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CONTRIBUCIONES ORIGINALES

CARCINOIDE DEL CUELLO UTERINO

OBSERVACIONES ADICIONALES SOBRE UNA NUEVA
ENTIDAD NEOPLASICA *

JORGE ALBORES-SAAVEDRA,T | Oscar LArRRAZA,}
Siria PouceLL § y HfcTor A. RODRIGUEZ MARTINEZ }

Se presentan doce carcinoides del cuello wterino. De acuerdo
con su estructura microscépica se dividieron en mixtos o bien
diferenciadas y avenoides o anaplisicos. Ambos tipos afeciaron
a mujeres adultas multiparas. Su cuadro clinico y aspecto ma-
croscdpico fueron indistinguibles de los del carcinoma epider-
moide invasor. De las doce enfermas, seis fallecieron, cuatro
con carcinoide anapldsico y dos con el tipo bien diferenciado
de carcinoide. Tres pacientes se encuentran asintomaticas y las
Ires restantes se perdieron y, por tanto, su evolucion se desco-
noce, Microscopicamente cuatro carcinoides bien diferenciados
mostraron células argirdfilas y wltraestructuralmente dos con-
tenian grinulos nenrosecretores. Uno de estos carcinoides gnar-
dg notable parecide con el carcinoma de los istotes del pancreas
) dos mds tuvieron dreas gue vecordaban al carcinoma medular
del tiroides. Los carcinoides de tipo anaplisico tuvieron wna
poblacion celular y nna arquitectura muy semejante a la de los
carcinomas de células avenoides del pulmén. De este grupo,
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cualro tumores fueron argirdfilos y ultvaestructnralmente cuatra
mosivaron granulos newrosecretores de tipo pleomdrfico. Se
considera que este nuevo grupo de tumores se origina de la
célula argirdfila normal del cérvix y forman parte del grapo
de neoplasias del sistema celular endocvino difuso (APUD).

En 1972 describimos por vez primera
las caracteristicas clinicas, anatémicas, his-
toquimicas y ultraestructurales del carci-
noide primario del cuello uterino.” Poste-
riormente en un estudio de 2 740 tumores
malignos del cérvix se descubrieron siete
tumores més que, aun cuando microscopi-
camente eran diferentes del carcinoide
clasico, se consideraron como pertene-
cientes a la misma familia.® Segln su
estructura histolégica estos carcinoides se
dividieron en dos tipos: mixto o bien di-
ferenciado y de células avenoides o ana-
plasico. El anilisis comparativo de estas
ocho neoplasias llevo a la conclusién de
que se encontraban relacionadas con aque-
llas derivadas del sistema celular endo-
crino difuso ® ¢ (sistema celular APUD:
iniciales de las palabras inglesas amine
precarsor uptake decarboxilation). Las
células de este sistema se encuentran con-
centradas en algunas glindulas endocrinas
y dispersas en érganos no endocrinos, y
comparten algunas caracteristicas citoqui-
micas y ultraestructurales. Una de las ca-
racterfsticas citoquimicas principales co-
munes a estas células es su capacidad para
metabolizar precursores de aminas y por
descarboxilacién producir polipéptidos
hermonales especificos.

Recientemente, Tateishi y col.” publi-
caron su experiencia en este tipo de
neoplasias y llegaron a conclusiones seme-
jantes. Estos autores han propuesto el tér-
mino de carcinoma de células argirdfilas

para designar 2 este nuevo grupo de tu-
mores uterinos endocrinos.

El presente trabajo estd basado en el
andlisis clinico-patoldgico de doce carci-
noides primarios del cérvix, ocho previa-
mente publicados y cuatro casos nuevos
descubiertos en una revision subsecuente.
Tiene como finalidad principal la de am-
pliar las observaciones originales y dar a
conocer otras, adquiridas recientemente.

