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Con motivo de haber observado un paciente con un
tumor de naturaleza apocrina, al realizar la revision de
la literatura respecto a esta afeccion nos encontramos
con una discusién apasionante en cuanto al verdadero
origen de las lesiones quisticas de las glandulas sudori-
paras observadas bajo el microscopio de luz. Los autores
coinciden que en algunos casos se diagnostican errénea-
mente si no se complementa con otro tipo de estudios.

CASO CLINICO

Varén de 54 afios que consulté por presentar en la frente, desde
hacia 2 semanas, un tumor de aspecto quistico de 1,5 cm de didme-
tro, rojizo, redondeado y asintomatico (fig. 1). No tenia lesién previa
y habia notado un aumento de tamafo con el paso de los dias. La
zona era traumatizada por unas gafas para soldar.

Al estudio histopatoldgico 1a epidermis es normal. En la dermis
profunda se observa una cavidad tapizada por un epitelio de células
cuboides eosinofilicas, de altura variable y que en zonas muestra va-
rias hileras de células. En un extremo de la cavidad aparecen pro-
yecciones papilares recubiertas por el mismo tipo de epitelio (fig. 2).
Se observa secrecion por decapitacion (fig. 3). En algunas zonas el
espacio quistico estd revestido exteriormente por células mioepite-
liales alargadas de disposicion paralela a la pared del mismo. Con
coloracion PAS-diastasa se demuestra la presencia de granulos PAS
positivo-diastasa resistentes que corresponden a la secrecion por de-
capitacion (fig. 4).

Con estos datos clinicos e histopatoldgicos se hace diagnéstico de
cistoadenoma apocrino.

Estudio inmunohistoquimico

Para realizar estos estudios se utilizaron anticuerpos monoclona-
les con técnica de segundos anticuerpos biotinilados y polimero con
extreptavidina-biotina-peroxidasa. Los resultados obtenidos fueron:

- Queratina 8 de bajo peso molecular (35BH11): positiva en 30% de
las células epiteliales (fig. 5).

- Proteina S100 (marca melanomas, neos del sistema nervioso,
schwannomas, etc.): negativa.
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Figura 2. Dermis profunda: espacio quistico tapizado por células

con secrecion por decapitacion. En un extremo se observan proyec-
ciones papilares.
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Figura 3. A mayor aumento se observa la presencia de varias capas
de células con secrecién por decapitacion.

- Proteina 15 de la enfermedad de quistes grandes de la mama
(GCDFP-15, gross cystic disease fluid protein 15): positiva, princi-
palmente en células mas superficiales (fig. 6).

- CEA (antigeno carcinoembrionario): positivo, principalmente en
las células mas superficiales (fig. 7).

- Proteina de choque térmico hsp27: negativa.

Los resultados del panel inmunohistoquimico apoyan el diagnésti-
co de cistoadenoma apocrino. El hidrocistoma ecrino hubiese dado
hsp27 positivo y CEA mas intenso; el carcinoma basocelular no
muestra citoqueratina de bajo peso molecular.
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Figura 4. Coloracion PAS-diastasa: granulos PAS positivo-diastasa
resistente que corresponden a la secrecién por decapitacion.

Figura 6. Inmunohistoquimica: proteina 15 de la enfermedad de los
grandes quistes de la mama: positiva.

DISCUSION

La clasificacion de los tumores de la glandula sudori-
para apocrina es dificil debido a que tienen una diferen-
ciacion variable. La patologia tumoral de esta glandula
se puede dividir en>":

- Hiperplasias o hamartomas (nevo apocrino).

— Adenomas (hidrocistoma apocrino, hidradenoma papi-
lifero, siringocistoadenoma papilifero, adenoma tubular
apocrino, adenoma apocrino, fibroadenoma apocrino,
adenomatosis erosiva del pezon).

- Epiteliomas benignos (cilindroma, cilindroma con-
droide).

— Epiteliomas malignos (cilindroma maligno).

Clinica

El cistoadenoma apocrino es un tumor relativamente
raro que constituye el 1% de las biopsias. Aparece como
un nédulo traslicido solitario, de consistencia quistica y
de tamafio variable, entre algunos milimetros y 2 cm.
También puede presentarse como numerosas papulas
de color azulado'. Las formas multiples son excepciona-
les y se han asociado con el sindrome de hipoplasia dér-
mica focal y el sindrome de Schopf-Schulz-Passarge?.
Afecta preferentemente a la cara, especialmente la re-

Figura 5. Inmunohistoquimica: queratina de bajo peso molecular
(35BH11) positiva.

