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Presentamos un caso de un carcinoma de células grandes
con produccién ectépica de hormona gonadotrofina coriéni-
ca (HGC). Se discute su diagnéstico diferencial con el corio-
carcinoma, dada la similitud inmunochistoquimica entre
ambas neoplasias que, en ocasiones, hace imposible su dife-
renciacion anatomopatolégica. En estos casos la diferencia-
cion debe ser establecida segiin los datos clinicos, la respues-
ta al tratamiento y los valores de HGC en sangre.
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Chorionic gonadotrophin hormone-producing
giant cell carcinoma of the lung: problems in
the differential diagnosis with choriocarcinoma

We describe a patient with giant cell carcinoma with ecto-
pic production of chorionic gonadotrophin hormone (CGH).
This entity is compared with choriocarcinoma, given that
the immunelogic, histologic and chemical similarities betwe-
en the two neoplasms can make their anatomic and patholo-
gic differential diagnosis difficult. Clinical examination, res-
ponse to treatment and CGH blood levels are the criteria for
differentiation.

Key words: Giant cell carcinoma of the lung. Choriocarcinoma.
Chorionic gonadotrophin hormone.

Introduccién

El papel que desempefia el pulmén como 6rgano en-
docrino y el desarrollo de endocrinopatias paraneoplasi-
cas como consecuencia de un carcinoma pulmonar es
bien conocido. Aunque la incidencia de estas endocrino-
patias es mas elevada en los carcinomas pulmonares de
células pequeiias, la produccién de hormona gonadotro-
fina coriénica (HGC) se ha relacionado més frecuente-
mente con el carcinoma anapldsico de células grandes.
Sin embargo, la elevacién sérica de HGC es un hecho
caracteristico del coriocarcinoma'. Por ello, la presencia
de una neoplasia pulmonar acompafiada de una HGC
elevada en sangre obliga a establecer un diagnéstico di-
ferencial entre un carcinoma pulmonar de células gran-
des y un coriocarcinoma, primario o metastisico, dife-
rencia que con frecuencia es dificil de establecer dada la
semejanza histolégica e inmunochistoquimica que, en
ocasiones, los hace virtualmente indistinguibles?.
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Caso clinico

Varén de 64 afios, fumador de 70 paquetes/aiio, que consul-
t6 por disnea lentamente progresiva. En la exploracion fisica
se objetivé un buen estado general, y en la auscultacioén pul-
monar roncus y sibilancias aislados. No se observaron adeno-
patias periféricas ni presencia de ginecomastia. Los andlisis
de sangre revelaron una bioquimica (glucosa, urea, creatinina,
transaminasas, ionograma y lipidos), hemograma, VSG y se-
dimento de orina normales. La gasometria arterial (FIO, 0,21)
era pO, 68 mmHg, pCO, 35 mmHg y pH de 7,40. La espiro-
metria forzada mostré una obstruccién moderada al flujo aé-
reo. En la radiografia de térax se aprecié una masa apical iz-
quierda de 3 cm de didmetro, de contornos bien definidos y
densidad heterogénea. La TAC toracica no aporté més datos,
salvo para descartar la presencia de adenopatias mediastinicas
e hiliares (fig. 1). La fibrobroncoscopia era normal y la citolo-
gia del aspirado bronquial fue negativa para células tumora-
les. Se realiz6 una puncién aspirativa transtoracica que fue
positiva para células tumorales.

Se practicé una lobectomia superior derecha y el estudio de
la pieza quirdrgica mostré un carcinoma con extensas dreas
hemorrigicas y necréticas, y células tumorales grandes de as-
pecto trofoblastico y sincitiales multinucleadas. La técnica de
inmunoperoxidasa fue positiva para beta-HGC, siendo el
diagnéstico histoldgico de un coriocarcinoma pulmonar o un
carcinoma indiferenciado de células grandes productor de
HGC (fig. 2). Tras la intervencién se inicié un estudio de ex-
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Fig. 1. La TAC tordcica muestra una masa apical izquierda de 3 cm de
didmetro de contornos bien definidos y con densidad heterogénea.
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Fig. 2. Aspecto histoldgico del tumor. Células trofoblasticas con positivi-
dad para beta-HGC (flechas) en los elementos celulares mas maduros y
superficiales (HGC, x 50).

tensién con la finalidad de descartar un tumor cori6énico de
origen testicular o de la linea media. Tanto la exploracién tes-
ticular como la ecografia fueron normales. La TAC abdomi-
nopélvica descart6 la presencia de masas y adenopatias abdo-
minales, retroperitoneales, inguinales o genitourinarias. La
beta-HGC sérica fue de 52 mU/ml (normal: 0-5), y la alfafe-
toproteina y la fosfatasa 4cida total y prostatica fueron norma-
les.

