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Mujer de 33 anos de edad con leve dolor toracoabdominal
derecho de seis anos de evolucion, subitamente agudizado
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Resumen

Presentamos el caso de un tumor benigno de vaina nerviosa periférica con caracteristicas de schwannoma celular y
perineuroma. Una mujer de 33 afos de edad se presento con dolor en regidn toracolumbar de seis meses de evolucion.
La tomografia computarizada (TC) y los estudios de resonancia magnética mostraron una masa sdlida que afectaba
la region paravertebral izquierda, en contacto con los agujeros de conjuncion de las vértebras T9-T11. Morfolégicamente,
el tumor presentaba una cdpsula bien formada y mostraba proliferacion fusocelular homogénea, donde las células se
agregaban formando remolinos y fasciculos que se entrecruzaban unos con otros, con esclerosis focal e infiltrado
linfoide predominantemente perivascular. No habia atipia, necrosis ni mitosis. El tumor tenia un segundo componente
formado por células bipolares, pdlidas de citoplasma eosindfilo con nicleo oval. Por inmunohistoquimica, hubo positividad
difusa a la proteina S-100, y las células fusiformes del segundo componente resultaron positivas al EMA, Glut-1 y
Claudina-1. Este es el primer caso informado de un tumor hibrido compuesto por schwannoma celular y perineuroma.

PALABRAS CLAVE: Tumor hibrido. Schwannoma. Perineuroma.

Abstract

We present a case of a benign hybrid nerve sheath tumor showing features of both cellular schwannoma and perineu-
rioma. The patient was a 33 year-old female who presented with a 6 month history of pain in the thorax-lumbar region.
Axial CT and MIR images showed and homogeneously enhancing solid oval mass involving the left paravertebra region
in contact with the vertebral foramina T9-T11. Morphologically the tumor presented a well formed capsule and showed
a uniform highly spindle cell proliferation. The spindle cells were arranged in whorls and intersecting fascicles with focal
intervening sclerosis and relatively uniform cellularity with a prominent perivascular lymphocytic infiltrate. No cytological
atypia, necrosis or mitoses were present. A second cell component was present composed of spindle-shaped cells with
inconspicuous bipolar, pale, eosinophilic cytoplasm with oval nuclei. By immunohistochemistry there was a diffuse staining
for S-100, and the elongated bipolar cells were EMA, Glut-1 and Claudin-1. To our knowledge this is the first reported

case of a hybrid cellular schwannoma/perineurioma.
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Tabla 1. Biometria hematica

Valores de referencia

Eritrocitos 5.97/10°6 ul 4.4-56 /10 pl
Hemoglobina 16.3 g/dl 13-16.5 g/dl
Hematocrito 46.1% 38.5-46.5%
Volumen corpuscular medio 90.8 fl 80-99.9 fl
Hemoglobina corpuscular media 32.2 pg 27-33 pg
Concentracién de hemoglobina 35.4% 32-36%
corpuscular media

ADE 13.3% 11.5-14.5%
Plaguetas 394,000/mm3 150,000-450,000/mm?
Volumen plaquetario medio 7.6 fl 6.5-11 fl
Segmentados 75% 45-65%
Bandas 1% 0-3%
Leucocitos 12.5/107 pl 4.8/10° pl
Linfocitos 20% 20-30%
Monocitos 3% 4-9%
Eosindfilos 1% 1-4%
Basofilos 0% 0-1%
Neutrdfilos absolutos 9.5 x 103/l 1.5-6.6%/ul
Linfocitos absolutos 2.5 x 10%/ul 1-3.5%/ul
Monocitos absolutos 0.4 x 10%/ul 0.1-13/ul
Eosindfilos absolutos 0.1 x 103l 0-0.73/ul
Basdfilos absolutos 0 x 10%/ul 0-0.23/ul

|ntroducci6n

El caso correspondié a una mujer de 33 afios de
edad, originaria de Espafa y residente de la ciudad
de México. Inicid su padecimiento actual seis afos
antes de su ingreso con dolor leve en regién toraco-
lumbar que cedia con la ingesta de antiinflamatorios
no esteroideos. Un dia previo a su ingreso se agudizo
el dolor, que se extendia hacia la zona lumbar izquier-
da, el cual no remitié con analgésicos convencionales
(acido acetilsalicilico e ibuprofeno, sin especificar la
dosis), por lo que tuvo que acudir al Servicio de Ur-
gencias. A la exploracion fisica se detectd dolor en
fosa renal derecha, sin datos de irritacion peritoneal,
con peristalsis normal. No se palparon adenomegalias.
Los estudios de laboratorio Unicamente revelaron leu-
cocitosis de 12.5 x 10%/ul y neutrofilia de 9.0 x 103/ul

(Tabla 1). La paciente fue valorada por médicos del
Departamento de Neurocirugia, quienes no encontra-
ron alteraciones neurologicas ni datos de compresion
radicular.

