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Comportamiento bioldgico atipico de! rabdomiosarcoma alveolar en 5 pacientes. 

Resumen 

Se informan 5 casos de rabdomiosarcama alvcotar (RA) con presentacién clinica atipica. Tres pacientes 

presentaron tinfadenomegalias como primera manifestacién clinica, imitando el comportamiento de un 

linfoma o de un tumor primario no identificado con metastasis ganglionares. Un paciente presente 

enfermedad tumoral sistémica, y dos presentaron el tumor primario en localizaciones atipicas como el 

mediastino y el'retroperitoneo. Todos fos pacientes fallecieron y 4 fueron autopsiados. El diagnéstico 

histopatolégico fue confirmado por medio de estudios de inmunohistoquimica en 4 pacientes. El RA 

tiene mal pronéstico y puede presentar un comportamiento clinico y una morfologia variable, simulando 

linfomas, leucemias y enfermedad metastasica sistémica sin tumor primario conocido, como en {os 

casos que aqui se informan. 

Palabras clave: Rabdomiosarcoma alveolar, presentacion atipica, rabdomiosarcoma alveolar sistémico. 

Atipical biological behavior of alveolar rhabdomyosarcoma in five patients 

Abasiract 

Five cases of alveolar rhabdomyosarcoma (AR) with atypical clinical features are reported. Three 

patients showed lymphadenophaty as the first clinical manifestation, mimicking a lymphoma or a non 

identyfied primary. tumor with lymph node metastases. One patient present.:! systemic neoplastic 

disease and two had the primary tumor in atypical locations, such as the mediastinum and 

retroperitoneum. All patients died and on four of them an autopsy was performed. The histological 

diagnosis was confirmed by immunohistochemical studies.on four cases. The AR has a poor prognosis 

and can have a variable clinical presentation and morphology, simulating lymphomas, leukemias and 

systemic metastatic disease with an unknown primary neoplasm, such as in the cases herein reported. 

Key Words: Alveolar rhabdomyosarcoma, atypical presentation. systemic alveolar rhat domyosarcoma.



INTRODUCCION 

EI rabdomiosarcom 

a)
 

a alveolar (RA) fué descrito por primera vez por Riopelle y Theriault en 1956 y dos 
afos después fue Caracterizado por Entertine y Horn (1) Desde entonces se ha considerado al RA 
dentro de los diferentes subtipas de tabdomiosarcoma. como una entidad clinicopatologica de pronéstico 
desfavorable, con Caracteristicas clinicas variables y cuadro histolégico heterogéneo (2.3.4). La forma 
de presentacién habitual 6 clasica del RA os en los tejidos blandos de las extremidades, tronco, cabeza 
¥ Cuello, regién perineal y perianal en pacientes adolescentes, con un patron histoldgico Caracteristico (5). Sin embargo, en raras ocasiones ef RA pucde presentar un comportamiento bioldgico atipico, logrando incluso simular neoplasias hematoldgicas como leucemias agudas con diseminacién masiva a fa médula é6sea (5,8), 0 un tumor sin sitio primario identificabie con una exten 1 diseminacién sistémica (3). En este informe se describen 5 casos de RA que presentaron caracteristicas Clinicopatolégicas poco comunes y que representaron problemas diagnésticos durante su manejo clinico. 

_ INFORME DE LOS Casos 

CASO 1 

Ingresé af Servicio de Pediatria del Hospital General de México un adolescente de sex masculino de 14 afos, quicn inicié Su padecimiento 25 dias antes de su muerte con fiebre, linfadenomegalias cervicales, epistaxis y mal estado general. En ta exploracion fisica se fe encontraron linfadenomegalias retroauriculares, cervicales, submandibulares co inguinales, asi como nédulos subcutaéneos en piel cabelluda. En el abdomen se palpé hepatoesplenomegalia, La biometria homatica mostrd: eritrocitos 2. 461, 000/mm3, Hb. 7.8 g/dl, Hto, 22%, !cucocitos 12,300/mm3, monocitos 1%, linfocitos 57%, segmentados 42%, Plaquetas 163,000/mm3. EI aspirado de médula ésea fue negativo para células necplasicas y ef LCR Presento color xantecrémico ¥ aspecto turbio. La quimica sanguinea y las pruebas de coagulacién se encontraron dentro de limites normales. Et paciente Presenté derrame pleural y sele drenaron 1,810 cc do liquido scrohematico: postcriormente presente hemorragia masiva por boca 
p § 

