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Palabras clave Resumen

> Procalcitonina
= Tumor neuroendocrino

La procalcitonina se utiliza en el dia a dfa hospitalario como biomarcador de patologia infecciosa bacteriana.
En los ultimos afios se ha descrito su utilidad para el diagndstico de diferentes tumores neuroendocrinos.

> Prostata Exponemos el caso de un varén de 73 afios con diagnostico de tumor neuroendocrino de alto grado de ori-
gen desconocido con afectaciéon Unica y masiva hepatica siendo compatible, por la elevacion del antigeno
prostatico (PSA), con un tumor neuroendocrino de origen prostatico de alto grado con afectacién visceral y
que presentaba analiticamente elevacién de procalcitonina.
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Procalcitonin is used in the day-to-day hospital as a biomarker of bacterial infectious pathology. In recent years,
its usefulness for the diagnosis of different neuroendocrine tumors has been described. We present the case of
a 73-year-old man with a diagnosis of a high-grade neuroendocrine tumor of unknown origin with single and
massive liver involvement being compatible, due to the elevated prostatic antigen (PSA), with a high-grade neu-
roendocrine tumor of prostate origin with visceral involvement and analytically presenting elevated procalcitonin.
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Otro papel fundamental de la procalcitonina es su utilizacion como biomarca-
dor de diferentes tumores, entre ellos, el més conocido, el carcinoma medular
de tiroides®. En los Ultimos afos se ha descrito la elevacion de la procalcitonina
en otros tumores neuroendocrinos, tales como tumores de pulmaén, pancreas,
préstata o tracto digestivo. Un nivel alto de procalcitonina se relaciona ademds
con un peor prondstico vital*®,

> La procalcitonina no solo se puede utilizar como biomarcador infeccioso,
sino también para el diagndstico de ciertos tumores neuroendocrinos.

> La afectacién metastasica hepatica de estos tumores puede estar rela-
cionada con el aumento excesivo de procalcitonina en estos pacientes.

Caso clinico
Introduccién

Antecedentes y enfermedad actual
La procalcitonina es un precursor de la calcitonina secretada principalmente

en las células tiroideas, produciéndose como respuesta de mediadores infla-
matorios y ante la agresién de agentes microbianos’. Existe un uso extendido
de la procalcitonina como biomarcador infeccioso, usdndose en la practica
clinica principalmente para el diagnéstico y evaluacién de infecciones bac-
terianas?.

Presentamos el caso de un vardn de 73 afos con antecedentes de diseccion adr-
tica tipo B abdominal, reseccién transuretral de préstata en 2016 por tumor pa-
pilar de bajo grado y lobectomia superior derecha en el afo 2019 por carcinoma
broncogénico TTbNOMO. El tltimo control se realizé en julio de 2020 con tomo-
grafia computerizada axial (TC) de térax que presentaba estabilidad radioldgica.
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El paciente sufri¢ en noviembre de 2020 una caida accidental con traumatismo
tordcico derecho. Tras 15 dias de dolor torécico, se realizé electrocardiograma y
radiografia de térax, siendo normales, por lo que ante el antecedente de disec-
cion adrtica se hizo un angio-TC de térax en diciembre de 2020. En dicha prueba
se objetivd aparicion de imagenes nodulares hipodensas, de bordes mal defini-
dos localizados en ambos l6bulos hepaticos y un area mal definida igualmente
hipodensa localizada en el segmento IV-VIIl de unos 4,1 x 4,4 centimetros (cm),
hallazgos sugestivos de metastasis como primera posibilidad (Figura 1).

Figura 1. Tomografia computarizada de térax y abdomen.

Por dicho hallazgo radiolégico, su médico de atenciéon primaria solicité mar-
cadores tumorales en diciembre 2020 presentando antigenos prostatico (PSA)
elevado 27,6 ng/mL (normal inferior 4 ng/mL). Previamente, en control de PSA
en julio de 2020 era normal (2,8 ng/mL).

Por antecedentes de carcinoma broncogénico se derivé a consultas de neumolo-
gia para continuar estudio. Se solicitaron nuevos marcadores tumorales en enero
de 2021, con aumento de PSA a 66,1 ng/mL y se realizé tomografia por emision
de positrones (PET-TC) presentando discreto incremento metabolico patolégico
del metabolismo glicidico en el parénquima hepatico, sin otras alteraciones. Se
decidié realizar biopsia de las lesiones hepaticas citdndose en febrero de 2021

Exploracion fisica y pruebas complementarias

El paciente acudié a los servicios de Urgencias 24 horas previas a la realizacion de
la biopsia por fiebre de 38,5 °C de 48 horas de evolucion, sin otra clinicaacompa-
Aante. En exploracion fisica presentaba buenas constantes vitales, sin destacar
alteracion en la auscultacion cardiaca o pulmonar, ni alteracion abdominal.

Se decidi¢ extraccion de analitica sanguinea y de orina, siendo esta Ultima no
patologica. En los resultados de la analitica sanguinea destacaron leucocitosis
de 14.400/mm? (normal inferior a 10.000/mm?), neutrofilia 11.300/mm? (normal
7500/mm?), PCR 187,2 miligramos/litro (mg/L) y elevacion muy importante de
procalcitonina con 1.460,84 ng/mL (normal inferior a 0,05 ng/mL).

