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TUMOR DE EWING (RETICULOSARCOMA
OSEO) CON METASTASIS CARDIACAS
Y HEPATICAS

D. CENTENERA FONDON, G. PANIAGUA RODRIGUEZ
y E. LOPEZ GARCIA.

Clinica Médica del Hospital Provincial de Madrid.
Prof.: Dr. C, JiMENez Diaz,

Aunque no es de observacion frecuente, el
denominado tumor de Ewing de los huesos
plantea siempre problemas de interés clinico.
unas veces de tipo diagnéstico—especialmente
cuando no se localiza en huesos largos—, otras
de tipo histopatolégico y siempre de tipo tera-
péutico. Por eso estd justificado reavivar es-
tos problemas, si no en todos los casos, si por
lo menos en aquellos que, como el que vamos
a comentar, presenten algunos aspectos intere-
santes. Esto permitiria, acaso, tener el espiritu
preparado para cuando llegue el momento de
poderle influir terapéuticamente con mayor efi-
cacia que en la actualidad.

Sujeto de veintiocho afios (A. O. M.), soltero. natural
de Fuenteovejuna (Cérdoba), dependiente de comercio,
que ingresé en la Sala 31, el 13 de enero de 1952, en
muy mala situacién, Desde hacia seis meses Venia te-
niendo dolores en la cadera derecha que le dificultaban
la marcha. Procuraba calmarlos con analgésicos co-
rrientes y pudo, gracias a ellos, seguir trabajando has-
ta hace un mes, en que se hicieron intolerables. Tam-
bién hace un mes comenzé a hincharsele el ojo derecho
por propulsién del globo ocular.

Desde hacia alglin tiempo se encontraba también
cansado y tenia anorexia y estrefiimiento pertinaz. No
habia tenido fiebre, y fuera de los sintomas indicados,
no tenia otra molestia.

Padre, muerto de tuberculosis pulmonar. Madre y tres
hermanos, viven sanos. En 1938 tuvo un proceso febril
de tres meses de duracion, diagnosticado de fiebre ti-
foidea ¢n el Hospital de Badajoz. No recuerda los sin-
tomas que tuvo por haberse encontrado en estado de
inconsciencia casi todo el tiempo que estuvo hospitali-
zado, Hace cinco afios, y a consecuencia de un catarro
muy prolongado, le vieron a rayos X, enconfrando una
lesién en el pulmén derecho. Tuvo febricula y tos du-
rante un mes,

: En la exploracién, sujeto muy desnutrido, en estado
d:r gc;ﬂn postracién. Exoftalmos muy intenso de 0jo
ret:u 0, que parece hallarse propulsado por un proceso
racm;lorbitarin. El parpado superior presenta una colo-
o amoratada y algunas venas finas ingurgitadas.
pulmg' escasamente poblada., En el térax, percusion de
disemin normal; por auscultacién, roncus y sibilancias
e nados en ambos cuerpos pulmonares. En corazon,
o alpllmﬂ: bradicardia de 56 al minuto. En abdomen
estal,, a.pai un higado muy grande, cuyo borde inferior
entrantg \fel del ombligo, y es irregular con salientes y
Huperficis' en alguna zona tiene consistencia pétrea. La
bulo 4 ¢ presenta lobulaciones; una de ellas, en el 16-

erecho, de consistencia muy firme. No se palpa

ni percute el bazo, No hay adenopatias cervicales, axi-
lares ni inguinales.

Limitacion funecional en la cadera derecha, euyos mo-
vimientos resultan muy dolorosos. Dolor a la presion en
csta cadera, Testiculos, normales,

En orina, nada anormal.

Un examen oftalmolégico (doctor MaRIN ENCISO)
demostrd exofialmes derecho no reductible, de 20
a 22 mm., con edema de ambos parpados de ojo dere-
cho, mas acentuado en el superior, Vision de 1/150 con
ese ojo. En el fondo del mismo, estasis venosa muy
acentuado con edema papi'ar, sin hemorragias, Kl exa-
men sugieres un proceso neopldsico de drbita de origen
metastasico.