Material y métodos

La base de este trabajo lo forman doce
carcinoides primarios del cérvix estudia-
dos en la Unidad de Patologia del Hospi-
tal General de México, en €l periodo com-
prendido entre el lo. de enero de 1966 y
el 30 de agosto de 1975. Durante este
lapso se estudiaron 3 200 tumores malig-
nos del cuello uterino, la gran mayoria
invasores (94 por ciento). Se revisaron
los expedientes clinicos de estos doce pa-
cientes y se obtuvo informacién sobre su
estado de salud actual. Se examinaron los
cortes histoldgicos de cada uno de los ca-
sos y de los bloques de parafina; se prepa-
raron nuevos cortes que se tiferon con la
técnica de Fontana-Masson para granulos
argentafines y de Grimelius® para gré-
nulos argirdfilos. Se emplearon también
las tinciones de rojo congo, cristal violeta
y PAS. Los cortes tefidos con rojo Congo
fueron observados con el microscopio de
luz polarizada.
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Se examinaron fragmentos de seis neo-
plasias con el microscopio electrénico
(Philips 301), pero en cuatro de ellas el
tejido ya habia sido fijado en formol.
Los fragmentos correspondientes a estas
cuatro neoplasias se amortiguaron duran-
te toda una noche con buffer de fosfatos
o cacodilatos O.LM., después se fijaron
en tetrdxido de osmio durante tres horas
para deshidratarlos posteriormente en al-
coholes de concentraciones ascendentes e
incluirlos en resinas Epoxy. El tejido
fresco de deos tumores se fijo inicialmente
en gluteraldehido al 3 por ciento fijin-
dose y deshidratindose en la misma for-
ma que las muestras fijadas en formol.

1 Aspecto macroscopico de un carcinoide de cé-
lulas avenoides. No obstante la buena limitacién
del tumor, hay destruccion casi total del cérvix e
invasién del tercio inferior del ttero, de ambos
parametrios y del tercio superior de la vagina.
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Los cortes finos se tifieron con acetato de
uranilo y citrato de plomo.

Resultados

Las caracteristicas clinicopatolégicas so-
bresalientes de los doce carcinoides apa-
recen en el cuadro 1 y el aspecto macros-
copico de uno de ellos se ilustra en la
figura 1.

Hallazgos microscdpicos

Seis neoplasias se consideraron bien dife-
renciadas y debido a que su composicidn
celular y su arquitectura fueron variables,
aun en areas diferentes del mismo tumor,
se denominaron de tipo mixto. La célula
que predomind en ellos era redonda o
poligonal y de tamafio pequefio 0 media-
no. El nicleo, hipercromitico o vesicular,
era redondo, oval o fusiforme y el cito-
plasma eosindfilo, granular o claro y de
limites imprecisos. En general, el nicleo
fue poco prominente. Sélo en dos de los
seis carcinoides hubo escasas células gi-
gantes asi como acentuado pleomorfismo
nuclear. El niimero de divisiones mitdsicas
fue también variable: en cuatro tumores
fueron escasas y en dos numerosas.

Las células neoplésicas crecfan en for-
ma de masas solidas, “listones”, “festo-
nes”, trabéculas, nédulos y nidos peque-
fos. En dos neoplasias, delgados cordones
y festones se anastomosaban entre si, de-
jando entre ellos escaso estroma conjun-
tivo, imagen microscopica similar a la de
algunos tumores de los islotes del pin-
creas (fig. 2 y 3). Las trabéculas se en-
contraban separadas por delgadas bandas
de tejido conjuntive y ocasionalmente las
células de la parte central carecian de co-
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hesion, dando lugar a formacién de es-
tructuras seudoglandulares. Los nédulos
se encontraban parcial o totalmente rodea-
dos por gruesas bandas de tejido fibroso
denso y a menudo mostraban necrosis
central con calcificacién incipiente. Cuan-
do menos en algunos nédulos y trabéculas
se notaron empalizadas periféricas. Los
nidos sélidos del tumor carcinoide clisico
se identificaron focalmente en dos casos,
mismos que mostraron pequedias estruc-
turas glandulares que estaban revestidas

