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RESUMEN

El carcinoma de vesicula biliar es la neoplasia maligna mas frecuente del tracto biliar, siendo el
adenocarcinoma el tipo histolégico mayormente reportado. Su incidencia varia en dependencia de la
geografia y factores étnicos, y la presencia de calculos biliares es el factor etioldogico mayormente
reconocido. La variante de carcinoma de células escamosas primario de vesicula biliar es extremadamente
rara; mas aun el subtipo de células claras de alto contenido en glucégeno. Se presenta un caso excepcional
de Carcinoma de células escamosas subtipo de células claras rico en glucogeno primario de vesicula biliar.

ABSTRACT

Gallbladder carcinoma is the most common malignant neoplasm of the biliary tract, with adenocarcinoma
being the most frequently reported histologic type. Its incidence varies depending on geographic and ethnic
factors, and the presence of gallstones is the most recognized etiologic factor. The primary squamous cell
carcinoma variant of the gallbladder is extremely rare; the high-glycogen clear cell subtype is even rarer.
We present an exceptional case of primary glycogen-rich clear cell squamous cell carcinoma of the
gallbladder.

Keywords: gallbladder carcinoma, squamous cell carcinoma of the gallbladder, clear cell carcinoma of the gallbladder, glycogen-
rich clear cell squamous cell carcinoma of the gallbladder.
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INTRODUCCION

El carcinoma de vesicula biliar es la neoplasia
maligna mas frecuente del tracto biliar, ocupando
el puesto nimero 22 entre todos los tumores
malignos en incidencia y el nimero 20 en
mortalidad. 1 El adenocarcinoma es el tipo
histolégico mayormente reportado siendo, a su
vez, subclasificado en de tipo biliar e intestinal,
asi como de tipos mucinoso, de células claras,
pobremente cohesivo con o sin células en anillo
de sello, adenoescamoso, sarcomatoide y
hepatoide. Adicionalmente, se han informado
casos de carcinoma de células escamosas
primario de vesicula biliar, de peor prondstico por
su comportamiento mas agresivo. 2,3,4,5

La incidencia del carcinoma de vesicula biliar
varia considerablemente en dependencia de la
geografia y factores étnicos, registrandose la
mayor cantidad de casos en paises de Asia,
Europa y Latinoamérica y el Caribe. La mayor
relacion etioldgica se le confiere a la presencia de
calculos biliares, la colecistitis cronica con
hialinizacion de la pared (vesicula biliar en
porcelana), la colangitis esclerosante primaria,
los quistes de colédoco, infecciones cronicas por
Salmonella sp. y aflatoxina B1, malformaciones
congénitas y ciertos polimorfismos especificos
(SNP) en los genes DCC, CYP1A1, CYP17Al
(P450C17), ERCC2, OGG1 y ABCGS. 2

Desde el punto de vista clinico, suele presentarse
con dolor en el hipocondrio derecho (HD) y
sintomatologia vaga que remeda colecistitis
aguda o colelitiasis. El examen fisico puede poner
de relieve una masa palpable en HD. 2 La
exploracion radioldgica permite evidenciar el
engrosamiento de la pared del o6rgano, la
presencia de litiasis y la afectacion local. La

tomografia computarizada y la resonancia
magnética resultan ser sensibles y especificas en
el diagnostico. 6,7,8

De manera general, estos tumores tienen una alta
mortalidad y suelen ser diagnosticados en
estadios muy avanzados, con lesiones extensas y
afectacion de 6rganos cercanos.

REPORTE DE CASO

Paciente de 83 afios que consulta por dolor
abdominal  difuso, de predominio en
hemiabdomen derecho, de 3 a 4 dias de
evolucion, con defensa e irritacion abdominal,
vomito en poso de café y deposiciones diarreicas
oscuras.

Al examen fisico se constata aumento de los
ruidos hidroaéreos, abdomen globuloso por
obesidad central, con reacciéon peritoneal, con
defensa a nivel de hipocondrio derecho. Tacto
rectal que describe heces oscuras no melénicas.