En radiografia de pelvis (fig. 1) se aprecia en el ilia-
co derecho una alteracién de la estructura todo a lo
largo de la cresta y borde anterior, gque penetra en el
hueso hasta unos 5 cm. En esta zona, el hueso presen-

Fig. 1.

ta una estructura arealar, como en panal de miel, cu-
yas trabéculas mas densas enmarcan cavidades mas
claras de pequefio didgmetro. El cuello del fémur dere-
¢ho tiene un aspecto granujiento que recucrda el de
las granulias de pulmoén. El contorno de la cabeza es
normal asi como el de la ceja cotiloidea; entre ambas
formaciones, trabéculas fibrosas, El resto de los hue-
sos de la pelvis es normal.

En la radiografia de toérax (fig. 2) no se observa
nada anormal en parénguima pulmonar, salvo ligero re-
fuerzo de la trama bronco-vascular. En hemitérax iz-
quierdo hay dos masas redondeadas, una de cllas sobre
la segunda costilla, cuya continuidad interrumpe de
manera que no se puede seguir su trayecto hasta su
parte mds anterior; es densa y de contorno preciso.
Por debajo de ella se aprecia una imagen pseudo-infil-
trativa, de contorno menos preciso, formando cuerpo
con el trayecto posterior de la sexta costilla, cuyo cur-
so interrumpe en unos 3 cm., por evidente destruccién
del hueso. En el resto de las costillas, rarefaceién ésea,
con estrias gue caminan a To largo del eje del hueso,
limitando entre si espacios més claros, Silueta cardiaca
difusamente ampliada, observdndose un saliente del
arco de la pulmonar.

Examen de sangre: 4.200.000 hematies. Hemoglobi-
na, 81 por 100. V. G., 0,94. Anisocitosis ligera y algu-
nos policromatéfilos. Leucocitos, 8.200, con 56 segmen-




tados, 6 cayados, 18 linfocitos y 20 monocitos por 100.
Muchos monocitos tienen cardcter histioide y abundan
los formas anormales de nticleo poliescotado, encon-

trindose también algunas inmaduras (2 promonocitos
¥y 1 monoblasto). Plaguetas en cantidad aumentada. Ve-
locidad de sedimentacién, con indice de Katz de 2.
o
|
Fig. 2.
Se practicé una puncién esternal y otra en la cresta
at del iliaco derecho. Esternén de dureza media, obtenién-
", dose médula en regular cantidad de copos medianos
B (101 con grasa escasa. Celularidad algo disminuida. Mega-
2| cariocitos en cantidad regular, en conjunto maduros.
100
MHEIoBIRSLon: oovii vt ibaraiis 1
Promielocitos ..  ....... 11
MIBWCIOR .. o e 15
Metamielocitos ........ 17
SBNBOOR 0 s v b e 14
Begmentados :..iiiiiiien.inniirenines 4
1 T T 4
FOCIEAR ol e 20
MONOCILOS, ..o rvesersinnorosaresnsson 14
46 %
Retotelocitos granulosos ....... 9
- Idem macrolinfoides ... e e L
L Idem microlinfoides ........... ...... 13
I Idem histiocitarios ....,................ 2
FIRSIOBILORN o e vi camoamensass 3
20 %
Eritroblastos baséfiles . ....... ! 1
Idem policromatéfilos ... ... ... 3
Normoblastos policromatéfilos.. . 14
Idem ortocromaticos .................. 2

he | La serie mieloide es hipopldstica, con aumento rela-
1 tivo de promielocitos. Hay ligera linfocitosis, ¥y sobre
todo aumento de monocitos con formas inmaduras, muy
préximas a las células reticulares; pero lo que més des-
taca es el gran aumento de estos elementos retoteliales
con moderados fen6menos displdsticos y sin aumento
de mitosis. Se aprecian ademds algunos nficleos desnu-
dos pequefios, especialmente oscuros y distintos de los
linfocitos, que se encuentran dispersos entre las demés
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células en una proporeién de un 3 por 100, y ep

nos puntos de las preparaciones se observan Teunigeg

en agrupaciones apretadas, que corresponden, cop s

guridad, a micrometdstasis en el esternén (figs, 3 ¥4
En la puncion de la cresta iliaca se cayo sobre y :

zona de hueso muy duro. Se hicieron repetidas aspirg.