2 Células pequefias agrupadas en
cordones y trabéculas que se anas-
tomosan entre si. Esta imagen es
similar a la de algunos carcinomas
de los islotes del péncreas. H y
E 'x:250.

por células cibicas y contenfan un mate-
rial PAS-positivo diastasa-resistente (fig.
4). Aunque los festones y listones estaban
distribuidos en forma irregular, predomi-
naban en las porciones periféricas de las
neoplasias (fig. 5). En un tumor hubo
focos microscopicos de diferenciacién epi-
dermoide, mientras que en otro esta dife-
renciacion fue extensa y se observé tran-
sicion entre las células pequenas de tipo
endocrino y las escamosas. Sin embargo,
no se demostraron cambios de carcinoma

3 La arquitectura de este tumor
es semejante al de la fig. 2. Sin
embargo las células son un poco
mias grandes y tienen niclecs ve-
siculares. El estroma estd formado
por bandas de tejido fibroso. H y
E x 250.
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4 Nidos celulares del tumor car-
cinoide cldsico. H y E x 300.

in sitn en los epitelios ecto y endocervica-
les vecinos en estos dos tumores, ni en los
cuatro restantes.

En dos de los seis carcinoides de tipo

mixto el estroma presentd una sustancia
eosinofila amorfa que en algunos sitios
aparecia como pequefios globos, mientras
que en otros formaba bandas cortas que
se anastomosaban entre si y se insinuaban
entre las células neopldsicas. Ademds se
observaron grandes masas de este material
que sustitufa a los elementos neopldsicos.

5 Formacion de "listones’ y "fes-
tones” en un carcinoide bien di-
ferenciado. H v E x 300.

CARCINOIDE DEL CUELLO UTERINO

Como esta sustancia fue metacromdtica
con el cristal violeta, se tifié positivamen-
te con el rojo Congo, y exhibié dicroismo,
se identificé como amiloide. Se demostrd
invasién linfatica en cuatro de los seis
carcinoides, mismos que mostraron exten-
sas zonas de necrosis. La tincién de Gri-
melius mostrd, en dos casos, numerosas
células cargadas de grinulos argirdfilos
finos que oscurecian casi totalmente el ci-
toplasma (fig. 6). En otros dos, hubo
grupos aislados de células argirdfilas.

401



PIOURAY

0TI

JpIouAAY

3plouaAy

0¥

aplouaAy

oy

wisdomne ozry
as ON] C[edowny pep
-IAIDE U0) QAR

PONPWOILISE A BATA

Jezowny
PEPIAIDE Ul £ BATA

eisdoy
-ng 0zIy as ON] ‘Ter
-0Wn} PEPIATOE. 3]
-zqord uod QD3[[E]

am.-uco,ﬂ_mzmm §18%]
-SPIAW W02 QI3[[Eg

TEERLY,
-21 J0WN} gJsow ou
wisdoine vy "03$13]
-oyord Jod  gmarEg

eisdome
0ZI 2% ON "0133][B]

somam
-ered wa eDUAIIMOAY

SN

auamesunodss 01
-n3 anb enEpnnbysod
TeUTTRAODISIA B|NISIT

sorawered
SOqUIE U2 BIUIINISY

sarpnorawpoeidns sord
-ugd wa £ [iq sapeu
-mur SISESTIRJY [BU
-1dea-0001 anbrqey 4
Jorzaue [eulSea pareg

sajeUOIdar sa1
o113ues  SISBISEIRIN

sopraimbzr
soelr sorFued us £
OYD2IAP OLIBAD U2 B
-1dpISEIDI SISEISEIIIL

oydazap
olqe] ua ‘wdy ¢'g Ap
SJUBL[IJUIOIIM  BSBI

ompmopua &
ompwony  ‘oinawered
2p UQIsEAUT U0 Off
-ana [ap AuLSung BSEW

ourIm. off
-3M) UB EIIIIJOXD BSEJY

OUIFIFP 015
-z1ed 4 odes ap sopuoy
2p UODEN[IJUI UDY XIA
-120 U BPRIAIN UQISIT

To112)50d JRU
-15es pased ap ugrseaUl
uey O[[HEWE JO[Od Ap
ajuefuny [EA1DID TSEJA

