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ABSTRACT

Hibernomas are uncommon neoplasms composed
of brown adipose tissue. The largest database found
contains 170 cases. In humans, this type of tumor ari-
ses from the remnants of fetal brown adipose tissue.
Incomplete excision may result in continued growth
and recurrence, even in tumors appearing to be histo-
logically benign. The interest of the case reported he-
rein lies in detection of the tumor during axillary
lymphadenectomy for a right breast carcinoma.

INTRODUCCION

El hibernoma es un raro tumor benigno del tejido
adiposo que, si se extirpa en su totalidad, no presenta
recurrencias. Representa el 1,6% de los tumores de
dicho tejido!.

La etiologia del hibernoma es desconocida.

La grasa parda tiene como funcién la termogénesis.
Se encuentra en diversos animales y en el feto huma-
no hasta las 21 semanas en la regién interescapular,
pared abdominal posterior, grasa suprailiaca y peri-
pancredtica y cerca de ganglios. Posteriormente va
siendo reemplazada por grasa normal.

En el adulto la localizaciéon mads frecuente es en el
muslo, pero este tejido se puede hallar en axila, me-
diastino, periadrtico, perineural, cuello, es6fago, tra-
quea y zona interescapular’.

Tras revisar la bibliografia, la mayor base de datos
encontrada es la del AFIP (Armed Forces Institute of
Pathology), que cuenta con 170 casos*.

Basandonos en ella, el hibernoma ocurre en adultos
jovenes, de 38 afos de media (un 60% en la tercera y
cuarta décadas de la vida, y sélo un 5% en menores
de 18 afios y un 7% en los mayores de 60). No parece
tener predileccion por ningtin sexo. El seguimiento se
realizo en el 39% de los casos durante 7,7 afios, en
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los que no se encontraron metdstasis, recidivas o
muertes por esta patologia, dado su caracter benigno.

CASO CLINICO

Mujer de 58 afios con antecedentes personales de
reflujo gastroesofdgico, sindrome depresivo, cefalea,
alergia a metales y 3 partos por cesarea.

La paciente acude a la consulta por nédulo en
mama derecha de unos 2 cm, motivo por el cual es es-
tudiada en la Unidad de Patologia de la Mama. En di-
cha consulta la paciente también refiere tumoracion
de unos 5 cm en el pliegue cutdneo subescapular de-
recho, en asimetria con respecto al pliegue izquierdo,
no dolorosa, que a la exploracién resulta una tumora-
cioén bien definida, mévil y de consistencia grasa, su-
gestivo de lipoma.

Se realiza el estudio del nédulo mamario, clinica-
mente sospechoso de neoplasia, mediante mamogra-
fia, ecografia y BAG, diagnosticandose un carcinoma
ductal infiltrante multicéntrico de mama derecha y
axila negativa. Tras discutir el caso en sesion clinica e
informar a la paciente se decide mastectomia radical
modificada de mama derecha mds linfadenectomia
axilar del mismo lado (Madden) hasta nivel III.

Tras la diseccion axilar, se identifica sobre el dorsal
ancho una tumoracién pardo-verdosa, de unos 6 cm
de didmetro, que se diseca y extirpa en su totalidad, y
se envia al Servicio de Anatomia Patoldgica.

Los resultados fueron: carcinoma ductal infiltrante
multifocal de mama derecha, grado 3 de Bloom y Ri-
chardson, con 7 ganglios positivos de los 14 identifi-
cados.

La tumoracién del dorsal ancho es informada como
hibernoma.

El estadio del carcinoma ductal infiltrante es pT2
pN2a MO, con RE+++, RP+++ y herceptest—.

La paciente recibié tratamiento adyuvante para su
neoplasia mamaria con quimioterapia AC x 4 seguido
por TAXOL X 4 (esquema de densidad de dosis bise-
manal). Continu6 10 dias después con hormonotera-
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Fig. 1. Foto macroscépica del hibernoma. Su forma es bien definida y re-
gular, mide 6 cm y el color varia entre amarillo y marrén.

pia con Arimidex® y fue enviada a radioterapia, donde
se le administraron 50 Gy (fracciéon 5 x 200 cGy) en
el lecho, cadenas ganglionares de drenaje y supracla-
vicular derecha.

Tras 7 meses de seguimiento la paciente no ha pre-
sentado recidiva ni del hibernoma ni del cancer de
mama.

DISCUSION

Los hibernomas son tumoraciones de los tejidos
blandos, clinicamente suelen ser de crecimiento lento,
indoloros, bien definidos a la palpacién, de consisten-
cia blanda y mévil, con un tamafio medio de entre 5 y
10 cm*, como presentaba la paciente de nuestro caso.

Segin las publicaciones consultadas, al menos el
10% de los casos son intramusculares®. El de nuestro
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Fig. 2. Arquitectura del tejido y distintos tipos celulares (HE, x4).

caso no lo era, puesto que estaba bien delimitado en
la region del pliegue cutdneo subescapular, sobre el
dorsal ancho.

Son raros en frecuencia, aunque de facil diagnésti-
co para los anatomopat6logos por sus peculiaridades
histolégicas.

Desde el punto de vista macroscopico, los hiberno-
mas son lobulados, bien delimitados y varian de color
entre el amarillo y el marrén debido a la profusa vas-
cularizacién y abundancia de mitocondrias (fig. 1).

Histolégicamente, los hibernomas tienen células de
grasa parda poligonales que se asocian a proliferacion
de pequefios capilares'?.

