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CASO CLIiNICO

Carcinoma adenoneuroendocrino mixto: reporte de caso
Mixed adenoneuroendocrine carcinoma: case report
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Resumen

Introduccion: El carcinoma adenoneuroendocrino mixto es un tumor raro del tracto gastrointestinal con doble diferenciacion
en carcinoma adenomatoso y neuroendocrino, cada componente con al menos el 30%. Caso clinico: Mujer de 60 afios con
cuadro de dolor abdominal agudo. Se decide tratamiento quirdrgico, encontrando un tumor a nivel de ciego y colon ascen-
dente, y se realizan hemicolectomia derecha e ileostomia. Discusion: El carcinoma adenoneuroendocrino mixto puede
aparecer en diversos 6rganos. Son tumores muy malignos, con alto riesgo de metastasis. Conclusiones: Estos tumores no
presentan sintomas ni hallazgos radiolégicos o de laboratorio especificos; el diagnéstico depende de estudios histopatolégicos
e inmunohistoquimicos posoperatorios.

Palabras clave: Carcinoma adenoneuroendocrino mixto. Diferenciacion adenocarcinomatosa. Diferenciacion neuroendocrina.
Cancer colorrectal.

Abstract

Introduccion: Mixed adenoneuroendocrine carcinoma is a rare tumor of the gastrointestinal tract with double differentiation into
adenomatous and neuroendocrine carcinoma, each component with at least 30%. Case report: A 60-year-old female with acute
abdominal pain. Surgical treatment was decided, finding a tumor at the level of the cecum and ascending colon, a right hemico-
lectomy and ileostomy were performed. Discussion: Mixed adenoneuroendocrine carcinoma can appear in various organs. They
are highly malignant tumors, with a high risk of metastasis. Conclusions: These tumors do not present symptoms or specific
radiological or laboratory findings; diagnosis depends on postoperative histopathological and immunohistochemical studies.

Keywords: Mixed adenoneuroendocrine carcinoma. Adenocarcinomatous differentiation. Neuroendocrine differentiation.
Colorectal cancer.
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|ntroducci6n

El carcinoma adenoneuroendocrino mixto (MA-
NEC, mixed adenoneuroendocrine carcinoma) es un
tumor raro del tracto gastrointestinal que consiste en
una diferenciacion doble adenocarcinomatosa y neu-
roendocrina, y cada componente representa al me-
nos el 30% del tumor'. Aunque no son comunes,
estos tumores muestran un comportamiento agresi-
Vo Y, en general, presagian un mal prondstico. La es-
tandarizacion del tratamiento en los MANEC ha sido
histéricamente dificil por la falta de clasificacién his-
toldgica diagndstica. Debido a su rareza, las reco-
mendaciones de tratamiento actuales para el
carcinoma mixto adenoneuroendocrino se basan en
datos limitados y siguen las pautas generales para
el tratamiento de los adenocarcinomas y las neopla-
sias neuroendocrinas?. La incertidumbre sobre la
eficacia de las estrategias de tratamiento local y
sistémico disponibles es un problema de composi-
cion. Incluso aquellos pacientes con enfermedad li-
mitada localmente tienen una esperanza de vida
relativamente corta. En 2010, la Organizacién Mun-
dial de la Salud (OMS) finalmente reconocid esta
condicién poco comun como una entidad especifica
para el cancer de colon con la esperanza de espe-
cificar mejor las opciones de tratamiento en el futu-
ro3. Los MANEC representan el 3-9.6% de todos los
canceres colorrectales y solo se han notificado ocho
casos en el ciego hasta la fecha, por lo que el si-
guiente caso es excepcionalmente raro®.

Presentamos el caso de una paciente de 60 afos,
con cuadro clinico de abdomen agudo, quien se so-
meti6 a evento quirdrgico encontrando apendicitis
aguda y como hallazgo operatorio un tumor de ciego
y colon ascendente, notificado posteriormente por el
area de patologia como MANEC.