JoTIajue
01qE] U2 BXNIJOX2 BT

oImpwopus 4 omaw
-orw ‘orpawered e uors
“BAUI UOD JIOlIajue 01q
-#[ U> ajuESung Jowmy,

(spe1
008 9) wideiorpey
‘JBI10] BIWOPRIBISTH

o1nower
-ed 2p UQPIIEII UOD
8301 EIW0322133STH

[EIIPET BIWWOINSTH

TEJIPEI BIWWOID2IAISTH

(sper 000 €) B
-1agpeidns  erdessjolp
-2y 3E[q Sur asiq
‘ugEIIUAXy  C(SpEI
000 ¢) erdesjoipey
apduTs BrwoarR)sig

[EJTPET  BIWOIIRIDISTE]

(spea 000 ) ®lIOIEI
-adojsod  erdeiajorpey
‘[EdTpRI TILI012I)STH

I
GOTUN OIPRIST "AFUANIL
-137u1 [BUIFEA OpRISUES

S 91
-1[2 OTpEISH EyedQIprEd
& esuayzadiy ‘saqQ
‘UQIIN|0AD P SISAWT
01 2p [euidea opeidueg

T OOTUIREOIE]Se LI
-0AD 2P SISAW 53T} 3P
seifeatonaw 4 ajuayIUr
-mjur [eurfea operfueg

qIL e
OIpRISY UQIMIOAR AP
sasaw g ap Jeuifea op
-e1dues 4 SErdEIIONRI

EI[ 10D, OIpE}
-8 "UQIdN[OA3 3p OUE
un ap opEsoqun] 10|
-op & [ewniSes opeifueg

[ ©TUID OIpEIST
“UODNIOAS 3P STIP (F
ap Jequmy ugrdai B Op
-RIpEIIl [EUTWOpPQE TO[
-op A [eurdea opeifueg

185 Jhe i Los
-[[> OIPEIS "UQION[OAD
p soue ¢ ap opnay of
-njj £ erunaredsip ‘0j3rod
jsod jeuISes opeiSues

o3Iy
odiy,

UQIIN]OAT

SIsEISEIOW 4
SEIDURIIMOY

sodrdodsordewr
soSze[eH

QIUATWEIRI],

SODIUI[D SOTECT

Ly L
L 9
0¢ <
Tl ¥
¥e €
BE [
Ly 1
soue ud
PEPd  9FEDY

XIAID [ap $9]

uiared 200p ap safedpund sexnforojed-oaup> seansipEIE) T OIpER)

ALBORES-SAAVEDRA, LARRAZA, POUCELL Y RODRIGUEZ MARTINEZ

ol
=}
o



NI

10UIAY

oIxTIg

TOURAY

OIXIIL

2I0U0ISIP 3§

220U0052p 3§

220U0DsAp 35

ersdojne
ozZIy 3¢ ‘[EU3T BDD
-UaIDIJNSUT U2 OLITJA]

[exowm)
PEpPTAIDE Op SOJEP
urs  ‘BITIBWOIUISY

ON

EP2Iap

oidojey 2p edwor],

SOLTBAQ
4 oidoreg 2p edwoiy,

soorapd
seangyury sonfuen

ON

euifea 2p ugIsEA
-UT U0D [BIIAIRD BSEJ

SOLALWET
-ed ap uQIsEAUT UOD 3}
-up3aBan [EIIATRD BSER

2queFos

-0I2)[D TEJJAIY BSEN
0ya1 A euldea op
-BAUT B XIATZD umnbmuﬁ
anb ®3130133U uSBY

sornawered ap
OUINUL 01213} BIIJUL
3 xja13> adnnsap anb
NUEIRFIA-01I[N  BSEW

BIWOIRISIYUEJ

[E2IPRT  BIWOIDISIH

BIUIOI2IISHIUB

ounBFuTNy

[E2IpEI  RRWO1IATNSTE]

