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RESUMEN: EI carcinoma neuroendocrino de células pequefas secundario en vagina es
muy raro; sélo se han reportado 10 casos. Es muy infrecuente su localizacion en el tracto
genital femenino; la poblacion mas susceptible son las mujeres postmenopdausicas. El
objetivo de este trabajo es describir un caso clinico de una paciente de 49 afios, en la que
se diagnosticé carcinoma neuroendocrino de células pequefias secundario en vagina. Se

realizd una revision de la literatura dada la poca frecuencia de esta patologia.

Palabras claves: cancer ginecol6gico, carcinoma vaginal, tumores neuroendocrinos,

marcadores neuroendocrinos.

ABSTRACT: The small cell neuroendocrine carcinoma secondary in vagina is very rare;
only 10 cases have been reported. Its location in the female genital tract is even more
infrequent. The most susceptible population is postmenopausal women. The aim of this
paper is to describe a case of a 49 years-old patient, who was diagnosed with small cell
neuroendocrine carcinoma secondary in vagina. We reviewed the global literature given

the rarity of this disease.

Key Words: female genital neoplasms, vaginal carcinoma, neuroendocrine tumours,

neuroendocrine markers.
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INTRODUCCION

El carcinoma neuroendocrino de células
pequefias secundario en vagina es muy raro.
Es muy infrecuente su localizacion en el
tracto genital femenino; la poblacion mas
susceptible son las mujeres
postmenopausicas .

El carcinoma neuroendocrino de células
pequefias en el tracto genital femenino es
una entidad rara, que ha sido reportado en
cérvix, endometrio, ovario, vagina y vulva en
orden de frecuencia ' 3. Basados en este
hecho, la importancia de este caso clinico es
la localizacion de este carcinoma en vagina,
un sitio inusual de presentacion del mismo,
Con

sin afectacion primaria del cérvix.

comportamiento similar al carcinoma de
células pequefias de pulmén *.

Los patrones histoldgicos,
inmunohistoquimicos y ultraestructurales son
similares a aquellos carcinomas originados
en otros sitios primarios > °. La presencia de
células argentafines-argirofilicas, aunque en
muy baja frecuencia, fue descrita en el tracto
genital femenino por Fox et al. en 1964 ’. En
todas las localizaciones mencionadas, el
componente neuroendocrino del tumor mixto
con componente de adenocarcinoma
asociado, en mayor o menor proporcion. En
la literatura revisada se han encontrado 2

casos de tumor carcinoide maligno primario

A PROPOSITO DE UN CASO.
de vagina ’, y sélo se han reportado 10 casos
de éstos secundario en vagina 3. El caso
que presentamos corresponde a un tumor
neuroendocrino secundario en vagina poco
frecuente, nuestra paciente fue sometida a
una revisién organica exhaustiva, con el fin
de determinar el posible origen primario en
otra localizacion, en especial tracto digestivo
y respiratorio, correspondiendo estos a los
lugares mas probables en frecuencia de este
tipo de tumor, los cuales fueron descartados
a través de estudios de extension e

inmunohistoquimica.

DESCRIPCION DEL CASO
Paciente femenino de 49 afos de edad,
asintomatica a control

quien acudié

ginecoldgico, sin antecedentes patolégicos.

Examen fisico

Se evidencio en cuello lesion redondeada,
moévil, no adherida a planos profundos, de 2 x
2 cm, unilateral izquierda (Figura 1).

Se realiz6 especuloscopia donde se
observd tumor en 1/3 superior y lateral
derecho de vagina de 2 x 1 cm, de color rojo
pardo, friable (Figura 2); cuello macroscopico
y colposcépicamente sin lesiones. Tacto:
vagina con tumor con caracteristicas ya
descritas, no doloroso, ligeramente indurado
en la atero en

region  perilesional,
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retroversoflexion (RV) intrapélvico. Tacto
recto-vaginal: masa en fondo de saco de
Douglas. Se tomoé biopsia de lesion en
vagina y ganglio cervical, y se realizaron

estudios de extension.

