COMUNICACION DE CASOS
CASE REPORT

Carcinoma neuroenddcrino de células grandes
(LcNEC) de prostata
Reporte de un caso clinico

Prostate big cells neuro-endocrine carcinoma (LcNEC)
Report of a clinic case

Dres. Issa, A.;
Monteros Alvi, M.;
Ocafia, R.;

Amiri, R.;

Torino, A.

Dr. Ariel Issa

Tel.: 0387- 431-9390

Cel.: 0387-15-443-2002
Mail: arielissa@gmail.com
Salta - Argentina

50

INTRODUCCION

El cdncer de préstata se ha convertido en el tumor mids frecuente entre los varones de
varios paises desarrollados occidentales, mds atn entre la poblacién negra de Estados
Unidos y poco frecuente en paises asidticos y en vias de desarrollo. La edad media
del diagnéstico del cincer de préstata es mayor que el de la media de otros tumores
frecuentes, como el de mama o colorrectales.

Su incidencia anual estd en incremento y se estima que un var6n tiene 10% de
probabilidad de desarrollar un carcinoma prostitico y un 4% de muerte por causas
relacionadas directamente con la enfermedad.

Los tumores con diferenciacién neuroenddcrina primarios de préstata son in-
frecuentes y representan menos del 1% de todas las neoplasias prostaticas. Estos se
pueden presentar como tumores neuroenddcrinos con o sin un componente de adeno-
carcinoma prostdtico convencional. Los tumores neuroenddécrinos puros incluyen los
raros casos de tumor carcinoide (bien diferenciado) o de bajo grado y los carcinomas
de células pequenas (SCNEC) o de células grandes (LCNEC), ambos de alto grado
de malignidad. Dentro de los grupos de carcinomas la variante de células grandes
(LCNEC) es la menos frecuente en prostata limitada a aislados casos publicados en
la literatura mundial. Motiva la presentacién de un nuevo caso su inusual frecuencia y
las caracteristicas clinico- patolégicas en su diagnéstico diferencial.

CASO CLINICO

Paciente de 57 afos, masculino, que consulta por presentar hematuria macroscopica
con codgulos de treinta dias de evolucién, acompanado de disuria y dolor en hipogas-
trio. Refiere ademas dolor lumbar y en huesos iliacos izquierdos.

No presenta antecedentes familiares ni patolégicos de relevancia.

En el examen fisico, se constata al tacto rectal, préstata aumentada de tamafio de
forma generalizada, bordes irregulares y consistencia pétrea.

Se realiza uretrocistofibroscopia sin encontrar hallazgos patoldgicos. La ecografia
abdominal revel6 la presencia de uronefrosis moderada bilateral y préstata de 100 gra-
mos aproximadamente. El dosaje sanguineo del antigeno prostatico especifico (PSA)
determing valor de 2,4 ng/ml. La biopsia prostatica informé carcinoma neuroenddcri-
no de células grandes (LCNC) con positividad por inmunohistoquimica para citoque-
ratina AE1-AE3, cromogranina y sinaptofisina (marcadores neuroenddcrinos).

Por ultimo, se solicité para estadificacion tomografia computada, donde se



evidencia un conglomerado ganglionar que involucra
topografia del tronco celiaco sobre su lado izquierdo,
extendiéndose caudalmente sobre el retroperitoneo
involucrando ademdas, ambas cadenas iliacas externas
a predominio izquierdo; también se observa una for-
macion solida que compromete la pared posterior de la
vejiga con infiltracion de la misma, de la pared anterior
del recto y la grasa periureteral.
El paciente fallece a los pocos dias del diagndstico.