[T o
OIPEISY ‘UQDN[0A3 P
sawr un ap od1afad JO|
-op 4 euides opeifues

TI[ 940D HIpe
-sg ‘[euldea opeifueg

ezl
orpmsy CTemfea ofnpg

AT 02101 “O1pE]
-] "UQIIN[OA3 3P SISIW
¢ ap Teuides OpeiSuUEg

qrn oo
- OIPEISY "UOIINI0A3
ap sasawl (1 2p 09I
-spfodny 1070p £ 823102
-naf ‘[eurSes operfueg

£e

(49

6%

¥

99

Z1

1T

01

403

CARCINOIDE DEL CUELLO UTERINO



Los seis carcinoides restantes tuvieron
una poblacién celular y un patrén histo-
légico muy semejante al del carcinoma
de células avenoides del pulmén, Asi,
dos de ellos estuvieron formados predo-
minantemente por células redondas, pe-
quefias, semejantes a linfocitos (fig. 7),
mientras que los cuatro restantes por cé-
lulas ovoides o fusiformes, Los nicleos
eran redondos, ovales, fusiformes o fran-
camente alargados, a menudo tan hiper-
cromiticos que el detalle estructural en

6 Cordones de células neopldsi-
cas cargadas de grdnulos argirdfi-
los; tincion de Grimelius x 350.

ellos era minimo o nulo. S6lo en los ni-
cleos pélidos se logré identificar un nu-
cleolo poco prominente y una cromatina
dispuesta en grumos. En general los limi-
tes celulares fueron imprecisos y el cito-
plasma  escaso. Tales células formaban
masas s6lidas, nidos, trabéculas y cordo-
nes; estas dos dltimas estructuras, sepa-
radas por bandas de tejido fibroso denso
(fig. 8). En la parte més periférica de
muchas trabéculas, los elementos neopla-
sicos formaban verdaderas empalizadas.

7 Las células redondas de este
carcinoide anapldsico son un poco
mds grandes que las del tumor
mostrado en la fig. 10. H y E x
300.
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8 Células avenoides dispuestas
en cordones y trabéculas, ambas
estructuras separadas por bandas
de tejido fibroso denso. H y E x
300.

Los listones y festones fueron constantes,
aunque en tres casos este patrén fue focal
y poco prominente. La orientacién radial
de las células hacia los vasos sanguincos
dio lugar a seudorrosetas, las cuales fue-
ron muy abundantes en tres tumores. En
cambio las rosetas verdaderas fueron muy
escasas y se identificaron sélo en dos neo-
plasias. Las figuras mitosicas en general
fueron numerosas. No se identifico carci-
noma #n sifx en ninguno de los casos, no
obstante que en todos ellos se examinaron

9 Célula de un carcinoide bien
diferenciado llena de grinulos
neurosecretores, predominante-
mente redondos y ovales. Acetato
de uranilo y citrato de plomo x
20 500.

CARCINOIDE DEL CUELLO UTERINO

miltiples cortes de tumor, asi como por-
ciones de los epitelios ecto y endocervical
vecinos. En cambio, uno de los tumores
present6 un foco microscépico de diferen-
ciacién epidermoide. La tincién de Ton-
tana-Masson para granulos argentafines
fue negativa, mientras que la de Grime-
lius mostrd, en cuatro de los seis tumores,
grinulos argirdfilos en células aisladas o
pequefios grupos celulares, en especial los
situados en la wvecindad o alrededor de
vasos sanguineos,