Hay 6 tipos distintos!. La gran mayoria pertenece a
la variante eosinofilica o granular de células multiva-
cuoladas con abundantes granulos citopldsmicos y pe-
quefios nucleos centrales. La forma mixta asocia estas
células con células palidas.

Hay otras variantes, como la llamada «/ipoma-like»
que presenta entre la grasa blanca ordinaria agrupa-
ciones de grasa parda. También se describe la variante
«multivacuolada lipoblastica-like» con células multi-
vacuoladas semejantes a lipoblastos. Otras variantes
raras son la mixoide y la de células fusiformes con
delgadas bandas de fibras de coldgeno (figs. 2 a 4).

Las mitosis y la atipa celular son excepcionales,
aunque se pueden hallar células de grasa parda en el
liposarcoma mixoide o bien diferenciado. Se ha pu-
blicado, en una serie de 52 casos de liposarcomas, un
tumor que tenia células eosinofilicas con citoplasma
granular similares a las del de hibernoma, pero con un
alto indice mitético, que se clasificé como un subtipo
de liposarcoma de células redondas®.

Al microscopio electrénico se observa una relacion
inversamente proporcional entre el tamafio de la gota
lipidica y el nimero de mitocondrias. Estas varian en-
tre pleomorficas con densas matrices, o grandes y re-
dondas con cristales lamelares en su interior. También
se visualizan vesiculas de micropicnocitosis, invagi-
naciones y densidades periddicas citoplasmadticas y
visibles faltas de los sistemas de la membrana basal?.

El inmunofenotipo de las células es variable. Sue-
len ser fuertemente positivas a la proteina S100. Se-
gtn los distintos subtipos de hibernoma, encontramos
que el de células fusiformes es CD34 positivo, mien-
tras otras variantes de hibernoma son negativas®.

En cuanto a la genética, la mayoria de los hiberno-
mas muestran alteraciones cromosémicas mds com-
plejas que los lipomas o lipoblastomas. Los cariotipos
pueden ser seudodiploides. Hay alteraciones tnicas,
como 11q13-21, més frecuente’, o 10q228, con rea-
grupamientos estructurales; aunque en la mayoria de
los casos afecta a 3 0 mas cromosomas.
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Con las técnicas de FISH se ha demostrado que los
reagrupamientos son mds complejos que los hallados
por técnicas de banding cromosémico. Se han detec-
tado delecciones en homo y heterocigéticos. Se ha
encontrado en 5 tumores la deleccién tipica del sin-
drome endocrino mdltiple tipo I°.

En cuanto a la histogénesis, hay la teoria de que la
grasa parda y la amarilla son 2 tipos histolégicos dis-
tintos; se llegé a esta conclusion al estudiar compara-
tivamente todos los estadios de desarrollo celular del
adipocito y las células de grasa parda, encontrandose
diferencias ultraestructurales de la membrana plasma-
tica y mitocondrial'’.

Se ha descrito cierta funcién endocrina al encontrar
secrecion de colesterol y hormonas esteroideas en es-
tudios bioquimicos y por cromatografia de gases, que
se ha confirmado por diversas técnicas como RIA (ra-
dioinmunoanalisis), andlisis inmunocitoquimico y mi-
croscopia electrénica''.

Pruebas complementarias: en la placa de rayos x se
visualiza como opacidad asintomdtica. En la tomo-
graffa computarizada y la resonancia magnética es
similar al lipoma y se realza con contraste'2. Debe re-
alizarse diagnostico diferencial con masas mediastini-
cas. Radiol6gicamente no se puede distinguir del li-
posarcoma'>!4,

El diagnéstico diferencial se debe hacer con lipoma y
liposarcoma, e histol6gicamente con los tumores de cé-
lulas granulares”. Hay un caso publicado de sarcoma
anaplasico con trazas de grasa parda localizado en la re-
gion interescapular incluyendo el trapecio, que recurrié
a las 4 semanas, se traté con quimioterapia y radiotera-
pia, y no hubo recurrencia a los 2 afios de seguimiento'®.

Fig. 3. Se observan 3 tipos de células: redondas con granulos eosinofilicos
en el citoplasma, adipocitos grandes, redondeados y univacuolados y , por
tltimo, células multivacuoladas y granulares (HE, x10).

Fig. 4. Inmunohistoquimica (x40): se observa positividad para S 100 con
técnica de inmunoperoxidasa.

Como tratamiento se recomienda la extirpacion,
pese a su naturaleza benigna, para evitar asi el com-
promiso de estructuras vecinas.

En el caso que nos ocupa, dado que la exploracion de
la tumoracién subescapular indicaba benignidad y que
la paciente se iba a intervenir de su neoplasia mamaria,
se decidid su extirpacién en el mismo acto quirtrgico.

Como ya se ha comentado antes, para este tipo de
tumoracién no hay una imagen especifica; por lo tan-
to, ante la sospecha clinica es mejor realizar una biop-
sia para descartar malignidad, ya que por pruebas de
imagen es imposible distinguirlo de lipomas o de tu-
moraciones malignas como sarcomas.

RESUMEN

Los hibernomas son tumores raros compuestos de
grasa parda. La mayor base de datos encontrada con-
tiene 170 casos. En humanos surge a partir de vesti-
gios de la grasa parda fetal.

La escision incompleta puede tener como resultado
el continuo crecimiento y recurrencia, incluso en tu-
mores en apariencia benignos.

Este caso fue un hallazgo quirtdrgico que se detectd
tras realizar la linfadenectomia axilar en un carcino-
ma de la mama derecha.
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