Fig. 3.—Micrometistasis esternal

“ﬂ'

Fig. 4.—Agrupacion de células neoplasicas con nucleo des
nudo,

ciones “en blanco”, aun penetrando més profundame’
te, y por tltimo costé gran trabajo retirar el trocah
De su luz se obtuvo una gota de liquido rojo sin &F
visible, cuyo estudio microscépico, previa tincién

J




Fig. 5.—Tumoracion costal seccionada

Giemsa, permitié observar una celularidad cxtrslm'rdi-
nariamente aumentada con un aspecto muy definida-
mente dimorfo: )

A) Una mayoria de células grandes (20 a 30 mi-
cras) con nicleo grande y claro, de cromatina en finas
trabéculas, con un nucleolo poco destacado y proto-
plasma escaso débilmente bas6filo, sin granulaciones ¥
bien contorneado, Se ven mitosis abundantes, hasta el
extremo de encontrarse campos de inmersién con 2 y 3.
El habito general de estas células es de tipo hemoblas-
tico, recordando, mas que nada, al monoblasto.

B) El otro tipo celular se presenta en menor cuan-
tia: algo entremezclado al anterior, se presenta fre-
cuentemente concentrado en agrupaciones mas apreta-
das. Estd constituido por formas pequefias, casi siem-
pre como nficleos desnudos, con abundante cromatina
mucho mAs oscura y de matiz cdrdeno, y muy abun-
dante nucleolos que toman un color azul negruzco. En
estas células hay pocas mitosis ¥y su morfologia es
exactamente la misma que la de las micrometéastasis
descritas en el esternoén.

Se ve alglin mielocito y normoblasto aislado y tam-
bién raramente megacariocitos y alguna forma gigan-
te, multinucleada, del tipo de las mieloplaxas.

No se practicaron més exploraciones porque el enfer-
mo presenté rdapidamente un estado de intensa caque-
xia, falleciendo a los pocos dias.
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En cuanto al diagnéstico, no teniamos la me-
nor duda de que se trataba de un tumor éseo,
de estirpe mesenquimal, de curso muy rapido.
Un sarcoma primitivo del higado, que hubiese
metastatizado en los huesos, constituye una
eventualidad de suma rareza; lo mismo ocurre
con el cancer primario de higado. El diagnds-
tico diferencial oscilé inicialmente entre un
plasmacitoma (afectacién costal y del iliaco),
un osteosarcoma primitivo del iliaco con me-
tastasis, un tumor hemopoyético (por la pre-
sencia de formas blasticas de la serie monoci-
tica) o un sarcoma de Ewing del iliaco con me-
tastasis. Eliminamos el plasmocitoma (mieloma
genuino) porque, en nuestra experiencia, cursa
siempre con velocidad de sedimentacién muy
alta y en este enfermo era de 2 y 4 a la primera
y segunda hora, respectivamente. La puncion
Osea desechaba también esta posibilidad. El os-
teosarcoma raramente metastatiza en otros
huesos y lo mismo ocurre con otros tumores
6seos como el osteocondroma. Un tumor O6seo
de células hemopoyéticas (cloroma) se elimina-
ba por el analisis de sangre. Habia, sin embar-
go, tres formas j6venes de la serie monocitica
en sangre periférica, pero parece que es rara
la afectaciéon Osea en la leucemia monocitica.
Cuando en ésta se presentan tumores, es muy
frecuente la afectacién del espacio perirectal
que el paciente no tenia. Quedaba la posibili-
dad de un tumor primario del iliaco del tipo
del tumor de Ewing con metastasis en otros
huesos y en el higado. Los datos de puncién del
iliaco y del esternén parecian apoyar este su-
puesto: los nucleos redondos, desnudos, que se
encontraban en las extensiones, corresponden

Fig, 6.—N6dulos tumorales subpericirdicos.