Figura 7. Inmunohistoquimica: antigeno carcinoembrionario (CEA)
positivo.

gién periorbitaria, pero puede localizarse en cualquier
parte de la cabeza y el cuello. Menos comun en el tron-
co, también se han descrito casos localizados en la axi-
la, el pene y el ano, aunque las descripciones de pene
parecen haber sido quistes del rafe medio®. También se
han descrito en el cuero cabelludo, los pabellones auri-
culares, el torax y los hombros®

Aunque aparece preferentemente en la edad media de
la vida, se han descrito algunos casos en la infancia y la
adolescencia’. No hay predileccién de sexo?.

Histopatologia

Desde el punto de vista anatomopatoldgico, se suele ob-
servar en la dermis superficial y media una tnica cavidad
tapizada por una o por numerosas hojas de células secre-
toras con citoplasma eosinofilico que en su parte apical
presentan una secrecion por decapitacion (secrecion de
tipo apocrino)®. Las células que tapizan las paredes pue-
den presentarse aplanadas en zonas sometidas a tension,
lo que lo confunde con el hidrocistoma ecrino?. Hacia la
luz del quiste protruyen crestas epiteliales, que no son ver-
daderas papilas con un centro fibrovascular, sino que se
forman por proliferacién del epitelio secretor®.

Estos elementos epiteliales pueden formar espacios
como ductus cuando se encuentran a lo largo de la su-
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perficie luminal. La parte exterior del quiste esta bordea-
da por una sola hilera de células mioepitelioides aplana-
das. En el interior de la cavidad hay material proteiniceo
eosinofilico que a veces contiene cristales de colesterol.
Estos rasgos citologicos apocrinos de las células y la evi-
dencia de proliferacion en el epitelio de revestimiento di-
ferencian el cistoadenoma apocrino del hidrocistoma
ecrino, el cual es una ectasia pasiva del ductus ecrino
como resultado de una obstruccion crénica’.

En los casos dudosos, la naturaleza apocrina se con-
firma por el hallazgo de granulos PAS positivo-diastasa
resistente y la inmunomarcacion positiva para la protei-
na del liquido de la enfermedad de los grandes quistes
de la mama.

La nomenclatura referida a estos tumores es comple-
ja, y algunos autores proponen unificar los tumores apo-
crinos y los derivados de la glandula mamaria’. Otros
proponen utilizar el término hidrocistoma para los ver-
daderos quistes glandulares, y cistoadenoma para las
auténticas formaciones adenomatosas quisticas, porque
la utilizacion indistinta de los términos no es apropiada.
La proliferacién adenomatosa que presentan en su pa-
red los hidrocistomas apocrinos apoya la hipotesis de
que el tumor es una proliferacion adenomatosa quistica
de las glandulas apocrinas y no un simple quiste de re-
tencion, por lo que debe denominarse cistoadenoma
apocrino®. A ello se agrega que sus células tienen secre-
cion activa y no son aplanadas’. Segin Fitzpatrick, de-
berian clasificarse junto con los adenomas debido a la
presencia de células secretoras activas!.

Los tumores de las glandulas apocrinas muestran par-
te o todos los caracteres morfoldgicos, histoquimicos e
inmunohistoquimicos especificos de la porcién secretora
de las mismas. De todos modos, como hemos menciona-
do, el grado de diferenciaciéon de cada uno de estos tu-
mores es variable, y a veces resulta dificil clasificarlos?.

Se desconoce por qué los quistes tienen clinicamente
un color azulado. Se acepta que seria por un efecto Tyn-
dall al dispersarse la luz en un sistema coloidal. En oca-
siones el liquido es pardo y podria contener lipofucsina.
No se ha detectado la presencia de melanina ni de he-
mosiderina, aunque se han observado melanocitos en la
pared de algunos quistes’.

Se ha publicado la combinacién en una misma lesion de
cistoadenoma apocrino y quiste epidérmico de inclusién®.

Los estudios histoquimicos confirman la naturaleza
apocrina de estas lesiones, especialmente en aquellos
casos en los que un epitelio de revestimiento aplanado
sugiere que estamos ante una lesion ecrina.

Las células apocrinas presentan granulos PAS positi-
vo-diastasa resistente, son positivas para la esterasa
inespecifica y la fosfatasa acida, pero negativas para la
fosforilasa, la leucina-aminopeptidasa y la succinico-
dehidrogenasa, que dan positivo en las lesiones de natu-
raleza ecrina’.

Ademas, la hilera externa de células mioepiteliales se
caracteriza por resultar positiva para la fosfatasa alcali-
na, algo propio de la porcién glomerular de la glandula y
no del ductus’.