Por tomografia computarizada se observd una ima-
gen solida, ovalada y bien delimitada de localizacion
paravertebral izquierda, a la altura de T9-T11, con lo-
calizacion intercostal, con densidad homogénea en
fase simple que, tras la administracion de material de
contraste, mostro reforzamiento leve y paulatino (Fig. 1).
La densidad fue heterogénea en cortes tardios a
expensas de un area hipodensa y bien delimitada.
El tumor estaba en intimo contacto con el foramen
de conjuncion, sin embargo, no se logré evidenciar
su dependencia de la raiz nerviosa por este método.
El tumor desplazaba la pleura y, por consiguiente,
el paréngquima pulmonar. Por resonancia magnética se
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Figura 1. Tomografia computarizada con contraste intravenoso en
cortes axiales (A'y B) y coronales (C y D). Se observa una lesién
tumoral paraespinal izquierda, circular, de bordes definidos, que
desplaza la pleura y el parénquima pulmonar. En secuencia T1
con gadolinio (B y D) presenta un reforzamiento heterogéneo en
su interior.

observé una lesion tumoral, circular, de bordes bien
definidos, paravertebral izquierda, que se extendia
desde T9 hasta T11, y estaba en contacto con el cuer-
po vertebral, sin moldearlo, y desplazaba la pleura y
el diafragma. El tumor no penetraba hacia el canal
raquideo, pero condicionaba compresion de la raiz
nerviosa. A la administracién de gadolinio, el reforza-
miento fue intenso y periférico, con una zona hipoin-
tensa, en posible relacion con flujo lento o zona de
necrosis. No se observé infiltracién del tumor hacia
pulmoén izquierdo ni diafragma. Se concluyd, por ima-
genologia, que esta lesion podria corresponder a tu-
mor de la vaina nerviosa periférica.

La lesion fue totalmente resecada mediante toracos-
copia (realizada por el Servicio de Cirugia de Térax).
En el Servicio de Patologia se recibié un tumor bien
delimitado que midi¢ 7.0 x 4.0 x 3.0 cm, rojo-amarillo
y de consistencia firme. La superficie de corte era
homogénea, rosa y con areas amarillas. Histologica-
mente se encontraba rodeado de una cépsula fibrosa,
y estaba compuesto por proliferacion de células fusi-
formes, de bordes celulares poco precisos y citoplas-
ma abundante y eosinéfilo (Figs. 2 A y B). El nucleo

Figura 2. Tumor hibrido de vaina de nervio periférico. El tumor
presenta cdpsula fibrosa (A) y agregados dispersos de linfocitos
(B). C: proliferacion fusocelular de citoplasma abundante y eosind-
filo. D: células con nucleo delgado, ovalado, con cromatina granular
fina y muy escaso citoplasma alargado, formando procesos bipola-
res poco visibles que se acomodaban focalmente en estructuras
concéntricas.

era alargado y de contornos ondulados. Las células
proliferantes estaban compactadas en haces anchos,
formando fasciculos interconectados y ocasionalmente
constituian remolinos. No habia mitosis atipicas ni focos
de necrosis. Se identificé una segunda poblacion de
células con nucleo delgado, ovalado, con cromatina
granular fina y con muy escaso citoplasma alargado,
qgue formaba procesos bipolares poco visibles con
hematoxilina y eosina. Este Ultimo grupo de células se
disponia focalmente formando estructuras concéntricas
(Fig. 2 C). Habia escasos linfocitos distribuidos irregu-
larmente, de predominio subcapsular y perivascular
(Fig. 2 D). Los anticuerpos utilizados, casas comercia-
les, dilucion y recuperacion antigénica se encuentran
descritos en la tabla 2. Por inmunohistoquimica hubo
positividad difusa e intensa para la proteina S-100 e
igualmente en forma multifocal para EMA, Glut-1 y
Claudina-1; estos tres Ultimos anticuerpos predomina-
ban en las células de citoplasma delgado «bipolar».
El indice de proliferacion medido por el Ki-67 fue del
5%. La actina, desmina y queratina resultaron unifor-
memente negativas. El diagnéstico emitido fue de tu-
mor hibrido benigno de vaina de nervio periférico con
componente de schwannoma celular y perineuroma.
La paciente fue dada de alta seis dias después de la
cirugia, y en una consulta subsecuente un mes después
la paciente se encontraba asintomatica.
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Tabla 2.