Fig. 7.—Noédulo tumoral subendocardico en vilvula mitral.
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a células de estirpe neoplasica. Imagenes seme-
jantes, aunque con caracteres celulares espe-
ciales, han sido observadas en la puncién ester-
nal en casos de carcinoma metastasico por uno
de nosotros (G. P.). Los ntcleos redondos de
este caso corresponderian a “células pequenas”
del sarcoma de este tipo, hoy designado con el

Fig & —Na6dulos subendocardicos en auricula derecha,

nombre de reticulosarcoma. En cuanto a las
abundantes células reticulares (células A) que
se apreciaban en la puncién del iliaco, corres-
ponden verosimilmente a lo que denominamos
“malignizacién inducida del reticulo” como
reaccion a la presencia de células tumorales in-
vasoras (las células B); la proliferacion reticu-
lar de la médula es tan intensa que supera la
del propio tumor. La ausencia de esta prolife-
racion reticular en el esternén, donde en cam-

Fig. 9.—Seccion longitudinal del higado. Dos grandes ma-
848 tumorales separadas por una cufa de parénquima no
afectado,

bio existen células B, parece apoyar este su-
puesto: la malignizacion proliferativa del re-
ticulo no se habria producido aun en el es-
ternon.

Como hemos dicho, el enfermo fallecié a los
rocos dias y en la autopsia (doctores ARTETA Y
DoMiNGUEZ) se encontré lo siguiente: Tdraux:
en regiones antero-superior y media-posterior
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del hemitérax izquierdo se ven dos nodulos g
morales que invaden y destruyen las C(}Stil]aa:
ambos tienen el tamano aproximado de una p |
neda de cinco pesetas y corresponden a las jmg
genes apreciadas en la radiografia (fig, 5). B
pulmones, nada especial. En el corazon se g
servan, a traves del pericardio visceral, Ungg
masas blanco griséceas, principalmente a niyg
de la cara posterior de la auricula derech y
cara anterior de la izquierda (fig. 6) que, g
corte, tienen aspecto tumoral. En el endocargiy
de auricula izquierda, en el origen de una g
las valvas de la mitral, nodulo tumoral (fig, 7)
se aprecian también otros pequenos, en colifly,
en el endocardio de la auricula derecha (fig, §)

Fig. 10.—Corte histologico de tumor costal (400 3

Abdomen: Higado muy aumentado de tamai
con grandes masas, generalmente esféricas, &
unos 10 em. de diametro, y otras, mas peqe
fias, que invaden casi totalmente el paréng¥
ma (fig. 9). Estomago, intestino, bazo, rifion#
vejiga y prostata, sin alteraciones macroscop
cas. En el hueso iliaco derecho, formacion ¥
moral que invade la region de la cresta en
su extensién abombando el periostio, que red
bre la cara interna. Al corte es de consistent
blanda, destruyendo el hueso en varios cen
metros. No hay aumento de volumen de
ganglios toracicos y abdominales; raramel
se aprecia alguno mesentérico algo aumenta®
El tejido retroocular de la drbita derechd ™
presenta infiltrado por una masa tumoral ¥
quena.

El estudio histolégico de la tumoracion &
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~ costillas, iliaco, higado, coragén y un ganglio
linfatico engrosado, da una imagen uplfor-me.
ge trata de un tumor constituido por células de
aspecto reticular, 1nd1feren(_:1'ada’s, con escasas
mitosis. No hay neoformacion 6sea ni células
lasméaticas. En cortes tefiidos para visualizar
geticulina se aprecia una trama reticular muy
fina que enmarca pequenos mglos celulares. E_I]
conjunto corresponde_a a un reticulosarcoma (fi-
as 10 y 11) que tiene de curioso, sobre todo,

