la pieza operatoria el que permite confirmar el diag-
noéstico de cancer y tipo histologico de este, siendo
en ocasiones necesario realizar técnicas de inmuno-
histoquimica para precisar el diagndstico o estirpe
celular de componentes estromales indiferenciados;
en nuestro caso la histologia con hematoxilina-eosi-
na permitia reconocer con claridad el componente
condrosarcomatoso, confirmandose en el estudio
inmunohistoquimico su positividad para vimentina y
S-100 al igual que lo publicado por otros autores''2.

Como se mencion6 anteriormente, estudios de ci-
togenética han demostrado que el CSVB correspon-
deria a una neoplasia epitelial maligna (carcinoma),
por lo que hasta ahora la cirugia es considerada el
Unico tratamiento reconocido para el CSVB, tenien-
do en cuenta las mismas consideraciones de terapia
y prondstico de acuerdo al nivel de infiltracién que
en el carcinoma convencional, en el presente caso en
base a los hallazgos intra-operatorios sugerentes de
una lesion tumoral avanzada se efectu6 una colecis-
tectomia extendida, demostrando finalmente el estu-
dio histopatoldgico infiltracién tumoral hasta la se-
rosa vesicular con compromiso del borde quirtrgico
cistico. Del mismo modo también en estos pacientes,
la efectividad de tratamientos complementarios con
quimioradioterapia no ha sido demostrada'-1-115,

Los CSVB son generalmente diagnosticados en
estadios avanzados ademas de presentar estos tumo-
res altas tasas de recurrencia local y metastasis sis-
témicas, condiciones que le confieren un pronostico
desfavorable a estos pacientes; donde el promedio
de meses de supervivencia reportado es de 5 meses
con un rango de 0 a 85 meses y una tasa de supervi-
vencia en el primer afio de 19%'%1%15,

Dada la alta prevalencia de cancer de vesicula
biliar en nuestro pais, es importante que el anatomo-
patélogo esté entrenado en reconocer esta entidad,
debido al comportamiento agresivo y pobre pro-
noéstico asociado. Algunos trabajos de revision han
intentado evaluar la asociacion de factores clinicos
y morfoldgicos con la supervivencia, sin embargo, la
heterogeneidad de la informacién dificulta su inter-
pretacion y por otro lado, su baja frecuencia impide
la realizacion de estudios prospectivos de pronostico
y terapia que permitan mejorar la supervivencia de
pacientes con CSVB!*12,
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