Anticuerpo Clona Casa comercial Dilucion Recuperacion
S-100 ISE2E2 Bio Genex 1-3,000 Sin recuperacion
Claudina-1 Policlonal Spring Bioscience 1-200 Declere

Ki-67 MIB-1 Dako 1-50 Trilogy

Glut-1 Neomarkers 1-200 Declere

Actina HHF35 Dako 1-300 Declere
Desmina D33 Dako 1-50 Declere
CKAE1-3 AE1/AE3 Bio SB |-50 Declere

EMA E29 Bio Genex 1-80 Trilogy

CD34 QBEnd 10 Dako 1-50 Trilogy

Discusion informados de tumores hibridos han sido schwanno-

Los schwannomas, neurofibromas y perineuromas
son tumores benignos de la vaina del nervio periférico’.
Los schwannomas y perineuromas estan compuestos
de una poblacion exclusiva de células de Schwann y
células perineurales, respectivamente. Los schwan-
nomas son tumores encapsulados que estan forma-
dos por proliferacion fusocelular formando areas celu-
lares compactas (Antoni tipo A), que pueden presentar
cuerpos de Verocay, alternado con zonas laxas hipo-
celulares (Antoni B)2. Ambos patrones celulares son
fuertemente positivos a la proteina S-100 y negativos
a marcadores perineurales. Los perineuromas estan
conformados por proliferacién compacta formada
por células fusiformes con nucleo delgado y escaso
citoplasma (perineurales) y son positivas a los marca-
dores perineurales EMA, Glut-1y Claudina-1y negati-
vas a la proteina S-1003 (Fig. 3). Los neurofibromas, por
otro lado, son neoplasias compuestas por una combi-
nacion de células de Schwann, axones y células peri-
neurales, en diversas proporciones, asi como fibroblas-
tos y células cebadas*. Los neurofibromas presentan
inmunorreactividad a la proteina S-100, pero general-
mente esta no es tan difusa y extensa como lo obser-
vado en los schwannomas?®. Existen, ademas, tumores
benignos de la vaina del nervio periférico con carac-
teristicas de méas de uno de estos tipos celulares, que
son los llamados tumores hibridos®. El caso que aquf
describimos corresponde a un tumor hibrido benigno de
vaina de nervio periférico con caracteristicas de schwan-
noma celular y perineuroma. Los casos previamente

mas convencionales®”.

Histologicamente, el tumor que aqui presentamos
arquitecturalmente tenfa caracteristicas de schwanno-
ma celular, tumor descrito por Woodruff en 1981810,
Esta variedad de schwannoma, que representa menos
de 5% de los tumores benignos de vaina de nervio
periférico, se presenta mas frecuentemente en mujeres,
con incidencia mayor en la cuarta década de la vida, y
Unicamente entre un 2y 4% de los casos esta asociado
a neurofibromatosis tipo 14!, Afectan predominante-
mente a la region paravertebral del mediastino, pelvis o
retroperitoneo. Sin embargo, han sido descritos también

Figura 3. Tumor hibrido de vaina de nervio periférico. Hay expresion
multifocal de la proteina S-100 y de los marcadores perineurales
EMA, Glut-1 y Claudina-1.
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Figura 4. Fotografia macroscdpica de un ejemplo de schwannoma celular. Se trata de un tumor retroperitoneal unido a la columna verte-
bral L1-L3 en una mujer de 47 afios de edad. Nétese la capsula fibrosa.

afectando nervios intracraneales, pulmén, vagina, cabeza,
cuello y extremidades' . No se ha informado de me-
tastasis de schwannomas celulares'™. Macroscépica-
mente se caracterizan por estar delimitados por una
capsula fibrosa y miden en promedio unos 5 ¢cm (con
rangos de 1 a 20 cm) (Fig. 4). En ocasiones se ha
podido detectar su origen en una raiz nerviosa. Histo-
l6bgicamente, estos tumores presentan muchas de las
caracteristicas de los schwannomas convencionales.
Sin embrago, como su nombre indica, estos son hiper-
celulares (con componente casi exclusivo Antoni A)
compuesto por células fusiformes en un patrén en
haces dispuestos al azar, de bordes celulares poco
precisos y citoplasma abundante y eosinofilico. Los
cuerpos de Verocay son escasos, mal definidos, o
incluso pueden no estar presentes. Hay, tipicamente,
agregados linfoides subcapsulares y perivasculares,
con deposito ocasional de hemosiderina. Puede haber
mitosis ocasionales que varfian entre 1y 4 por 10 campos
en magnificacion 40X. Por inmunomarcacion las células
fusiformes del schwannoma celular son difusas e inten-
samente positivas a la proteina S-100 y focalmente al
CD57 y hasta el 50% pueden ser positivas a la protei-
na fibrilar &cida glial (GFAP). El Ki-67 es generalmente
bajo (< del 8%). Al igual que los schwannomas conven-
cionales, los schwannoma celulares son negativos a los
marcadores perineurales EMA, Glut-1'y Claudina 1.
Histolbgicamente nuestro caso presentd una segun-
da poblacion poco perceptible de células perineurales
que tenian nucleo delgado, alargado y citoplasma es-
caso con procesos bipolares y en ocasiones vacuola-
do, como ocurre en el perineuroma de tejidos blandos.