nariz y fallecio. E} diagnéstico clinico fue de probable linfoma: por to que se tomd biopsia de ganglios cervicales, sin embargo cl di agnéstico histolégico no fue concluyente por artificios del tojido y fallecia 
are woe eG ae mae  



cervicales derechos ¢ inguinales izquierdes. La clavicula izquierda se enc 

antes de la confirmacién histolégica. La autopsia demostré ascitis de 500 cc, asi como derramcs 

pericardico 'y pleural. Se encontraron multiples nddulos neoplasicos en la calota y en la superficie 

epidural, Habia linfadenomegalias cervicales, mediastinales y abdominales, asi como aumento de 

tamafio def higado, bazo, pancreas y testiculos por infiltracién ncoplasica. 

_ CASO 2 

Mujer ce 18 afios quien 3 meses antes de su ingreso presenté crecimiento rapido de los ganglios 

supractaviculares izquicrdos: posteriormente sc agregé incontinencia urinaria, distensién abdominal y 

cisminucién de la sensibilidad y del tono muscular de las extremidades inferiores. Evolucioné con 

crecimiento de ganglios inguinates derechos, ficbre y crisis convulsivas. Con el diagndstico 

histopatolégico de RA en biopsia de ganglios inguinales derechos fue tratada con radioterapia y 7 ciclos 

de quimioterapia a base de adriamicina, ciclofosfamida y oncovin. Faliccid con sindrome hemorragiparo 

y choque hipovolémico que la lev a la falla orgdnica multiple. En ta autopsia no sc encontré un tumor 

primario: sin embargo, se detectaron multiples metastasis en ganglios finfaticos inguinales, 

supraclaviculares y en ovarios. 

CASO 3 

Hombre de 21 afios quicn inicié su padecimicnto 8 meses antes con crecimiento de jos ganglios 

linfaticos inguinales derechos y posteriormente de fos inguinales izquierdos. Dos meses antes de su 

muerte presentd dolor lumbar y disminucién de Ja fuerza muscular de los miembros pélvicos. En fa 

exploracién fisica se encontré crecimicnto de los ganglios finfaticos supractaviculares izquierdos, 

  

conuaba aumentada de 

volumen en su extremo esternal, la guinta costilla izquierda presentaba una masa. Habia pardalisis de 

miembros pélvicos, e hiperreflexia patetar bilateral. Radiolagicamente se detect una de-truccian de las 

vértebras T7, T10 y T11. En la biometria hematica se encontraron: Icucocitos 14.200/mm3. critrocitos 

3.420,000/mm3, Hb. 9.7g/dl. Hto. 30.4%, plaguetas 202 0CA/mm3. linfocites 8%. neutréfilos 77%



eosinéfifos 1%, y basdfilos 1%. La fosfatasa Acida fue de 5.1 mg/dl. En una biopsia de ganglio linfatico 

inguinal se diagnostic6 RA. El paciente salicito su alta voluntaria por fo que no se Ie administré 

tratamiento quimicterapéutico, poco tiempo después fallecié en su domicilio y no sc le practicd fa 

autopsia. 

CASO 4 

Nifio de 2 afios 9 meses quien 2 meses antes de fallecer presento tos e insuficiencia respiratoria. La 

exploracién fisica mostré desnutricién avanzada, palidez. alcteo nasal, estridor taringeo, tiros 

intercostales y subxifoidco, y estertores crepitantes diseminados: en cl abtomen habia hepatomegalia. 