J]a presencia de metastasis cardiacas. Las me-

Fig. 11.—corte histologico de tumor costal (900 X).

téstasis ganglionares, pulmonares y aun hepa-
ticas, no son raras en el reticulosarcoma; las
cardiacas son muy poco frecuentes. En la es-
tadistica de PriCHARD, de 4.375 autopsias de
cancerosos, habia metéastasis cardiaca en 146
casos, predominando los tumores de naturaleza
epitelial; en 18 casos se trataba de metastasis
de neoplasias ganglionares, y en dos, de metas-
fasis de tumores Gseos. GREINER ha estudiado
casos de sarcomas reticulares con metastasis
cardnaga ¥ FRIEDBERG refiere un caso de tumor

de Ewing metastatizado en el corazon.
Al tratar de obtener un encuadre preciso del
z1:1‘006?.4:3 en Ia. nosografia de los tumores 0seos.
preciamos clerta dificultad. ;Qué puesto ocu-
Eea;l 61:; reticulosarcomas dentro de los tumio-
Fensic é)lft}- En realidad, no hay ninguna dife-
de Evwin e este tumor y el denominado tumor
b entgd de los huesos. Este autor separo
Roming ldad clinica bien precisada el que de-
O endotelioma maligno. Para su diferen-

ciacién se atuvo no sélo a datos histolégicos,
sino también clinicos, radiograficos y terapéu-
ticos (radiosensibilidad). El tiempo ha demos-
trado la justeza de esta diferenciacién. Pero ya
el hecho de que el propio EWING precisase echar
mano de otros rasgos diferenciales que los me-
ramente histolégicos, demuestra la falta de
uniformidad de los hallazgos: el mismo autor
diferencia una forma circunsecrita, mas propia-

mente endotelial, y otra difusa.

Estudiando el mismo material del “Registry

Fig, 12.—Tinciéon de reticulina.

of Bone Sarcoma’”, CONNOR sacl la impresién
de que el tumor de Ewing procedia histogené-
ticamente de las células del sistema reticulo-
endotelial de la médula 6sea. Para OBERLING se
trata de un reticulosarcoma que no difiere, mor-
folégica e histogenéticamente, del que ha sido
bien estudiado en érganos con reticulo abun-
dante como los ganglios linfaticos.

Afios mas tarde este mismo autor, con RAI-
LEANU, ratifica esta opinién. Segin é€l, los tu-
mores de la médula ésea—mielomas en sentido
amplio—podrian estar constituidos por cual-
quiera de las células que alberga la médula: ele-
mentos blasticos de la serie blanca, de la serie
roja y células del reticulo. Llevando ain més
lejos sus apreciaciones, estima que todos estos
tumores derivan de la célula mesenquimal pri-
mitiva, hemohistioblasto, que podria evolucio-
nar en una cualquiera de las direcciones en que
lo hace normalmente, pero con caracter tu-
moral.
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Con esta opinion explica los hallazgos histo-
légicos en distintos casos por €l estudiados.
Unas veces se trata de tumores de células indi-
ferenciadas, de estructura uniforme, entre las
que apenas existe sustancia fundamental. Otras.
existe una disposicion claramente reticular, sin-
citial, de las células. Estos son los aspectos mas
frecuentemente encontrados y corresponden,
respectivamente, al reticulosarcoma indiferen-
ciado, como nuestro caso, o al reticulosarcoma
diferenciado. En ocasiones las células tienen
aspecto endotelial, constituyendo vasos neofor-
mados, v es este caracter, sin duda, el que mas
llamé la atencion de Ewinc. Mas raramente,
junto a zonas tumorales de aspecto claramente
reticular, es posible apreciar agrupaciones de
células matrices de la serie blanca o roja (re-
ticulomielosarcoma) como forma de transicion
entre el reticulosarcoma y el mielosarcoma mie-
loide o eritroblistico. Las razones que OBER-
LIND aduce para la consideracion del tumor de
Ewing como un reticulosarcoma son bastante
convincentes. El hecho de que en unos casos
aparezca reticulina y en otros no, carece de
trascendencia para este autor: ello se deberia
a la mayor o menor diferenciacion celular.
SToUT se adhiere a la opinion de OBERLING, aun
cuando cree que es éste un tema que precisa de
nuevas investigaciones.

