NOTA CLINICA

ACTAS UROLOGICAS ESPANOLAS ABRIL 2005

Carcinoma linfoepitelioma-like puro primario de vejiga

J.M. Abascal Junquera, R. Martos Calvo, C. Salvador Lacambra, J.I. Idiope Tomas,
I. de Torres*, J. Morote Robles

Servicios de Urologia y *Anatomia Patolégica. Hospital General Universitario Vall d’Hebrén. Barcelona.

Actas Urol Esp 2005; 29 (4): 419-422

RESUMEN

CARCINOMA LINFOEPITELIOMA-LIKE PURO PRIMARIO DE VEJIGA
Objetivo: Presentar un nuevo caso de carcinoma linfoepitelioma-like vesical puro.
Material y métodos: Se describe la clinica, diagnostico, tratamiento y evolucion de este tipo de

tumor. Revision de la literatura.

Conclusiones: Se trata de un tumor vesical infrecuente que requiere de un analisis anatomopa-

toloégico cuidadoso y confirmacion mediante técnicas de inmunohistoquimica. La forma focal se aso-
cia a peor pronostico. La cistectomia radical es el gold estandar. Este tipo de tumor presenta sensi-
bilidad a radioterapia y quimioterapia, pudiéndose utilizar ambas como tratamiento adyuvante.
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ABSTRACT

PRIMARY LYMPHOEPITHELIOMA-LIKE CARCINOMA URINARY BLADDER
Objective: To present a new case of a primary lymphoepithelioma-like carcinoma of the urinary

bladder.

Material and methods: We describe the clinical, diagnosis, treatment and development of this kind

of tumor. Review of the literature.

Conclusions: It is an unusual type of bladder cancer that requires a carefully analyse from the
pathologist and a confirmation by means of immunohistochemistry techniques. The focal form is
associated with poor prognosis. Radical cystectomy is the gold standard. This kind of tumor has sen-
sibility to chemo and radiotherapy, who can be used as adyuvant therapy.

Keywords: Primary lymphoepithelioma-like carcinoma. Urinary bladder.

1 carcinoma linfoepitelioma-like (CLEL) 6 car-

cinoma linfoepitelial es considerado como un
tumor epitelial indiferenciado 6 pobremente dife-
renciado caracterizado por tener un infiltrado
inflamatorio denso que se asemeja al linfoepite-
lioma nasofaringeo tipico de otras localizacio-
nes!2,

El CLEL ha sido descrito en las glandulas sali-
vales, tvula, paladar blando, timo, cuello uterino,
piel, traquea, pulmon, estomago, pelvis renal y
vejigal3. La primera publicacion sobre CLEL
vesical primario fue escrita por Zukerberg y col*
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en 1991. Actualmente hay recogidos en la litera-
tura mundial 42 casos de este tipo de tumor con
localizacion vesical*!1.

Aproximadamente, representa el 0,4%-1,3%
de todos los tumores de vejiga®!l. La edad media
al diagnostico es de 69 anos’. Se trata en su
mayoria de varones (70%)!!. En el 35% de los
casos existe un antecedente de tumor previo 6
concomitante.

A continuacion describimos un nuevo caso de
CLEL puro asociado a adenocarcinoma de pros-
tata y su evolucion posterior.
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CASO CLINICO

Varon de 54 anos sin alergias medicamentosas
conocidas ni antecedentes personales de interés
salvo habito tabaquico de un paquete diario.

Remitido a nuestras consultas por cuadro de
hematuria macroscopica monosintomatica acom-
panada de coagulos. En la ecografia reno-vesico-
prostatica se apreciaba masa hiperecogénica de 4
cm de diametro mayor en pared lateral derecha.

Se le practic6 reseccion transuretral endosco-
pica que determiné que se trataba de un tumor
vesical infiltrante de estirpe urotelial (pT2G3).

Durante la cistectomia se realiz6 biopsia pero-
peratoria de la uretra prostatica para valorar la
posibilidad de realizacion de una vejiga ortotopi-
ca; tras resultar positiva se decidi6 derivacion
urinaria tipo Bricker y uretrectomia total en el
mismo acto quirurgico.
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El estudio anatomopatologico informé de carci-
noma linfoepitelioma-like vesical puro con invasién
de la grasa perivesical (pT3a). Se realizaron técni-
cas de inmunohistoquimia (Fig. 1) resultando posi-
tivas para CK 19 y Ki 67, confirmando el compo-
nente epitelial tumoral; y también para CD 45, CD
43, CD 20y bcl 2, corroborando el componente lin-
foide tumoral. También se objetivo intensa positivi-
dad citoplasmatica en el 80% de las células epite-
liales para el virus de Epstein-Barr. Asimismo se
constatdo a nivel prostatico un adenocarcinoma
moderadamente diferenciado gleason 6/10.

A los 12 meses de seguimiento el paciente
requirio de ingreso en el servicio de Neurologia
por cuadro de multiples infartos isquémicos cere-
brales de pequenio tamano bilaterales de posible
causa cardioembodlica. Actualmente asintomatico
bajo tratamiento anticoagulante.
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FIGURA 1. Andlisis mmunohtstoqutmtco. positividad para la citokeratina CK 19, confirmando la estirpe epitelial del
tumor; intensa positividad para el marcador linfocitario CD 43 (linfoide tipo T); intensa positividad citoplasmatica para
el virus de Epstein-Barr en el 75-80% de las células epiteliales.
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En TAC abdomino-pélvico de control se evi-
denciaron varias imagenes ganglionares multi-
ples subcentimétricas. en relacion a grandes
vasos retroperitoneales y raiz de mesenterio (Fig.
2). En este momento se decidié tratamiento qui-
mioterapico adyuvante con gemcitabina y cispla-
tino.