Las placas de térax mostraron un tumor mediastinal que rechazaba y comprimia al pulmén derecho. 

acompafiado de derrame pleural derecho; ia TAC mostré un tumor en todo e! mediastino que rechazaba 

el parénquima pulmonar. Examenes de laboratorio’ Hb. 15.Sg/dl, Hto. 46.7%, plaquctas 452 000/mm3, 

Ieucecitos 30,100/mm3. y linfocitos 18%. El LCR. un aspirado de médula dsea, cl gamagrama ésco, la 

quimica sanguinea y las oncoproteinas séricas (alfa fetoproteina y antigeno carcincembrionario) se 

encontraron dentro de fimites normales o negativos. Se le practicéd teracotomia exploradora con el 

diagnostico de probable linfoma contra otro tumor maligno: se tomé una biopsia que se diagnosticd 

como tumer de células redondas y pequefias compatible con rabdomiosarcoma. Se administraron 13 

ciclos de quimioterapia a base de adriamicina. oncovin y genoxal. Seis mzses después el paciente 

asistid ei hospital sin presontar mejoria al tratamiento, ya que tuvo erecimicnto persistente dei tumor. El 

ultimo ciclo quimioterapéutico consistié cn cisplatino y vepesid. pero evoluciond a insuficiencia 

respiratoria, neumonia y finalmente fallecid. Los hallazgos de autopsia fucron: un tumor mediastinal que 

midié 10x4 cm. que afectaba mediastino medio y posterior e infiltraba a fa pared costal anterior, los 

cuerpos vertebrales teracicos y los hronquios principales Ademas presentaba metastasis en diafragma. 

pertonce visceral. ganglios linfaticos periadrticos y suprarrenalcs.
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Nifia de 15 afios quien durante los tiltimos 3 moses presentd dolor y parestesias cn ta regién gltitea 

izauierda, dolor tumbar y un tumor en mesogastrio. La exploracién fisica mostré limitacién de tos 

meovimientos del miembro pélvico izquierdo. asi como una masa dura y dolorosa de 10x10 cm.. fija a 

planos profundos, que se palpaba tanto por mesogastrio como por la region tumbar izquierda. La 

hiometria hematica mostro: Hb. 11.8 g/dl, y Hto. 36%. Dias después de! ingreso present 

broncoaspiracién subita inexplicable y fallecié. Aunque se propuso cl diagnéstico de probable sarcoma 

retroperitoncal, no fue posible administrarle ningtin tratamiento. En ta autopsia se encontré un tumor 

retroperitoneal focalizado en la regidn lumbosacra, de forma ovoide y color gris blanquecino, que media 

15x12x5 cm. 

HALLAZGOS HISTOLOGICOS, HISTOQUIMICOS © INMUNOHISTOQUIMICOS 

Los hallazgos histolégices variaron cn cada unc de Iles cases E! patron histelécico seudcalveolar ostuvo 

presente en 3 de los casos (casos 1.2,4). en tanto que los otros 2 (casos 3.5) presentaron un franco 

patrén alveolar (Fig. 1}. Las trabéculas fibrosas se observaron en todos los casos. en cuatro fucron 

evidentes con HyE y con !a tincién tricrémica de Masson y sélo fireron focates en e! RA de presentacién 

sist¢mica y ganglionar (caso 1): cn este ultimo paciente el cuadro histolégico fue sugestivo de un 

linfoma y sdélo inmunohistoquimicamente se pudo establecer el diagndéstico correcto (Fig. 2). Las 

icamente fueron evidentes én uno de los casos de 

  

variaren en ntimero de 1 a 7 en 10 campos a gran 

aumento {cga), el mayor numero de éllas sc cbservd on unc de los pacientes con RA sistémico y 

ganglionar y en el tumor retroperitoneal (casos 1.5). Las estriaciones transversales estuvieron presentes 

unicamente en forma fecal cn ef RA do! mediastingo Se observaron células 
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de los casos wor 2 nde presentacién ganglionar y ol otro fe el tumer mediastinal (casos 22.4) En 

toces Ics casos hubo necrosis y hemorragia En 4 cases co corfirnd cl dingnosticn de PA cer co | sdios 

de inmunohistoquimica. por medio de la oositividad de inmunoarreacciones con antic: «eas contra actina 
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CASO 5 ' 