Ultraestructura

La célula de los dos carcinoides bien di-
ferenciados se caracterizd por presentar
numerosos granulos neurosectetores, los
cuales se encontraban distribuidos unifor-
memente en todo el citoplasma. Sin em-
bargo, algunas células tenfan pocos gri-
nulos distribuidos en forma irregular, La
mayoria de ellos eran redondos u ovales
y su tamafio varié de 130 a 485 mu con
un tamafio promedio de 225. Estaban
constituidos por un material de electro-
densidad variable, una membrana Jimitan-
te y un espacio claro entre ambos (fig. 9).
En algunos grinulos la matriz granular
central tenfa un aspecto reticulado que se
interpretd como el resultado de autdlisis
o de fijacién inadecuada. En ottos, el
material electredenso llenaba todo el gra-
nulo y no habia espacio claro entre la
membrana y el material granular, El cito-
plasma contenia ademds microfibrillas, ri-
boscmas libres, mitocondrias y vesiculas
correspondientes al reticulo endoplismico
liso. En general el reticulo endoplismi-
co rugoso estaba poco desarrollado. Habia
escasos desmosomas simples, pero no se
identificaron desmosomas complejos ni
tonofilamentos que se insertaran en ellos.

En los carcinoides de tipo avenoide se
observd gran pleomorfismo celular, El
nticleo geupaba la mayor parte de la célula
y la cromatina estaba dispuesta en grupos
irregulares. En forma ocasional se iden-
tifico un nucleolo prominente asi como
los lamados “'cuerpos nucleares™. El cito-
plasma era escaso, pero con NUMerosas
microfibrillas., Fue notable el escaso de-
sarrollo del reticulo endopldsmico rugoso.
Aproximadamente en una de cada 10 cé-
lulas se identificaron grénulos neutose-

cretores pleomoérficos constituidos por un
material homogéneo muy electrodenso,
rodeado por membranas; tales grinulos
eran redondos, ovales, alargados, en for-
ma de media luna, de zanahoria o de
cigarro. Sus didmetros fluctuaron entre
200 y 500 my. Algunas células mostraron
prelongaciones digitiformes del citoplas-
ma a manera de microvellosidades. Se
chservaron escasos desmosomas simples,
sin tonofilamentos confluentes.

Discusién

El andlisis clinicopatolégico de las enfer-
mas con los dos tipos de carcinoide revela
tanto semejanzas como diferencias, El
cuadro clinico en ambos grupos fue indis-
tinguible del observado en el carcinoma
epidermoide invasor ordinario. La edad
promedio de las pacientes con catcinoide
bien diferenciado fue de 48 afios mientras
que la edad promedio de las enfermas con
carcinoide anapldsico o avenoide fue de
53 afios. Ninguna paciente desarrolld sin-
drome de carcinoide 7 y las determinacio-
nes de acido 5-hidroxindol-acético en la
orina de dos enfermas resultaron norma-
les, Tampoco se demostrd el sindrome de
adenotnatosis maltiple endocrina, no obs-
tante que se hizo una busqueda intencio-
nada en tres de ellas. Como se sabe este
sindrome se ha encontrado asociado a
carcinoides de otras localizaciones.® * 10
Ambos tipos de neoplasias fueron local-
mente invasoras. Su diseminacién se hizo
por via linfitica a los ganglios linfiticos
regicnales, lo que se demostr6 en cuatro
enfermas, Sin embargo, una de ellas con
un carcinoide bien diferenciado desarrollé
metistasis en los ganglios inguinales y su-
praclaviculares. Macroscopicamente, s6lo
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un tumor de tipo mixto fue de color
amarillo y otro del mismo tipo adquirié
este color después de haberlo fijado en
formalina, tal como ocurre con los carci-
noides de otros sitics. Se conoce la evo-
lucidén en nueve de las doce enfermas.
Seis fallecieron, dos con carcinoides bien
diferenciados y cuatro con neoplasias de
tipo avenoide. Sin embargo, una de éstas,
murid sin tumor residual a consecuencia
de una complicacién postoperatoria. El
resto de las pacientes fallecieron con, y
probablemente, a consecuencia del tumor.
Las tres enfermas que se encuentran asin-
tométicas, dos con carcinoides bien dife-
renciados y una con carcinoide anapldsico,
han sido observadas por un tiempo ain
demasiado corto. Creemos, sin embargo,
que el tiempo de evalucién sugiere que
hay una diferencia en el comportamiento
clinico de ambos tipos de carcinoide, ya
que en dos de tipo mixto el tiempo de
evolucién desde el inicio de los sintomas
hasta la muerte fue de cinco y seis afios,
mientras que el tiempo de evolucion en
tres neoplasias de tipo avenoide fue de
tres meses, siete meses y dos afios, no
obstante que dos de ellas fueron las més
pequefias y las adecuadamente tratadas.
Obviamente se necesita estudiar series mas
grandes de enfermas y vigilarlas por pe-
ricdos mds largos para confirmar esta
observacidén y conocer mejor la historia
natural de estas neoplasias. Sin embargo,
en cierta forma resulta légico tal compor-
tamijento, pues los tumores mejor dife-
renciados tuvieron una evolucidon larga,
y los anapldsicos la tuvieron corta.