Se realiza TC abdominal con contraste IV donde
se describe una colelitiasis en el infundibulo
biliar, vesicula distendida y con pérdida de su
morfologia, con multiples soluciones de
continuidad en su pared, con dos colecciones en
el parénquima hepatico adyacente, en los
segmentos [Vb (1,3x2,2cm)y V (3,2 x 1,3 cm).
Asimismo, otra coleccidn en el margen medial de
la vesicula de 2,1 x 3 cm, en intimo contacto con
la pared del piloro y primera porcion duodenal,
sin clara  comunicacion fistulosa.  Eje
esplenoportal permeable. Adenopatias en hilio
hepatico, de hasta 1,5 cm. Pequefia lamina de
liquido libre en la pelvis. Se concluye como
Colecistitis aguda litiasica perforada con
colecciones hepaticas y peribiliar. (Figura 1).
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Figura 1. TC abdominal con contraste [V. Vesicula distendida y con pérdida de su morfologia, con
multiples soluciones de continuidad en su pared. Colelitiasis en infundibulo biliar.

Se ingresa para intervencion quirrgica de
urgencia por abdomen agudo secundario a
colecistitis aguda complicada, describiéndose en
la cirugia importante plastron inflamatorio firme
que implica a epiplon mayor, antro-piloro
gastrico, duodeno en su primera y segunda
porcion. Abundante fibrina y escaso liquido libre
en hemiabdomen derecho. Absceso periduodenal,
vesicula biliar escleroatrofica, perforada a nivel
de cuerpo. Empiema vesicular con calculo tnico
enclavado en cuello de la vesicula. Se procede a
realizar diseccion roma de los elementos del
plastron  vesicular, drenaje de absceso
periduodenal, drenaje de empiema vesicular,

colecistectomia parcial y extraccion de calculo
vesicular.

En anatomia patologica se recibe vesicula biliar
fragmentada, con  abundantes  depdsitos
blanquecinos a nivel de la serosa visceral. Mide
en total 6 x 4 cm. No se logran identificar
conducto ni ganglio cistico macroscdpicamente.
Pared engrosada a nivel de todo el organo,
endurecida. Se logra apreciar lesion de tumoral
blanquecina, friable, infiltrante, de mas de 4 cm
de extension. No se identifican célculos.

(Figura 2)
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Figura 2. Pared engrosada y endurecida. Lesion tumoral blanquecina, infiltrante.

Desde el punto de vista microscopico se observa
una lesion tumoral maligna constituida por
células de habito escamoso (99%), de citoplasma
amplio, la mayoria de aspecto claro (90%), con
abundante contenido PAS positivo, sensible a la
digestion por diastasa, con nucleos pleomorficos,
de formas bizarras y evidentes nucléolos, y que se
disponen en nidos solidos con empalizada
periférica infiltrando el total espesor de la pared
del organo. En algunas areas se observan
pequefios nidos tumorales de células eosinofilas
con queratinizacion individual sin cambios
citoplasmaticos claros. En uno de los cortes se
observa epitelio biliar con transicion a metaplasia
escamosa, displasia y neoplasia. No se identifican
estructuras glandulares neoplasicas. Se observan
numerosas mitosis tumorales, extensas areas de
necrosis e inflamacion cronica con abundante
componente agudo, y presencia de barro biliar. El

tumor rodea estructuras vasculares de mediano
calibre, infiltrando su pared. Asimismo, se
identifican extensas permeacion linfatica y
perineural. Las células tumorales resultan
positivas a la inmunotincion CK19, IMP3, p40,
p63, y CK5/6 en la practica totalidad del tumor,
siendo negativas para CK7 y CEA en toda su
extension. (Figuras GALERIA DE IMAGENES
A-E)

Teniendo en cuenta los hallazgos morfoldgicos e
inmunofenotipicos se plantea el diagndstico de
carcinoma escamoso subtipo de células claras
rico en glucogeno (90%) primario de vesicula
biliar, pobremente diferenciado, G3, que infiltra
y perfora la serosa visceral vesicular y se observa
adyacente al pequefio fragmento de parénquima
hepatico incluido en la muestra. Se identifica
ganglio  cistico, = microscopicamente, no
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comprometido por metastasis. Se identifica
colecistitis cronica agudizada, con gangrena y
perforacion de la pared.

La paciente fue dada de alta. Se encuentra en
control oncologico en la actualidad, 4 meses
después del diagnostico.