Nifia de 15 afios quien durante los tltimos 3 moses presenté dolor y parestesias en la regién gititca 

izauierda, dolor lumbar y un tumor en mosogastrio. La exploracién fisica mostré limitacién de tos 

mevimientos del micmbro pélvico izquierdo, asi como una masa dura y dolorosa de 10x10 cm., fija a 

planos profundos, que se palpaba tanto por mesoaastrio como por la regién Jumbar izquierda. La 

biometria hematica mostré: Hb, 11.8 g/dl, y Hto. 36%. Dias después del ingreso presenté 

broncoaspiracién stbita inexplicable y fallecié. Aunque se propuso el diagnéstico de probable sarcoma 

retroperitoncal, no fuc posible administrarle ningtin tratamiento. En la autopsia sc encontré un tumor 

retroperitoneal localizado en la region lumbosacra, de forma ovoide y color gris bDlanquecino. que media 

15x12x5 cm. 

HALLAZGOS HISTOLOGICOS, HISTOQUIMICOS E INMUINOHISTOQLIMICOS 

Los hallazgos histolagicos variaron cn cada unc de les casos E! patron histolégice scudcalveolar estuvo 

presente en 3 de los casos (casos 1.2.4). en tanto que los otros 2 (casos 3.5) presentaron un franco 

patrén alveolar (Fig. 1). Las trabéculas fibrosas se observaron en todos les casos. on cuatre fueron 

evidentes con HyE y con Ia tinciGn tricraémica de Masson y sé!o fucron focales en e! RA de presentacién 

sistémica y ganglionar (caso 1): en este ultimo paciente el cuadro histolégico fue sugestivo de un 

linfoma y sdlo inmunohistoquimicamente se pudo establecer el diagndstico correcto (Fig. 2). Las 

formaciones papilares y pscudoparitares Unicamente fucron evidentes én uno de !os casos de 

D esentacién ganglionar (caso 3) Las mitosis variaron cn ntimero de 1 a 7 en 10 campos a gran 

aumento (cga), el mayor ntimero de éllas se chservo en une de los pacientes con RA sistémico y 

ganglionar y en el tumor retroperitoneal (casos 1.5), Las estriaciones transversales estuvieron presentes 

Gnicamente en forma fecal en ec! RA de! mediastine Se observaron células gigantes multinucleadas en 3 

2
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 4 nresentacion sangiierar y cl otro fue of tumer mediastinal feasos 22.4) En 

todas Ices casos bubo necrosis vy homorragia Fr 4 eases > corfirmd el dingnosticn de PA cer © | cies 

de inmunohistoquimica. nor medio de la oasitividad de inmunorreacciones con antic: ‘eas contra actina 
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musculo-especifica, desmina, micglobina y vimentina (Tabla 1) E! diaqnéstico de RA retroperitoncal 

(caso 5) se estabiecié en cortes histoléqgicos tefiicas con hematoxilina y cosina, no se pudicron practicar 

estudios de histo e inmunohistoquimica porque se extraviaron los bloques de: — afina. 

DISCUSION 

Los rabdomiosarcomas son los tumores malianos de tejidos blancdos mas frecuentes en la edad 

pediatrica, la edad de presentacién es entre los 12 y 15 afos: afectan con mayor frecuencia al sexo 

masculino (7). El subtipo alveolar del rabdomiosarcoma constituye una entidad clinicopatolégica que se 

distingue de las otras varicdades histoléqicas, entre otras caracteristicas, porque citogenéticamente 

manifiesta una transiocacién entre cl cromosoma 2 y cl 13 tf2-12}(8). 