Los estudios inmunohistoquimicos por la técnica avi-
dina-biotina ponen de manifiesto la presencia de varias
proteinas.

- Positividad a la queratina de bajo peso molecular
(35HBI11). Esta queratina, junto con ck8 y ck18, caracte-
riza epitelios simples y se halla en la capa de células lu-
minales del ovillo secretor de las glandulas sudoriparas.
El carcinoma basocelular no muestra citoqueratina de
bajo peso molecular.

- Positividad para el CEA. Aparece en la superficie lu-
minar y el tercio apical de las células que rodean las lu-
ces, lo que confirma la naturaleza sudoripara de la le-
sién. EI CEA es un buen marcador para diferenciar el
origen sudoriparo de una neoplasia anexial’, pero no es
especifico para la glandula sudoripara, ya que también
se halla en las metastasis cutaneas de carcinomas visce-
rales’. No debe dar positivo en un carcinoma epider-
moide quistico, con el cual a veces se plantea diagnésti-
co diferencial.

- Una caracteristica apocrina es la positividad de la
proteina del liquido de la enfermedad quistica de la
mama (GCDFP-15). Se expresa sdlo en glandulas apocri-
nas tanto del ductus como del ovillo secretor, y es posi-
tiva en las células superficiales.

- La proteina S100 marca melanomas, neoplasias del
sistema nervioso, schwannomas, etc. En la glandula
apocrina marca las células mioepiteliales, pero no las de
la porcién secretora. En la glandula ecrina marca las cé-
lulas secretoras y no las del ductus. Esta variabilidad de
la marcacién de S100 indica que el S100 es un grupo he-
terogéneo de moléculas, y su positividad estaria relacio-
nada con la actividad funcional de las células.

- Con el antigeno epitelial de membrana (EMA) se ob-
tiene positividad en membranas Iuminares de las célu-
las, e incluso en algunas células, dibujando los canalicu-
los intercelulares®.

- La proteina de choque térmico hsp27 es una querati-
na que da intensamente positiva en el hidrocistoma ecri-
no. Por lo tanto, se debe incluir en la bateria para el es-
tudio inmunohistoquimico diferencial de estas lesiones.

Diagnostico diferencial

En general se trata de lesiones tumorales que a veces
presentan un aspecto muy similar entre si. Los datos cli-
nicos sobre localizacién, edad, sexo y otros sintomas y
signos pueden orientar al diagnéstico de tumor anexial.
El estudio histopatoldgico y, en caso necesario, inmu-
nohistoquimico aclarar el diagnéstico.

El diagnéstico diferencial clinico se debe plantear con
hidrocistoma ecrino, carcinoma basocelular, nevo azul,
melanoma y angioma.

El diagnéstico diferencial histopatoldgico se plantea
con:

Hidrocistoma ecrino

Esta tapizado por células ductales y se observa una
sola hilera de células. Ademas, no presenta células mio-
epiteliales que revistan exteriormente la pared de la for-
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Figura 8. Hidrocistoma ecrino.

Figura 9. Adenoma tubular apocrino.

macién quistica y no hay secrecién por decapitacién®’
(fig. 8). Inmunohistoquimicamente es: GCDFP-15(-),
ck8(++), ck18(-), 27k(+++), S100(-).

Quiste del rafe medio del pene
Tiene en su pared un epitelio cilindrico seudoestratifica-
do sin secrecion por decapitacion ni células mioepiteliales’.

Adenoma tubular apocrino

Es una entidad descrita por Landry y Winkelmann en
1972. Para algunos autores seria una variante del sirin-
gocistoadenoma papilifero*. Presenta numerosas estruc-
turas tubulares irregulares tapizadas por 2 capas de cé-
lulas epiteliales y no tiene conexién con la epidermis
(fig. 9). En algunas areas se advierten proyecciones pa-
pilares en su interior”. Se observa secrecién por decapi-
tacién. A veces puede tener conexion con la epidermis®,
La inmunohistoquimica y la microscopia electrénica es-
tablecen que se trata de una lesion apocrina.

Carcinoma basocelular quistico

Presenta proliferacion de células basaloides entrelaza-
das alrededor de islotes de tejido, como estructuras
glandulares, y puede contener material coloide’ (fig. 10).
La histoquimica e inmunohistoquimica dan negativas
para la diferenciacion ecrina y apocrina.

En resumen, queremos poner de manifiesto la ayuda
de la inmunohistoquimica en el diagnéstico de algunas
entidades, y se reitera la conveniencia de evitar el uso
del término hidrocistoma en estos casos, ya que se trata
de una verdadera formacién tumoral.
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