En la actualidad y tras 20 meses de segui-
miento el paciente se encuentra asintomatico y
libre de enfermedad, pendiente de préximo con-
trol radiologico.

FIGURA 2. TAC abdomino-pélvico: adenopatias latero-aor-
ticas e interaortocavas.

DISCUSION

E1 CLEL ha sido descrito en las glandulas sali-
vales, uvula, paladar blando, timo, cuello uteri-
no, piel, traquea, pulmon, estomago, pelvis renal
y vejigals3.

Aproximadamente, representa el 0,4%-1,3%
de todos los tumores de vejiga®!!. La edad media
al diagnostico es de 69 anos’. Se trata en su
mayoria de varones (70%)!!.

En el 35% de los casos existe un antecedente
de tumor previo 6 concomitante. Ante la presen-
cia 6 sospecha de un CLEL de vejiga se deberia
excluir la posibilidad de un tumor primario de la
rinofaringe.

El sintoma de presentacion mas frecuente es la
hematuria macroscopica, que se puede acompa-
nar de polaquiuria y tenesmo vesical. En el exa-
men cistoscopico se puede visualizar como una
masa de diferentes tamanos (0,9-5 cm), localizada
en el trigono, cupula 6 paredes laterales* 1.
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Histologicamente se caracteriza por la presen-
cia de nidos y cordones de células tumorales
indiferenciadas acompanadas de un infiltrado
linfoide polimorfo abundante que puede enmas-
carar en ocasiones el carcinomal!l. Se pueden
objetivar también varios focos de necrosis. El
infiltrado inflamatorio consiste en linfocitos
maduros, en ocasiones asociados también a célu-
las plasmaticas, histiocitos, neutrofilos y eosino-
filos. Las células neoplasicas muestran un patrén
de crecimiento sincitial, con un discreto citoplas-
ma eosinofilico y un nuicleo largo. La presencia de
mitosis es numerosa.

Amin y col® describieron una clasificacion ana-
tomopatolégica del CLEL: puro (100%), predomi-
nante (>50%) y focal (<50%). Tanto la forma pre-
dominante como la focal pueden estar asociados a
displasia urotelial, carcinoma in situ, carcinoma
de células transicionales y carcinoma del uraco.

En el estudio inmunohistoquimico se obser-
van anticuerpos anti-antigeno de membrana
(EMA) y diferentes citoqueratinas (AE1/AE3,
AE1, AE3, CK7 y CKS8). Los marcadores linfoides
muestran una poblacion mixta de linfocitos T
(CD3), linfocitos B (L26) con cadenas ligeras
kappa y lambda, células dendriticas (proteina S-
100) e histiocitos (CD68). Entre las células tumo-
rales son mas abundantes los linfocitos T, mien-
tras que los linfocitos B suelen localizarse en la
periferia en forma de acamulos!!.

El diagnostico diferencial del CLEL incluye el
carcinoma de células transicionales poco diferen-
ciado con infiltrado linfoide importante, linfoma
maligno, cistitis cronica y el carcinoma de células
pequenas de vejiga 6 prostata.

Normalmente, el carcinoma de células transi-
cionales indiferenciado se presenta acompanado
de zonas de displasia urotelial severa y muestra
una positividad intensa para CK20 y CD44v6,
que so6lo se pueden detectar focalmente en las
células tumorales del CLEL.

Cuando se sospecha un linfoma vesical pri-
mario estaria indicado valorar la presencia de
citoqueratinas, antigeno comuin leucocitario, liso-
zima y las cadenas ligeras de inmunoglobulinas,
en el analisis inmunohistoquimico.

Es importante que ante una cistitis crénica el
anatomopatologo examine la muestra con deteni-
miento para encontrar células neoplasicas atipicas.
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El carcinoma de células pequenas de prostata
6 de vejiga presenta marcadores negativos (CK20
y CD44v6).

No se ha encontrado hasta el momento ningu-
na relacién con la infecciébn por el virus de
Epstein-Barr, que en un principio se suponia que
habiall. En el caso que presentamos si que se
demostré su presencia hasta en el 80% de las
células epiteliales.

A la hora de establecer pautas de tratamiento
no existe una tendencia homogénea debido a los
pocos casos que se conocen de este tipo de
tumor. El tratamiento primario se aplica median-
te reseccion transuretral endoscopica, cistecto-
mia parcial y/6 cistectomia radical'?. El CLEL es
quimio y radiosensible; ambas armas terapéuti-
cas se han utilizado como terapia adyuvante*-11,
La quimioterapia adyuvante incluye de 3 a 5
ciclos de metotrexate, vinblastina, doxorrubicina
y cisplatino®. También se ha descrito el uso de
instilaciones intravesicales con epirrubicina tras
cirugia endoscopical®. En nuestro centro no exis-
te un protocolo de adyuvandancia en este tipo de
tumor y se decidié hacer quimioterapia.

Existen diferencias prondsticas segun el tipo
anatomopatolégico del tumor; en general, se con-
sidera que tanto la variante pura como la predo-
minante tienen mejor evolucién que la forma
focal, ya que ésta ultima presenta menor res-
puesta a los tratamientos adyuvantes!!.

El carcinoma linfoepitelioma-like vesical puede
diseminar hacia los ganglios linfaticos perivesica-
les® 11y también afectar a higado, rifnon 6 ganglios
retroperitoneales”.

El seguimiento no difiere de cualquier otro tipo
de tumor vesical.
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