DISCUSION

Los carcinomas neuroenddcrinos primarios de prostata
son raros. Existen dos hipdtesis sobre su histogénesis:
Wenk® postula que deriva de células argentafines que
estin presentes en la prostata; Schron* sugiere un mo-
delo de células pluripotenciales. Cuando estos tumores
se presentan en la prostata, el descripto con mayor fre-
cuencia es la variante de células pequefias. Aislados ca-
sos en la literatura se reportan como de células grandes.
Los tumores neuroenddcrinos bien diferenciados tipo
carcinoides son un hallazgo casual. La primera publi-
cacidn de carcinomas prostaticos neuroenddcrinos data
de 1979 por Waserstein y Goldman’.

Es posible que el adenocarcinoma convencional
pueda mostrar caracteristicas de diferenciacién neu-
roenddcrina por su patrén histoldgico y la expresion
por inmunomarcacién de cromogranina, sinaptoﬁna,
marcadores neuroenddcrinos. Se ha descripto la pro-
gresion o desarrollo del carcinoma neuroenddcrino a
partir de un adenocarcinoma convencional®, en pacien-
tes con terapia de deprivacidén androgénica (ADT) de
larga data, lo cual se postula como el probable estimu-
lo que daria origen al componente neuroenddcrino en
estos tumores mixtos. Nuestro paciente no habia sido
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diagnosticado de adenocarcinoma convencional en la
biopsia prostitica, lo que nos lleva a pensar que este
tumor representa una entidad morfoldgica pura neu-
roendécrina especifica diferente del adenocarcinoma
prostatico.

La edad media de presentacién es a los 67 afios y
generalmente en el momento del diagndstico es comiin
encontrar una gran masa prostitica y la presencia de
metdstasis; esto se debe al gran potencial de disemina-
cidn y rapido crecimiento del tumor. En nuestro caso,
presentd dolor perineal, junto a obstruccién ureteral y
compromiso de vejiga.

Los carcinomas neuroenddcrinos puros se com-
portan mds agresivamente que los adenocarcinomas
convencionales con diferenciacién neuroenddcrina, por
lo que su diagnéstico diferencial es fundamental en el
prondstico. A su vez los tumores neuroendécrinos pu-
ros se subdividen en tumor carcinoide de bajo grado y
carcinoma neuroendécrino (células pequenas o células
grandes) de alto grado y es prioritaria su diferenciacion.

El diagnéstico diferencial del LCNEC de origen
prostatico incluye descartar un primitivo en vejiga con
extension a prostata o metdstasis de otros sitios prima-
rios como pulmén o tubo digestivo. Ademis diferen-
ciarlos de los carcinomas uroteliales de alto grado de
malignidad y linfomas de células grandes.

El carcinoma neuroendécrino de bajo grado o tu-
mor carcinoide, puede plantear un desafio para el pa-
télogo en su identificacién en preparados obtenidos de
una biopsia prostatica. El encontrar esta neoplasia en la
proéstata no elimina la posibilidad de un adenocarcino-
ma convencional asociado.

En conclusidn, la sospecha de carcinoma neuroen-
décrino prostatico debe plantearse en pacientes con
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biopsias Gleason combinado 5+5 = 10 o carcinomas
pobremente diferenciados o anaplasicos que muestren
caracteristicas de diferenciacién neuroendécrina, en los
cuales se debe confirmar la expresién de marcadores
neuroenddcrinos por inmunohistoquimica; también en
aquellos pacientes con resistencia a la terapia de ablaciéon
hormonal de larga data con progresién de enfermedad.

Su origen prostatico incluye descartar primitivos ve-
cinos, como en vejiga, o metastésicos basados en la con-
juncidn de estudios de imégenes, caracteristicas clinicas
y estudios de inmunohistoquimica.

Por dltimo, ante un sindrome prostético de progre-
sién ripida se debe pensar en variedad tumoral y llegar
al diagnéstico etiolégico lo mis rapidamente posible, y
recordar que no todos los tumores prostiticos se ma-
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nifiestan con valores elevados del antigeno prostitico, y
por lo consiguiente no se puede confiar tinicamente en
este marcador para la sospecha de neoplasia prostética.
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