Los sitics anatémicos mas comunes de aparicién del RA son la cabeza. cucllo. tronco antebrazo, mano, 

regiones perianal y perineal y tejidos blandos periorbitarios (3.7). Dentro de las formas poco comunes de 

presentacién del tumor esta la que so ma nifiesta como onfermedad sistémica y aguolla donde no s 

puede encontrar un primario. atin cuando se busque minuciosamente on la autoosia (6) !a primera 

ocurre en mencs dal 1% & y la segunda en moncs col 3% da todos Ins casos. respectivamente Enzinger y 

Shiraki (3) encontraron, que solo uno de sus 110 pacientes con RA presenté tumor generalizado sin que 

so pudicra identificar cl sitio orimario Otros autsres han cenfirmado esta cbservacién (7.9.19 11). En 2 

oO
 de Ios & RA aqui infermades (cases 1 y 2) no se encontrd tampoco el sitio del tumer primario, pues ¢ 

: ne obstante que se 

  

tumer se manifestd en forma de metastasis gereralizadas cen predominio lir 

hizo una blisqueda intencionada durante la autopsia en fos sitios anatdmicos habituales. La 

diseminacién masiva ala médula 6sea, simulando un cuadro clinico ieucémico, puede ser otra forma 

rara de manifestacion inicial del tumor (6.7.8 9) Dehner y cot. (7. 12) han descrite ctre. formas de 

presentacién ececo frecuentes: a) presencia de tumor on !a region paratesticular con fibrosis y células 

pleomorficas. b) infiltracién tumoral pélvica y perineal difusa. c) masa mediastinal anterior. semejante a 

la deserita en ef caso 4 donde el tumer estaba ocurardo of modiastino medic y posterior e infiltraha a la 

pared toracovartehbrat: y d) tumores retroreritoneales. como cl case 5. en donde ol diagnéstico clinica 

puede ser muy dificil 

Los sitios caracterfsticas de metastasis san ins qanglins linfaticos, pulmones. huesa y sorazén Las 

    
icos orasionalmonte renresontan enformedad sist4mica (7) ya quo proden



miscuto-especifica, desmina, micglohina y vimentina (Tabla 1). Ef diagnéstico de RA retroperitoncal 

(caso 5) sco establecié en cortes histoléqicos tefiicos con hematoxilina y cosina, no se pudieron practicar 

estudios de histo e inmunohistoquimica porque se extraviaron los bloques de} afina. 

DISCUSION 

Los rabdomiosarcomas son los tumores malianos de tejidos blandos mas frecuentes en la edad 

pediatrica, la edad de presentacién es entre los 12 y 15 afios; afectan con mayor frecuencia al sexo 

masculino (7). El subtipo alveolar del rabdomiosarcoma constituye una entidad clinicopatolégica que se 

distingue de las otras varicdades histoléqicas, entre otras caracteristicas, porquc citogenéticamente 

manifiesta una translocacién entre ol cromosoma 2 y cl 13 tf2-13)(8). 

Los sitios anatémicos mas cemuncs de aparicién dol PA son la cabeza, cuello. tronco. antebrazo, mano. 

regiones perianal y perineal y tejidos blandos periorbitarios (3,7). Dentro de las formas poco comunes de 

eresentacion del tumor esta la que so manifiesta como enfermedad sistémica y aquella donde no se 

puede encontrar un primario. atin cuando se buscque minuciosamente en Ja autopsia (6) la primers 

ocurre en mencs do! 1% y la segunda en moncs del 3% da tedos fos casos. rospectivamente Enzinger y 

Shiraki (3) encentraron, que solo uno de sus 110 pacientes con RA presenté tumor generalizado sin que 