Con estos resultados, asociados a leve alteracién hepatica de transaminasas
(ALT 77 U/L siendo normal inferior a 55 U/L), AST 135 U/L (10-40 U/L), GGT
216 U/L (10-64 U/L)) se decidid ingreso en planta de Neumologia. Se obtuvo
una nueva determinaciéon de procalcitonina, resultando nuevamente elevada,
1461 ng/mL, inicidandose cobertura antibidtica con imipenem.

Para descartar origen infeccioso, con urocultivo y hemocultivo negativos, se
realizd TC corporal total con contraste, presentando incremento en tamafio y
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numero de las lesiones hepaticas del TC previo de diciembre de 2020. En dicho
TC también se describié prostata aumentada de tamano.

Evolucion y diagnéstico

Comentado el caso con Urologia, y tras exploracion de préstata dolorosa, se de-
cidio realizacion de resonancia magnética de prostata, objetivandose aumento
de tamano sin identificarse nédulos sospechosos o focos de restriccion de la
difusion ni realces diferenciales.

Se complet6 estudio con nuevos marcadores tumorales, con elevacion de an-
tigeno carcino embrionario de 9,5 ng/mL (normal 0-5 ng/mL) y CYFRA 21.1: de
5,07 ng/mL (normal 0-2,08 mg/mL). Posteriormente se amplié cromogranina A,
con elevacion a 812,1 ng/mL (normal inferior a 100 ng/mL).

Tras desaparicion de la fiebre, se realizd biopsia hepética guiada por ecografia,
obteniéndose 2 muestras para Anatomia Patolégica. El resultado citolégico fue
metastasis de tumor neuroendocrino de alto grado histologico, presentando
negatividad frente a TTF1, NKX 3.1, tiroglobulina, CD34 y andrégenos. Positi-
vidad frente a sinpatofisina, cromogranina y MOC31. Estos resultados de in-
munohistoquimica apuntaban a un tumor con diferenciacién neuroendocrina
extratiroideo y secretor de calcitonina.

Se realizd ecografia tiroidea donde se objetivaron 4 nédulos heterogéneos,
mostrando criterios de benignidad.

Comentado el caso con Oncologia, el paciente pasé a su cargo, con diagnéstico
de tumor neuroendocrino de alto grado de origen desconocido con afectacion
Unica y masiva hepatica siendo compatible, por la elevacién del PSA, con un tu-
mor neuroendocrino de origen prostético de alto grado con afectacion visceral.
Actualmente en tratamiento quimioterapico con carboplatino y paclitaxel.

Discusion

Hace décadas la procalcitonina, un péptido formado por 116 aminoacidos, fue
identificada como biomarcador sérico con una importante sensibilidad y es-
pecificidad para el diagnéstico de infecciones bacterianas' En condiciones
fisiologicas, esta proteina es creada y liberada principalmente por las células
tiroideas, pero también por células neuroendocrinas localizadas en el pulmon
y el sistema digestivo’. No obstante, en el contexto de un proceso infeccioso se
produce un incremento de la sintesis de procalcitonina a partir de los monoci-
tos, los macrofagos y los hepatocitos.

En los dltimos anos, la elevacion de niveles de procalcitonina también se ha
utilizado para el diagnéstico de tumores medulares de tiroides y carcinomas
neuroendocrinos. La mayoria de estos tumores, principalmente de eséfago,
pulmén y pancreas, presentaban al diagndstico metéstasis hepaticas, presen-
tando rangos de valores de procalcitonina entre 20,1y 927,0 ng/mL>.

Se ha descrito que el gran nimero de células neuroendocrinas localizadas en
el higado, junto con las células de Kupffer, pueden jugar un rol importante en
el mecanismo de produccién de procalcitonina a nivel hepatico en los tumores
con lesiones metastésicas a dicho nivel®. En nuestro caso, el paciente presentaba
metastasis hepaticas y también se objetivaron valores elevados de procalcitoni-
na, llegando a los 1461 ng/mL previos al inicio de tratamiento quimioterapico.

En la bibliografia se ha descrito que tras el inicio del tratamiento quimio-ra-
dioterdpico, los niveles de procalcitonina tienden a descender®. En nuestro
paciente, tras el inicio de quimioterapia, se produjo a los 2 meses un aumento
de procalcitonina hasta 2.575 ng/mL, diferencidndose de los casos publicados
previamente en la bibliografia*.
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La diferenciacion neuroendocrina en los tumores de préstata o en el contexto
del cancer de prostata es poco comun. Son tumores pocos frecuentes (0,2-2%),
pero aparece con frecuencia en pacientes previamente tratados (17-30%)°.
Este tipo de tumores son de mal prondstico, presentando una supervivencia
de 10-30 meses’. En nuestro caso el diagnostico es compatible por la elevacién
de PSA, presentando la resonancia magnética aumento de tamano prostatico
pero sin objetivarse otras lesiones. La elevacion de procalcitonina en este tipo
de tumores se ha descrito como posible biomarcador para el diagndstico inci-
piente de esta enfermedad®’.

Conclusiones

Este caso presenta un tumor neuroendocrino de alto grado de origen desco-
nocido con afectacién hepética siendo compatible, por la elevacion del PSA,
con un tumor neuroendocrino de origen prostético de alto grado. Como in-
terés presentaba una procalcitonina inusualmente elevada, posiblemente re-
lacionada con el estadio del carcinoma, con importante afectacién hepética.
Este caso pone de relieve el importante papel de la procalcitonina en paciente
con tumores neuroendocrinos, tras descartar infeccion.
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