Exdmenes complementarios
En la ecografia transvaginal se evidencio:
RV, de contornos

atero en regulares,

ecopatron miometrial homogéneo, linea
endometrial homogénea, de 5 mm. Ovario
izquierdo de 29 x 29 x 40 mm con volumen

de 17,07 cc y ovario derecho de 69 x 68 x 59

mm con volumen de 124 cc, de aspecto
quistico, que deja reforzamiento posterior
(Figura 3). Se

computarizada de pelvis con doble contraste,

realiz6 tomografia axial
donde se observd lesion de 3.78 x 3.85 cm
en ovario derecho, ademas de observar
metéastasis ganglionar y 6sea (Figura 4).

resultados de

Los biopsia e

inmunohistoquimica reportaron carcinoma

neuroendocrino de células  pequefias
metastasico en vagina, positivo para enolasa
neuroespecifica,

citoqueratina AE1/AE3 (Figura 5-8).

cromogranina y

Figura 1. Lesién en hemicuello izquierdo. Adenopatia cervical izquierda de aspecto redondeado,

movil, no adherido a planos profundos, de 2 x 2 cm, unilateral.
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Figura 2. Lesion en 1/3 superior derecho de vagina. Especuloscopia donde se evidencia tumor en 1/3
superior y lateral derecho de vagina de 2 x 1 cm, de color rojo pardo, friable; cuello uterino

macroscopico y colposcépicamente sin lesiones.

Figura 3. A: Ovario izquierdo: 29 x 29 x 40 mm Vol. 17,07 cc. B: Ovario derecho: 69 x 68 x 59 mm Vol.
124 cc. Ecografia transvaginal con sonda de 7.5 MHz donde se evidencia ovario izquierdo (A) de 29 x
29 x 40 mm con volumen de 17,07 cc y ovario derecho (B) de 69 x 68 x 59 mm con volumen de 124

cc, de aspecto quistico, que deja reforzamiento posterior.
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Figura 4. TAC de pelvis. Tomografia axial computarizada de pelvis con doble contraste, donde se
observa lesién de 3.78 x 3.85 cm en ovario derecho, ademas de observar metastasis ganglionar y

osea.
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Figura 5. Inmunohistoquimica de ganglio. Método de Tincién: Citoqueratina AE1/AE3 a x400. Tejido:
Biopsia de ganglio cervical. Tumor de células ovaladas o redondas, pequefas, agrupadas con escaso

citoplasma con marcaje positivo para Citoqueratina AE1/AE3.
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Figura 6. Inmunohistoquimica de vagina. Método de Tincion: Cromogranina a x400. Tejido: Biopsia de
vagina. Marcaje positivo para Cromogranina, donde se evidencian células reactivas, especificas de

tumores neuroendocrinos. Se observan tipicamente manchas de cromogranina que son catalogadas

como marcador pan-endocrino.

Figura 7. Inmunohistoquimica de vagina. Método de Tincién: Enolasa Neuroespecifica a x400. Tejido:
Biopsia de vagina. Marcaje positivo para Enolasa neuroespecifica, donde se evidencian gran
celularidad positiva para dicha enzima que es catalogada como marcador neuroendocrino y

neuroectodérmico.
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Figura 8. Inmunohistoquimica de vagina. Método de Tincion: Citoqueratina AE1/AE3 a x200. Tejido:

Biopsia de vagina. Tumor de células ovaladas o redondas, pequefias, agrupadas con escaso

citoplasma con marcaje positivo para Citoqueratina AEL/AE3.

Durante su hospitalizacion se descartd
origen primario de pulmon y tracto digestivo.
Ademas, se evidencio deterioro franco del
estado general, metastasis en cuero
cabelludo e imposibilidad para la marcha, lo
gue impidi6 realizar laparotomia exploradora
diagndstica y concluir origen primario del
mismo.

Sin  embargo,

con ayuda de Ila

inmunohistoquimica y los estudios de
extension, se concluyé como carcinoma

neuroendocrino de células pequefias

secundario en vagina.

Tratamiento
La paciente recibi6é tratamiento agresivo
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con radioterapia local y quimioterapia

combinada, recibiendo esquema con
cisplatino y etopésido.

A pesar de recibir el tratamiento oportuno,
en vista de lo raro de este tipo de tumor, y el
pobre pronéstico del mismo, luego de 3
meses de recibir radioterapia y quimioterapia
combinada, la paciente cursé con deterioro
fisico,

rapidamente progresivo y

posteriormente la muerte.

DISCUSION

Los tumores primarios de la vagina son
muy infrecuentes, en especial si solo
hablamos de los tumores malignos primarios,

los cuales representan el 1-2 % de todos los
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tumores malignos ginecolégicos. De estos

tumores existen diversos patrones de

diferenciacion celular como el carcinoma

escamoso (el mas  frecuente), el

adenocarcinoma, carcinoma mixto y el

carcinoma neuroendocrino por nombrar
algunos. Los tumores neuroendocrinos son
mas frecuentes en el tracto genital femenino
que en el masculino, la mayoria son
carcinomas de células pequefias de Utero o
carcinomas ovaricos 2.