Ademas, por inmunohistoquimica, las células en nuestro
caso mostraron positividad tanto a marcadores de cé-
lulas de Schwann (S-100 y CD57) como de células
perineurales (EMA, Glut-1y Claudina-1), lo que lo hace
un tumor hibrido: schwannoma celular y perineuroma.
Los tumores hibridos son lesiones que se originan
de la vaina del nervio periférico y que contienen mez-
cla de células de Schwann y células perineurales en
proporciones variadas®. Usualmente ocurren en adul-
tos jovenes y la mayoria de los casos no estan relacio-
nados con neurofibromatosis®. Zamecnick y Michal,
investigadores de la Charles University en la Republi-
ca Checa, fueron los primeros en informar de tumores
hibridos de la vaina nerviosa periférica en el afio 2001716,
De los ocho casos que incluian en su estudio, uno de
ellos presentd areas de perineuroma en la parte cen-
tral de un neurofibroma, por lo que fue interpretado
como neurofibroma-perineuroma. Hay informes en la
literatura de tumores hibridos compuestos por schwan-
noma-perineuroma retiforme®, neurofibroma-perineuroma'
y neurofibroma y schwnnoma®. Hornick, et al., en un
analisis de 42 casos, encontraron que los tumores
hibridos se presentan tanto en hombres como en mu-
jeres, y con edad promedio de 38 afios (la edad varié
de 2 a 85 arios)'®. Estos tumores hibridos se han descri-
to en diversas localizaciones anatdmicas, como extremi-
dades inferiores (45%), extremidades superiores (29%),
tronco (10%), region de la cabeza y cuello (14%) y un
solo caso en el colon™. La mayor parte de los casos
estudiados de tumores hibridos han sido benignos.
El diagnéstico diferencial incluye otros tumores be-
nignos y tumores malignos de vaina de nervio periférico
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de bajo grado, ademés de diversos tumores mesenqui-
matosos benignos y malignos, como el leiomioma vy el
leiomiosarcoma’®. Los leiomiomas estan compuestos
por células que semejan las células de musculo liso
normal, pero puede confundirse con el schwannoma
celular. El patrén histoldgico tipico del leiomiosarcoma
es de grupos de células fusiformes, ocasionalmente
pueden formar palizadas o patrén de remolinos; el
pleomorfismo puede ser focal o muy evidente. Tanto
el leiomioma como el leiomiosarcoma son negativos con
inmunomarcacion para la proteina S-100 y son positivos
para actina de musculo liso, desmina, h-caldesmon y
variablemente al CD34. Aunque los neurofibromas pue-
den entrar en el diagndéstico diferencial de tumores
hibridos de vaina de nervio periférico, estos general-
mente no son tan hipercelulares y estan compuestos
por mezcla de células de Schwann, fibroblastos, célu-
las perineurales y tienen, ademas, axones dispersos
que pueden ser identificados con inmunomarcacion
para neurofilamentos'®; los axones estan ausentes en los
tumores hibridos. Ademas, el componente perineural
de los neurofibromas es generalmente escaso y se
encuentra localizado en la periferia y en la region pe-
rivascular, no alternando con las células de Schwann,
como en el caso de los tumores hibridos. Los perineu-
romas de tejidos blandos muestran caracteristicas ar-
quitecturales muy similares a los de los tumores hibri-
dos, pero se componen de una poblacién exclusiva
de células perineurales positivas al EMA, Glut-1 y
Claudina-1, y son negativos para la proteina S-100.
En resumen, presentamos un caso de tumor hibrido
benigno de vaina de nervio periférico compuesto por
schwannoma celular y perineuroma, localizado en la
cercania de las raices nerviosas de los segmentos
T9-T11. Este es el primer informe de un tumor hibrido

benigno de vaina de nervio periférico con componentes
de schwannoma celular y perineuroma.
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