El paciente fue controlado en consultas externas, detectan-
dose a los 2 meses de la intervencién una metastasis pulmonar
izquierda. Se inici6 tratamiento quimioterapico con bleomici-
na, etopdsido y cisplatino sin obtenerse ninguna respuesta cli-
nica, apareciendo en los meses siguientes multiples metéstasis
6seas e incremento de la beta-HGC hasta 900 mU/ml. El pa-
ciente fallecié a los 8 meses del diagndstico. No se obtuvo
consentimiento para realizar la necropsia.

Discusion
Ciertos tumores pulmonares tienen la capacidad de
producir diversas hormonas de forma ectdpica, si bien
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la produccién de HGC es un hallazgo poco habitual.
Aunque es un hecho caracteristico del coriocarcinoma,
en ocasiones puede ser secretada por un carcinoma pul-
monar de células grandes.

El coriocarcinoma es un tumor trofobléstico cuyo
origen suele ser extrapulmonar: placentario o uterino en
la mujer y testicular en el varén, o en las estructuras de
la linea media (retroperitoneo o mediastino), y con fre-
cuencia provoca metdstasis pulmonares®. El coriocarci-
noma pulmonar primario es una neoplasia excepcional-
mente rara cuyo diagndstico deberfa ser establecido con
cautela y siempre tras descartar un coriocarcinoma pri-
mario de otra localizacién. Aunque infrecuente, es co-
nocido el hecho de que algunos coriocarcinomas pue-
den sufrir una regresién espontinea, aun en presencia
de metastasis a distancia, pero en estos casos suele ha-
ber evidencia de dicha regresién en forma de lesiones
cicatriciales®.

En el caso que presentamos se planted el diagndstico
diferencial entre un coriocarcinoma pulmonar primario y
un tumor de células grandes productor de HGC, tras des-
cartar un coriocarcinoma primario extrapulmonar. En este
sentido, diversos autores han sefialado la dificultad en di-
ferenciar anatomopatolégicamente ambas neoplasias al
presentar caracteristicas comunes®*3. Clasicamente los
hallazgos histolégicos que definen un coriocarcinoma
son: /) una poblacién celular dual de células trofoblasti-
cas (células sincitiotrofoblasticas gigantes multinucleadas
y células pequefias citotrofoblasticas); 2) la tincidn positi-
va del citoplasma para la HGC mediante la técnica de la
inmunoperoxidasa, y 3) la presencia de extensas dreas de
hemorragia y necrosis>®. Ahora bien, aunque habitual-
mente estos hallazgos histolégicos son suficientes para es-
tablecer una diferenciacién entre ambos, en algunas oca-
siones como en nuestro paciente, no lo son para establecer
con firmeza el diagnéstico definitivo. En tales casos, los
niveles séricos de beta-HGC*, 1a evolucién del tumor y su
respuesta al tratamiento ayudan a establecer esta diferen-
ciacién’®,

Hasta el momento se desconoce el mecanismo por el
que un carcinoma pulmonar de células grandes puede
desarrollar elementos trofobldsticos y producir HGC.
Tanimura et al® sugieren que estas células en algiin mo-
mento de su transformacién neoplasica sufririan una in-
volucion hacia células trofoblasticas con capacidad para
producir HGC. Pushchak et al?, partiendo del hecho de
que los coriocarcinomas extragonadales suelen aparecer
en edades en las que los carcinomas viscerales son fre-
cuentes, sugieren que los carcinomas productores de
HGC podrian representar una forma incompleta de me-
taplasia con una diferenciacién mixta, mientras que el
coriocarcinoma puro representaria una metaplasia com-
pleta con una diferenciacién unilateral hacia células tro-
foblasticas Unicamente.

En este paciente el diagnéstico de carcinoma pulmo-
nar de células grandes se establecié segin dos hechos.
En primer lugar, ante la respuesta terapéutica desfavora-
ble. Si bien el coriocarcinoma presenta un caricter
agresivo cuando se deja a su evolucién natural, tras el
tratamiento quimioterdpico se obtiene una respuesta fa-
vorable en la mayoria de los casos; por el contrario, el
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carcinoma de células grandes tiene un mal prondstico
con escasa o nula respuesta al tratamiento®'°. Y, en se-
gundo lugar, la presencia de niveles séricos de beta-
HGC muy elevados es caracteristica del coriocarcino-
ma que pueden llegar a alcanzar valores superiores a
100.000 mU/ml, especialmente en la enfermedad dise-
minada, niveles que dificilmente son alcanzados por un
carcinoma de células grandes!.

El interés de este caso radica en la dificultad en dife-
renciar un coriocarcinoma pulmonar primario de un
carcinoma de células grandes productor de HGC dada
la semejanza anatomopatoldgica entre ambos, hecho se-
fialado por otros autores>*>. Incluso es posible que algu-
nos de los casos registrados como coriocarcinomas pul-
monares primarios en realidad pudieran corresponder a
carcinomas pulmonares mal diferenciados.
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