En 1972 fue descrito por primera vez el
células

carcinoma neuroendocrino de

pequefias primario en el tracto genital
femenino en cérvix y utero. En 1984 fue
descrito por primera vez el caso de una
paciente con carcinoma de células pequefias
en vagina que fue confirmado por
inmunohistoquimica como un tumor con
caracteristicas neuroendocrinas * 2.

El origen de las células neuroendocrinas
no esta del todo claro. Sin embargo, existen
diversas teorias como que son células que
derivan de la cresta neural, por las
caracteristicas citoquimicas, o que derivan
del tejido endodérmico aberrante en vagina.
A pesar de que su origen no es claro, los
tumores neuroendocrinos en el tracto genital
femenino poseen relevancia debido a su
agresividad y alta tasa de metastasis a

distancia 2, tal y como lo expresa Joseph et

A PROPOSITO DE UN CASO.
al. en su publicacion. En nuestro caso clinico
es evidente la progresion rapida y deterioro
del estado general de la paciente con

evolucion torpida, haciéndose notar las
multiples manifestaciones clinicas, que a
pesar de ser evidentes, no son concluyentes
para el diagnéstico. Por otra parte, es
fundamental la correlacion histopatologica e
inmunohistoquimica para el diagnostico
definitivo en este caso.

El carcinoma neuroendocrino de células
pequefias en vagina, tanto primario como
secundario, es muy infrecuente, solo se han
reportado 26 casos en la literatura médica
mundial. Este tipo de estirpe celular es muy
parecida al carcinoma de células pequefias
de pulmon, el cual es mucho mas frecuente y
debe siempre descartarse como el tumor
primario en una paciente en la que se
evidencie tumor de células pequefias en
vagina .

Su localizacion en el tracto genital

femenino es rara; la poblacion mas

susceptible son las mujeres

postmenopausicas. La diseminacion es
extensa y rapida a todos los o6rganos y
sistemas del cuerpo * %8,

La clinica presente en pacientes con este
tipo de tumor va desde el hallazgo incidental
de la lesién al examen control de la paciente

gue viene asintomatica a consulta, hasta
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dolor abdominal y/o pélvico, dispareunia,
sangrado genital, incluso presencia de
sintomas en otros sistemas, si el tumor ya ha
hecho metastasis a distancia *. Tal como se
seflala en este caso clinico, la paciente
asintomética control

acudié para

ginecoldgico, posteriormente presentando
dolor lumbar que progresd térpidamente
hasta imposibilitar la marcha, por lo que las
manifestaciones clinicas no son especificas
de la localizacién exacta del tumor, sino que
son usualmente consecuencia de las
metéastasis del mismo.
Histolégicamente se caracteriza por

células ovaladas o redondas, pequefas,

agrupadas con escaso citoplasma, con
cromatina nuclear granular fina y ausencia de
nucléolo. En cuanto a la inmunohistoquimica
la citoqueratina es usualmente requerida
para confirmar el origen epitelial del tumor y
excluir tumores de células pequefias azules
como el linfoma y el sarcoma > ® 8. Tal como
ocurrid en este caso clinico, el cual sirvié
anatomo-

para orientar el diagnostico

patolégico e incluir otros marcadores
neuroespecificos, con los cuales se llego al
diagnostico definitivo.

De los marcadores neuroendocrinos no
hormonales, el mas especifico es la enolasa
neuroespecifica, seguido de la cromogranina

5 6

y la sinaptofisina En el caso de esta
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paciente 2 de estos marcadores resultaron

positivos  (enolasa  neuroespecifica 'y
cromogranina), con lo que se determind la
especificidad de la estirpe tumoral.

El tratamiento agresivo con radioterapia
local o regional combinada con quimioterapia
sistémica es el recomendado debido a las
tasas de metastasis

altas tempranas.

Usualmente son wusados 2 regimenes:
ciclofosfamida, doxorubicina y vincristina o
cisplatino y etopésido. La tasa de sobrevida
libre de enfermedad posterior al tratamiento
es de 15 a 20% a los 2 afios ** 8 Sin
embargo, en este caso, a pesar de recibir el
tratamiento oportuno, su evolucién no fue
satisfactoria.

El pobre prondstico que se ha asociado
con los carcinomas neuroendocrinos del

tracto genital ha provocado que el

reconocimiento del mismo sea de gran
importancia y relevancia clinica ®.

En conclusién, esta patologia ademas de
de dificil

ameritar de correlacion histopatoldgica para

ser infrecuente, diagnoéstico 'y
el mismo, la evolucidén de estos pacientes es
torpida y la sobrevida es muy pobre a pesar
del buen manejo y el diagndstico oportuno.
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