REVISION

El carcinoma de células escamosas (SCC, por sus
siglas en inglés) primario de vesicula biliar es una
variante de carcinoma extremadamente rara;
puede presentarse en forma pura, a partir de zonas
de metaplasia escamosa o tejido heterotopico, o a
partir de areas de diferenciacion escamosa de un
adenocarcinoma, y suele tener -crecimiento
invasivo con frecuente invasion al higado o a
organos adyacentes tales como estomago,
pancreas, duodeno y colon transverso. Se asocia
con grados mas altos y peor prondstico, con una
mediana de sobrevida de 7 meses y una muy baja
tasa de supervivencia a 5 afios del diagnostico. El
tratamiento convencional suele ser la cirugia; no
obstante, resulta irresecable en la mitad de los
casos. 3,4

El subtipo histologico de células claras del SCC
es considerado una variante rara del SCC,
descrito en la piel y constituido por células
epiteliales de habito escamoso, de apariencia
clara, con vacuolizaciéon citoplasmatica y
queratinizacion focal. Las vacuolas
intracitoplasmaticas son tipicamente
uniloculares, y el contenido claro suele ser
principalmente glucogeno, positivo al acido
peryddico-Schiff (PAS) y sensible a la digestion
con diastasa (carcinoma de células escamosas
subtipo de células claras rico en glucégeno). No
obstante, se han identificado algunos SCC de
células claras sin glucdgeno, secundario a un
fenomeno o artefacto degenerativo. De manera

general, la morfologia clara de las células de un
tumor puede deberse a acumulaciones de
glucogeno, lipidos, mucina, mucopolisacaridos,
agua, material extrafio, orgdnulos hidrépicos o
granulos inmaduros de zimdgeno. 2,9

El subtipo histoldgico de células claras del SCC
no muestra formacion de glandulas. Ha sido
descrito en la piel expuesta al sol de cabeza y
cuello en individuos de edad avanzada y
raramente en el pene. Asimismo, ha sido muy
ocasionalmente reportado en tumores de cabeza y
cuello. 2,10

Por su parte, el carcinoma de células escamosas
subtipo de células claras rico en glucogeno
primario de vesicula biliar es excepcional. El
diagndstico de certeza obliga a descartar
metastasis de un tumor de células claras
proveniente de 6rganos tales como rifién, higado,
pulmones, glandulas salivales, neoplasias
mioepiteliales con morfologia clara prominente,
paratiroides, 9, y demanda el estudio minucioso y
amplio de la pieza quirurgica para excluir la
presencia de dreas de adenocarcinoma con
diferenciacién escamosa, asi como identificar
focos de metaplasia escamosa del epitelio biliar
de las que presumiblemente se origina la
neoplasia.

Asimismo, seleccionar adecuadamente el uso de
los marcadores inmunofenotipicos especificos
que avalen el origen epitelial escamoso de la
neoplasia, asi como las técnicas histoquimicas
que demuestren el contenido intracelular.

CONSIDERACIONES FINALES

Se ha realizado una amplia revision de la
literatura referente a carcinoma de células
escamosas primario de vesicula biliar y no se ha
encontrado reporte de algin caso similar al que
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presentamos en este articulo. El diagnostico ha
sido emitido teniendo en cuenta la presencia de
carcinoma morfologica e inmunofenotipicamente
de células escamosas en mas del 75% de la
tumoracion y su similitud con las caracteristicas
descritas para el carcinoma de células escamosas
subtipo de células claras glycogeno-rich
reportado en otros 0rganos.
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A .-Epitelio biliar con transicion a metaplasia escamosa, displasia y neoplasia

B - F El tumor infiltra en nidos s6lidos escamosos y rodea estructuras vasculares de mediano calibre,
infiltrando su pared. Extensas permeacion linfatica y perineural
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G-K C¢lulas de habito escamoso, de citoplasma amplio, claro, con nucleos pleomorficos, de formas
bizarras, y evidentes nucléolos, dispuestas en nidos sélidos que infiltran el total espesor de la pared.
Pequefios nidos tumorales de células eosinéfilas con queratinizacion individual sin cambios citoplasmaticos
claros.
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PERFIL INMUNOHISTOQUIMICO
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Negatividad al CEA y Abundante contenido PAS positivo (resalta el glucogeno), sensible a la digestion por
diastasa.
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