@ pudicra identificar cl sitio primario Otros autsres han confirmado esta ebsorvacion (7.9.10 11). En 2 a 
co
m 

a Ices 5 RA aqui infermaces (cases 1 y 2) no so encontré tampeco el sitio del tumer primario, pucs cl 

tumer se manifesté en forma de metastasis generalizadas con precominio linfatico: ne chstante que se 

hizo una busqueda intencionada durante la autopsia en los sitios anatomicos habituales. La 

diseminacién masiva a la médula sea, simulando un cuadro clinico Ieucémico, puede ser otra forma 

rara de manifestacién inicial del tumor (6.7.8 9). Dehner y col. (7. 12) han descrite ofr-. formas de 

presentacién poco frecuentes: a) presencia de tumor on la regién paratesticular con fibrosis y cétules 

pleomorficas. b) infiltracién tumoral pélvica y perineal difusa. c) masa mediastinal anterior, semejante a 

la descrita en el caso 4 donde el tumer estaba ocunarde of modiastino medic y pesterior ¢ infiltraba a la 

oD
 a 4 a a
 

oracovortehral: y d) tumores retroees'tonoales. camo of case 5. on donde e! diagnéstico clinice 

pucds ser muy dificil   
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ser la primera y tinica manifestacién clinica de la enfermedad, y simulan un linfoma tal y como ocurrid 

en 3 de los 5 casos aqui informados (casos 1.2 y 3) 

La clasificacién histolagica del rabdomiosarcnama so ha modificando en tos ultimos afios. De acuerdo al 

1o. y 20. Estudios del grupo de Estudio de los Rabdomiosarcomas en 1988 (13) se clasificaron como 

embrionario, embrionario betrioide, alveolar , pleomorfico v de histologia mixta. En 1995. en una nueva 

clasificacion, se agruparon los subtipas de acuerdo a su prondéstico: a} en la categoria de buen 

pronéstico se colocaron tos rabdomiosarcomas betricide y de células fusiformes: b) on fa de prendstico 

intermedio se considerd al subtipo embrionario: c) on la de mal prondstico se asignaron ci subtipo 

alveolar y cf sarcoma indiferenciado: d) y on una cuarta categoria sc agrur’. on a los no evaluables. 

como Jas rabdomiosarcomas de caracteristicas rabdoides (14). El cuadro histolégico de los 5 casos 

informaccs fué muy variable, pues se presentd desde un patrén histolégico alveolar clasico hasta 

fermas indiferenciadas que no influyeron cn ef prondstico Tades los pacientes fallecicron sin importar     

las caracteristicas histolégicas, probablomente por les avarzades estadios clinicos en que se les 

estudid. 

EI pronéstico de los rabdemicsarcomas en nifies derendera del estadio clinico de la enfermedad. Ja 

lecalizacién y oc! subtipo histolégico. La sobrevida del RA 2 los 5 afios alcanza c! 54% (14). aunque 

desafortunademente los de lecalizacién atipica como los que aqui se informan sc dciagnostican 

tardiamente. E] subtipo alveolar abarca aproximadamente el 20% de los rahdomiosarcomas en 

adelescentos y frecuentemente se presenta en estadies clinicos IM y I¥ (14) El estadio II se manificsta 

con enfermedad lccalizada con tumores crimarios de mas de 5 cm.. y/o metastasis c-cgficnares: cl 

estadio |V se presenta come enfermedad metastasica diseminada (18) !os 5 cases aqui informados 

corresoondieron a estadios Illy 1V. Otro factor itil para predecir el prondstico de los rabdamiosarcomas 

esta relacionado con ec! contenido de DONA celular. orincinalmente en pacientes con enfermedad residual 

El RA cs una neoplasia do mal oronéstico ane puede confundirse clinicamente con linfomas y 

leucemias: histologicamente puede tener diferentes formas de diferenciacion. desde -! natré: alveolar 

clasico hasta el indiferenciado cen areas alvectares ferates o con un patrén total de crecimiento sdlido. 

EI RA so inchiyn dentro 

  

fo de les turrores de cdleias oeeanunsas y codanedas. cor lo tanto cl 

diagnéstica diferencial se ostabince can linfor as loueemins, sarcoma de Ewing vy tumares 

neuroectodérmicas neriféricas (neuroenitelinma y neuroahlastomay asi cama con sarcomas
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inciferenciados de células poquefas que carncen 4 marcadores para leucemias o linfomas (7). Los 

casos atipicos que aqui se informan ilustran que les RAs pueden tener un espectro morfoldgico 

heterogéneo y una expresién clinica variada. 
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