En vista de que la estructura microscé-
pica de estos tumores es muy variable una
pregunta obligada es la siguiente: ;Son
los dos tipos de neoplasias que se descri-

CARCINOIDE DEL CUELLO UTERINC

ben en este trabajo entidades bioldgicas
independientes o representan el espectro
morfolégico de un mismo tumor? Cree-
mos que la segunda posibilidad es la
correcta por las siguientes razones: 1)
ambos tipos de tumores compatten carac-
terfsticas arquitectdnicas, tales como las
trabéculas, los llamados listones y festo-
nes, 2) en ambos se demostraron granulos
argir6filos y neurosecretores en el cito-
plasma de algunas o de muchas células
neopldsicas, 3) la variacién estructural es
una caracteristica de otros tumores deri-
vados del sistema celular APUD. Por
ejemplo, en la actualidad se acepta que
el adenoma bronquial de tipo carcinoide
y el carcinoma de células avenoides del
pulmén representan respectivamente las
formas bien diferenciada y anapldsica del
mismo tumor."- ** Inclusive se ha descrito
el carcinoide atipico,™ que tiene un cua-
dro microscopice intermedio entre ambos.
Son bien conocidas las variaciones morfo-
légicas en los tumores de los islotes del
pancreas.** El espectro morfoldgico
del carcinoma medular del tiroides es muy
amplio y puede simular carcinoma de los
islotes del péancreas, carcinoide, paragan-
glioma, y otros.’® ' Lo mismo acontece
con el carcinoide del timo que durante
mucho tiempo se confundié con timoma,
carcinoma de paratiroides, carcinoide
bronquial y aun con carcinoma de los is-
lotes del pancreas.’® Finalmente las for-
mas diferenciada y anapldsica del tumor
carcinoide han empezado a reconocerse en
otros 6rganos como laringe,'™ ™* es6fa-
£0,™ * pancreas * ** y timo ** y su cua-
dro histolégico es similar al de estos
carcinoides del cérvix.

Se piensa que estos carcinoides se deri-
van de la célula argirdfila descrita por Fox
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y col.®* en el epitelio endocervical y por
Tateishi y col.” en el espesor del epitelio
plano estratificado del ectocérvix, Se con-
sideta ademds que esta célula forma parte
del sistema celular endocrino difuso (sis-
tema celular APUD) que estd integrado
por las células argiréfilas y argentafines
que se encuentran distribuidas en forma
difusa en el tubo digestivo y sus anexos;
las células corticotrofas y melanotrofas de
la hipdfisis; las células de los islotes del
pincreas, y por otras originadas en la
cresta neural, como las parafoliculares, las
adrenomedulares y las células principales
de los quimiorreceptores.®® Ahora se sabe
que cada una de estas células es capaz
de concentrar y metabolizar precursores de
aminas y producir un polipéptido hormo-
nal especifico.