Haciendo caso omiso de los trabajos comen-
tados, PARKER v JACKSON introducen en la cla-
gificacion del “Registry” (v. COLEY) el reticulo-
sarcoma como un tumor distinto de los admiti-
dos. Los caracteres histolégicos que aducen
como diferenciales del Ewing no son convin-
centes, como tampoco lo son los caracteres cli-
nicos. Los casos del “Registry” que ellos revi-
san les hacen considerar el tumor como relati-
vamente benigno. Da la impresion, aunque no
lo dicen, de que seleccionados los casos de lar-
ga supervivencia, encuentran que la histologia
es tipicamente reticulosarcomatosa—siendo asi
que todos ellos habian sido diagnosticados de
EWING—, y en lugar de concluir que dentro del
Ewing los reticulosarcomas mdas diferenciados
son mds benignos, cosa que, por otra parte, es
l6gica, aislan un tumor que ya habia sido reco-
nocido como tal por autores de su mismo pais.

En la obra de CoLEY y en la de LUCK se estu-
dian separadamente el tumor de Ewing y el re-
ticulosarcoma: basta ver las respectivas des-
cripciones y las microfotografias de uno y otro
tumor para apreciar que son una misma cosa.

En resumen, nosotros concluimos que nues-
tro caso corresponde a un reticulosarcoma in-
diferenciado, y en cuanto a la identidad de este
tumor con el sarcoma de Ewing seguimos a
OBERLING, cuya opinién nos parece bien funda-
mentada, en tanto que otros métodos del futu-
ro, acaso terapéuticos, ratifiquen o rectifiquen
‘esta opinién.

- Incidentalmente sefialamos el valor que pue-
da tener el estudio de la médula Gsea no sélo

para el diagnéstico diferencial, sino para ¢
juiciamiento prondstico y terapéutico, By 4
primer aspecto, son precisas mas observag, |
nes para poder relacionar el cuadro miepgge
pico de la puncion con el cuadro histolégieg,
Desde el punto de vista pronostico, es 16gicy
que se consideren més graves los casos con my.
nifestaciones a distancia—traducidas pop
puncién ésea practicada, como habitualmey
en el iliaco y en el esternon—que los casos ;.
calizados. Y en cuanto al tratamiento en log ¢,
sos con manifestdciones a distancia, estard jye
tificado el empleo de recursos de accién m
general, como son hoy en dia las mostazas nj.

trogenadas.
RESUMEN,

Se estudia un caso de reticulosarcoma primi.
tivo del iliaco con metastasis hepaticas, cardis
cas (subpericardicas y subendocérdicas), en do
costillas y en la grasa retroorbitaria, compy.
bado en estudio histolégico después de necrop
sia. Se identifica este tumor con el denominady
sarcoma de Ewing de los huesos aduciendo las
razones pertinentes.

Se sefiala el valor diagnoéstico, prondstico y
de orientacion terapéutica de la puncion e
ternal.
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LEUCOSIS MONOCITICA

G. BAQUERO GIL.

Hospital del Rey.

Consideramos obligada la exposicion del pre
sente caso como aportacién al problema no t&
talmente dilucidado todavia de la existencia &
una genuina leucosis monocitica.

Hasta el momento, juzgando por los dai®®
de nuestra propia experiencia, éramos :
mente adictos a la escuela de NAEGELI; los P
cos casos que hemos estudiado considerad®
como presuntas leucemias monociticas, unas
ces por nosotros mismos, otras veces por 04
hematélogos, las vimos evolucionar siempre ¥
cia la fase clinica y hematologica de la leuct>%
mieloblastica aguda. En el estudio retrospet™
vo de las preparaciones correspondientes 8 °
fases anteriores, cuando se habia establecido®
presuncion de leucosis monocitica, nos L