Caso clinico

Mujer de 60 afos, con antecedentes de diabetes tipo
2 e hipertension arterial sistémica; niega antecedentes
quirdrgicos. Inicia su padecimiento actual un dia antes
de su valoracién con dolor de tipo célico en el hipocon-
drio derecho, de intensidad 7/10 en la escala numérica
del dolor, irradiado al cuadrante inferior derecho, acom-
pafiado de distension abdominal, nausea llegando al
vomito de contenido gastroalimentario en tres ocasio-
nes, sin exacerbantes ni atenuantes; de manera oca-
sional, en las ultimas 12 horas se presentd con dolor

Figura 1. Tomografia abdominal en fase simple, corte axial, en la
que se aprecia una tumoracion aparentemente dependiente del ciego
(circulo).
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Figura 2. Tomografia abdominal en fase simple, corte transversal,
en la que se aprecia una tumoracion aparentemente dependiente del
ciego (circulo).

de tipo punzante, de intensidad 10/10 en la escala
numérica del dolor, en la regién de la fosa iliaca dere-
cha. En la exploracion fisica, neurolégicamente integra,
cardiopulmonar sin compromiso, abdomen globoso a
expensas de paniculo adiposo, peristalsis aumentada
en intensidad y frecuencia, doloroso a la palpacion en
hipocondrio derecho y fosa iliaca derecha, Murphy ne-
gativo, McBurney positivo, con presencia de masa pal-
pable en la fosa iliaca derecha, de aproximadamente 5
x 5 cm, movil, no adherida a planos profundos y de
consistencia firme; resto sin alteraciones. Laboratorios:
leucocitos 12.67 10%ul, hemoglobina 14.1 g/dI,
hematocrito 44.2 %, plaquetas 367,103/mm3, neutrdfilos
82%, glucosa 24.2 mg/dl, urea 32.4 mg/dl, BUN
15.0 mg/dl, creatinina 1.0 mg/dl, sodio 137.0 mmol/l,
potasio 4.6 mmol/l, cloro 98.8 mmol/l, bilirrubina total
0.18 mg/dl, bilirrubina directa 0.44 mg/dl, bilirrubina in-
directa 0.26 mg/dl, DHL 357 U/l, AST 15.5 U/l, ALT 10.5
U/l, fosfatasa alcalina 107 U/l, ACE 2.13 ng/ml,

675



676

Cirugia y Cirujanos. 2024;92(5)

- 4 i B d
Figura 3. Tumor dependiente del ciego obtenido por laparotomia
exploradora (flecha).

Figura 4. Pieza quirirgica obtenida de hemicolectomia derecha e
iliectomia distal.

C1-125 87.2 U/ml y AFP 3.54 U/ml. Tomografia abdo-
minal en fase simple: imagen sugestiva de apendicitis
aguda retrocecal complicada, con acentuados cambios
inflamatorios y liquido libre en hueco pélvico, con en-
grosamiento nodular de la pared del ciego con multiples
ganglios ileocecales y retroperitoneales (paradrticos,
intercavoaorticos y retrocrurales), el mayor de 17 mm,
que pudieran ser por el proceso inflamatorio por
contigliidad sin poder descartar una lesion subyacente
del colon (Figs. 1y 2). Se decide su tratamiento qui-
rurgico abierto, durante el cual se encuentra una tumo-
racion a nivel de ciego y colon ascendente, de
aproximadamente 10 cm, de consistencia firme, con
tejido inflamatorio, y perforacion a nivel de tercio medio,
con salida de material fecal a la cavidad, asi como pro-
ceso agudo en fase Il a nivel apendicular. Se realizan
hemicolectomia derecha e ileostomia, y se envia la
pieza a patologia. Se coloca drenaje de tipo laminar de
media pulgada dirigido al hueco pélvico, el cual emerge
a nivel del cuadrante inferior derecho (Figs. 3y 4).

Figura 5. Producto de hemicolectomia e ileostomia distal, con apén-
dice posileal (circulo). Se observa una lesion neopléasica en la mucosa
del ileon, la valvula ileocecal y el ciego.
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Figura 6. Proliferacién neopléasica con patrén insular, que sugiere dife-
renciacion neuroendocrina.

Posterior al evento quirtrgico, la paciente es enviada
al &rea de hospitalizacion a cargo del servicio de cirugia
general, donde se mantiene 24 horas en ayuno, con
ileostomia funcional y herida quirdrgica sin complicacio-
nes. Es manejada con antibioticoterapia: metronidazol
500 mg intravenoso cada 8 horas durante 14 dias y
ertapenem 1 g intravenoso cada 24 horas durante 7
dias. Se inicia la via oral, tolerdndola adecuadamente,
presentando gasto por ileostomia. Reporte de patolo-
gia: adenocarcinoma moderadamente diferenciado con
caracteristicas histoldgicas de carcinoma mixto adeno-
neuroendocrino de grado 2 moderadamente diferencia-
do; apendicitis aguda ulcerada, abscesada, transmural,
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en apéndice posileal (Figs. 5y 6). Se reporta estudio
de inmunohistoquimica: MLH-1 intacto, MSH-6 intacto,
CD56 positivo, sinaptofisina positivo, MSH-2 intacto,
PMS-2 intacto y cromogranina positivo. Como parte del
tratamiento clinico posoperatorio de la paciente se brin-
da terapia analgésica con base en celecoxib 100 mg
por via oral cada 12 horas por 14 dias, asi como diclo-
fenaco 100 mg por via oral cada 12 horas por 7 dias.
Se anadié tratamiento procinético de tipo cinitaprida
1 mg por via oral cada 8 horas por 30 dias. Igualmente
se decide el envio de la paciente al area de oncologia mé-
dica, donde actualmente continia en seguimiento y en
valoracion para el inicio de quimioterapia.

