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Cáncer neuroendocrino de
mama. A propósito de un caso

Neuroendocrine breast cancer.  A case report

Sr. Director:

El tumor  neuroendocrino  (TNE)  de  mama,  también  llamado
carcinoma  de  mama  con  diferenciación  neuroendocrina,
es  una  entidad  rara  que  la OMS  define  como  un grupo
de  tumores  de  características  morfológicas  similares  a
las  de  aquellos  encontrados  en  el  tracto  gastrointestinal
y  pulmonar,  que  expresan  marcadores  neuroendocrinos  en
más  del  50%  de  la población  celular1.

De  acuerdo  con la  clasificación  de  la  OMS,  los
tumores  neuroendocrinos  se clasifican  en  3  categorías:
tumor  neuroendocrino  bien  diferenciado  (carcinoide),  carci-
noma  neuroendocrino  pobremente  diferenciado  (carcinoma
de  células  pequeñas)  y carcinoma  infiltrante  con dife-
renciación  neuroendocrina.  Tavassoli  y  Eusebi,  en  su
clasificación,  añaden  el  carcinoma  mixto  endocrino  como
cuarta  categoría2.

Los  TNE  de  la  mama  se caracterizan  por tener  una  baja
agresividad,  siendo  muchos  de  ellos  carcinomas  ductales
o  lobulillares,  con características  histológicas  de célu-
las  de  pequeño  tamaño,  bordes  celulares  poco  definidos,
núcleos  hipercromáticos,  redondos  u  ovales,  identificándose
la  presencia  de  gránulos  citoplasmáticos,  que  pueden  estar
asociados  o no  a niveles  elevados  de  receptores  de estró-
genos  y  de  progesterona,  pero  lo  importante  es que  por
inmunohistoquímica  estos  gránulos  suelen  ser positivos  para
uno  o  más  de  los siguientes  marcadores  neuroendocrinos:
enolasa  neuronal  específica,  cromogranina,  somatostatina,
gastrina,  ACTH,  péptido  intestinal  vasoactivo  y  CD563.  Los
tumores  carcinoides  de  la  mama  tienden  a ser menos  agresi-
vos  que  el  carcinoma  ductal  infiltrante  convencional,  siendo
rara  la  existencia  de  enfermedad  metastásica  axilar4.

Estas  lesiones,  cuando  se  presentan,  no  tienen  una
característica  clínica  ni  por  imagen  definida  que  permita
sospechar  o inferir  que  estamos  en presencia  de  un TNE
de  la  mama  en  el  momento  del diagnóstico,  como  tampoco
las  pacientes  suelen  presentar  síntomas  de  enfermedad  sis-
témica  relacionadas  con la  secreción  hormonal,  que  suele
acompañar  a los  tumores  carcinoides  de  otra  localización5.

Exponemos  el  caso  de una  mujer  de 54  años  de edad  que
consultó  por la  presencia  de  un nódulo  de reciente  apari-
ción  en  el  cuadrante  superoexterno  de la  mama  derecha,
con mamografía  de cribado  de hacía  2  meses  negativa.  La
mamografía  y  la  ecografía  mamaria  posteriores  informaban
de  un  nódulo  hipoecogénico  mal  definido  en  el  cuadrante
superoexterno  de la  mama  derecha  de 1,6  ×  1,3  ×  0,9  mm
y  varias adenopatías  axilares  (2,6 cm  la  de mayor  tamaño);
categoría  BI-RADS  5. Se realizó  biopsia  percutánea  de  dicho
nódulo  con  resultado  de carcinoma  ductal  infiltrante  de
alto  grado  con receptores  de  estrógenos  (−),  receptores
de  progesterona  (+ 50%), CERB2  (-−),  y Ki-67  (+ 60%).  Se
decidió  administrar  quimioterapia  neoadyuvante  con  Taxol®

semanal,  previo  marcaje  radiológico  de la  lesión.  Tras  la
misma  se comprobó  respuesta  parcial  por  resonancia  mag-
nética.  Posteriormente  se realizó  una  tumorectomía  guiada
con arpón  con  linfadenectomía  axilar  y posterior  amplia-
ción  de margen  de  tumorectomía.  El estudio  posterior  de
anatomía  patológica  puso  de manifiesto  un carcinoma  neu-
roendocrino  de 18  mm  bien diferenciado  grado  2. Según  la
clasificación  de Miller  y  Payne,  grado  de  respuesta  patoló-
gica  local:  G2;  grado  de respuesta  patológica  regional:  B.
Inmunohistoquímica:  receptores  de estrógenos  (−),  recep-
tores  de progesterona  (60%, 2+), CERB2  (−),  Ki-67  (2-3%),
cromogranina  (+),  sinaptofisina  (+),  CD56  (+)  (fig.  1).  Se
estadificó  como ypT1c  ypN2a  (4  ganglios  positivos  de  20)
cM0.  Tras  estos  hallazgos  se solicitaron  también  marcadores
endocrinos  en la  biopsia  percutánea  inicial,  siendo  la cromo-
granina,  la  sinaptofisina  y el  CD56  positivos.  El tratamiento
se completó  con  radioterapia  y hormonoterapia  con  letro-
zol.  En  el  último  control,  un año  después  del  diagnóstico,
no  se ha detectado  recaída  local  ni  a distancia.

Por  tanto,  ante una  biopsia  mamaria  de  una  lesión sos-
pechosa  de malignidad,  cuyo  resultado  anatomopatológico
es compatible  con  un TNE,  habrá  que  evaluar  si  la  paciente
presenta  antecedentes  de un  TNE extramamario.  De no  exis-
tir  tal antecedente,  se  descartaría  que  se trate  de una
lesión  metastásica  en la glándula  mamaria  y se evitaría
así realizar  una  mastectomía  innecesaria,  procediéndose  a
realizar  el  procedimiento  oncológico  quirúrgico  indicado.
La  decisión  de  indicar  tratamientos  adyuvantes  locales  o
sistémicos  se  hará  tomando  en  consideración  los  factores
pronósticos  y  el  estadio  de la  enfermedad  en el  momento  del
diagnóstico4.
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Figura  1  A  (HE,  ×10):  tejido  mamario  con  extensa  fibrosis  colagenizada  (A)  que  atrapa  adipocitos  maduros  (B)  y  que  se  encuentra

infiltrado por un  carcinoma  que  forma  nidos  sólidos  cohesivos  (C).  B-E  (IHC,  ×20):  el  estudio  inmunohistoquímico  demuestra  posi-

tividad de  las  células  neoplásicas  para  cromogranina  (B),  sinaptofisina  (C),  positividad  débil  para  receptores  de  progesterona  (D)  y

negatividad para  estrógenos  (E).
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