Recientemente se ha sugerido que el
rasgo distintivo histolégico de las neopla-
sias derivadas de este sistema es el ami-
loide que esti formado por polipéptidos
precursores de hormonas, que presumible-
mente secretan las células neopldsicas y
mis tarde son depositados en el estro-
ma.” *7 A este respecto conviene recordar
que dos de los seis carcinoides bien dife-
renciados presentaron depdsitos de amiloi-
de y focalmente su parecido con el carci-
noma medular del tiroides fue notable.
Aun cuando ninguno de los tumores que
se describe en este trabajo fue funcional,
hay dos publicaciones de otros autores
(uno como carcinoide bronquial y otro
como carcinoma epidermoide) que in-
terpretamos como carcinoides del cérvix
y que probablemente secretaron insuli-
na.” * En relacién con esto es interesan-
te que uno de los carcinoides bien dife-
renciados tuvo una estructura microscopica
muy parecida a la de un carcinoma de los

islotes del pincreas. Obviamente se nece-
sitan hacer analisis bioquimicos en tejida
neopldsico fresco y otros de inmunoloca-
lizacién para identificar la sustancia secre-
tada por estas neoplasias y el sitio donde
se sintetiza. Tales estudios podrian ade-
mas arrojar luz sobre la célula madre, de
cuya funcién no sabemos nada. Si esta
célula secreta una sustancia del tipo de la
serotonina o catecolaminas, el cérvix, ade-
més de su funcién mecinica clésica, podria
tener otra neuroendocrina atn descono-
cida.

Es probable que hasta ahora los dos
tipos de carcinoide que se describen en
este trabajo hayan sido incluidos en el
grupo de carcinomas indiferenciados de
células pequefias o en el de carcinomas
epidermoides. Aunque tres de los carci-
noides mostraron focos microscépicos de
diferenciacién epidermoide, se piensa que
esto no es suficiente para clasificarlos co-
mo carcinomas epidermoides. En efecto,
la gran mayorfa de Jas células que cons-
tituyen estos tumores endocrinos del cér-
vix no guardan ningin parecido con las
células del carcinoma epidermoide, tanto
a nivel de microscopia Optica como de
microscopia electrénica, Hasta las células
mas indiferencias de los carcinomas epi-
dermoides muestran desmosomas comple-
jos y tonofilamentos que se insertan en
ellos,* estructuras que no se observaron
en ninguno de los casos que se estudiaron
ultraestructuralmente, Por otro lado, el
carcinoma epidermoide no contiene célu-
las argiréfilas ni granulos neurosecretores
como los identificados en estos tumores,
En cambio, los carcinoides gastrointesti-
nales en raras ocasiones pueden mostrar
diferenciacién epidermoide focal.* El car-
cinoma de células avenoides del pulmén o
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carcinoide anapldsico con cierta frecuen-
cia presenta focos microscopicos de di-
ferenciacion epidermoide.® En algunos
carcinoides intestinales se han descrito
glandulas, moco extracelular y células en
anillo de sello, lo cual no los hace adeno-
carcinoma.® ** Finalmente en ningiin tu-
mor se demostré carcinoma i sitw en os
epitelios ecto y endocervical vecinos, lo
que también estd en contra de la natura-
leza epidermoide de estas neoplasias.

Se considera que los tumores que se
describen en este trabajo deben ser sepa-
rados de los carcinomas epidermoides y
adenocarcinomas del cérvix, no sélo por
razones académicas, sino también porque
tiene importancia prictica. En efecto, en
la actualidad, la radioterapia constituye el
tratamiento de eleccion del carcinoma cér-
vico uterino invasor en la mayoria de los
centros hospitalarios, y tal tratamiento es
ineficaz en los carcinoides,
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