Discusion

Los MANEC en el tracto gastrointestinal pueden apa-
recer en diversos drganos, como el esofago, el esto-
mago y el colon, pero son mas comunes en el recto®”.
Independientemente de la localizacion y del estadio del
tumor, los MANEC parecen ser tumores muy malignos,
con alto riesgo de metastasis a distancia. La agresivi-
dad parece depender del componente endocrino, sea
cual sea su proporcién?. El diagndstico se basa princi-
palmente en la citologia y la arquitectura del tumor, y
se completa mediante inmunotincién con marcadores
neuroendocrinos especificos, como cromogranina, Si-
naptofisina y CD56 (para el componente neuroendocri-
no), combinados con marcadores de diferenciaciéon no
endocrina, como queratina 7. No esta claro si el MA-
NEC es bioldgicamente mas similar al neuroendocrino
o al adenocarcinoma. Sin embargo, es un tumor extre-
madamente raro, con la mayoria de los casos presen-
tados en reportes aislados®. Estos tumores no
exhibieron sintomas especificos ni las pruebas radio-
I6gicas o de laboratorio especificas de ellos revelaron
hallazgos unicos; por lo tanto, el diagndstico depende
de los estudios histopatoldgicos e inmunohistoquimicos
posoperatorios®. Debido a su rareza, se conocen pocos
aspectos con respecto al origen y a las mejores opcio-
nes terapéuticas. Las ultimas recomendaciones de la
OMS sugieren que los MANEC deben tratarse como
un adenocarcinoma; sin embargo, la evidencia recien-
te, seguin numerosos autores, indica que el tratamiento
debe basarse en el componente histolégico mas agre-
sivo®. Los MANEC requieren un manejo mas complejo,
incluida la administracion de una quimioterapia adap-
tada al paciente de acuerdo con la histologia de su
tumor. La Unica estrategia terapéutica para los MANEC
es la reseccion quirdrgica completa (reseccion RO)
para tumor primario y metastasis. Debido a su

naturaleza agresiva y alta tasa de recurrencia, la qui-
mioterapia adyuvante constituye una parte critica del
tratamiento y mejora significativamente la superviven-
cia. Los MANEC comprenden dos componentes cla-
ramente  diferentes  (adenocarcinomatosos vy
neuroendocrinos) que tienen distintas respuestas a la
quimioterapia. Como resultado, la parte mas onerosa
y desafiante del tratamiento de los pacientes con MA-
NEC es la eleccion de la quimioterapia adecuada, tanto
para el tumor primario como para las metastasis a
distancia'2. En nuestro caso, la paciente presentd
datos inespecificos de abdomen agudo, relacionados
principalmente con un padecimiento apendicular agu-
do, pero en la exploracién fisica se vislumbré una masa
aparentemente no dependiente del proceso agudo, y
aunado a esto la imagen tomogréfica identificé una
tumoracién que se encontraba proveniente de colon,
decidiéndose su tratamiento quirlrgico; sin embargo,
fue el estudio histopatoldgico el que reveld la estirpe
tumoral.

Conclusiones

Debido a su rareza, todavia existe un importante
debate sobre el tratamiento de los MANEC. Estos tu-
mores no presentan sintomas ni hallazgos radioldgicos
o de laboratorio especificos; de este modo, el diagnos-
tico depende de los estudios histopatoldgicos e inmu-
nohistoquimicos posoperatorios. Debido a los sintomas
inespecificos, la naturaleza altamente agresiva y el
potencial metastasico de estos tumores, es vital que
los médicos sigan teniendo conocimiento de los MA-
NEC por sus diagndsticos diferenciales. La literatura
sobre los MANEC es aun limitada y se basa principal-
mente en informes de casos unicos. El diagndstico, el
manejo quirdrgico y los criterios de seguimiento de
estos tumores aun no estan claros.
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