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PALABRAS CLAVE Resumen El carcinoma metaplasico de mama es un grupo heterogéneo de carcinomas invasivos
Carcinoma que pueden manifestar un espectro morfologico amplio, lo cual genera dificultades en su diagndstico.

metaplasico; Se presenta el caso de una adulta joven de 27 afios de edad, nulipara, sin antecedentes patologicos,
Liposarcoma; quien consultd por una masa de gran tamano en la mama derecha de 12 meses de evolucion.
Liposarcoma Macroscopicamente se observé un tumor lobulado, amarillento, con areas de necrosis. Micro-
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scopicamente presentaba 2 patrones histologicos: el primero compuesto por células epitelioides con
nlcleos atipicos, pleomorficos y con figuras de mitosis. El segundo por lipoblastos pleomorficos
inmersos en un fondo sarcomatoso. Se expone el segundo caso reportado en la literatura de un
carcinoma metaplasico con diferenciacion liposarcomatosa pleomorfica, haciendo hincapié en el
abordaje macroscopico, histoldgico, inmunohistoquimico y en sus diagnosticos diferenciales.

© 2021 SESPM. Publicado por Elsevier Espafa, S.L.U. Todos los derechos reservados.

Metaplastic breast carcinoma with pleomorphic liposarcomatous differentiation: Case
report

Abstract Metaplastic breast carcinoma is a heterogeneous group of invasive carcinomas that
can manifest a wide morphological spectrum, which generates difficulties in its diagndstico. We
present the case of a 27-year-old young adult, with no pathological history, who consulted for a
large mass in the right breast of 12 months of evolution. Macroscopically, a yellowish lobulated
tumor with areas of necrosis was observed. Microscopically, it presented two histological
patterns: the first composed of epithelioid cells with atypical nuclei, pleomorphic and with
figures of mitosis. The second by pleomorphic lipoblasts immersed in a sarcomatous background.
The second case reported in the literature of a metaplastic carcinoma with pleomorphic
liposarcomatous differentiation is presented, emphasizing the macroscopic, histological,
immunohistochemical approach and its differential diagnoses.
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Introduccion

El carcinoma metaplasico de mama corresponde a un grupo
heterogéneo de carcinomas invasivos que se caracterizan por la
diferenciacion del epitelio neoplasico hacia células escamosas
y/0 elementos mesenquimales. Segun la Organizacion Mundial
de la Salud, se clasifica en: carcinoma adenoescamoso de bajo
grado, carcinoma metaplasico similar a fibromatosis, carcinoma
de células fusiformes, carcinoma de células escamosas, carci-
noma metaplasico con diferenciacion mesenquimal heterdloga
y carcinoma mixto’.

Las variantes del carcinoma metaplasico frecuentemente
son agresivas, resistentes a la quimioterapia y tienen una
alta propension a hacer metastasis, excepto el carcinoma
metaplasico similar a la fibromatosis y el carcinoma
adenoescamoso de bajo grado?.

El carcinoma metaplasico representa el 0,2-1% de todos
los carcinomas invasivos de mama'-3. Es mas frecuente entre
los 48 y 59 anos de edad, se manifiesta como una masa de
rapido crecimiento y cominmente no tiene compromiso
ganglionar en el momento del diagndstico®>. Las tasas de
supervivencia a 3, 5 y 10 anos son del 77, 62 y 53%
respectivamente’!. Lo anterior contrasta con la tasa de
supervivencia del 85,1% que posee el carcinoma ductal
invasivo de tipo no especial®. La evidencia es limitada en
cuanto al tratamiento y la respuesta a la terapia sistémica
neoadyuvante es del 10-17%’.

Mas del 90% de los carcinomas metaplasicos son negativos
para los receptores de estrogeno, los receptores de
progesterona y HER28. El carcinoma metaplasico no tiene
un perfil molecular homogéneo y puede ser de tipo seudo
basal o bajo en claudina seg(n la clasificacién intrinseca®?;
también puede ser seudo basal o seudo mesenquimal segln
la clasificacion propuesta por Lehmann et al.’1°.

Esta entidad patoldgica exhibe una alta variabilidad
morfologica, por lo cual se convierte en un desafio diagnostico
para el médico patélogo. Requiere de un muestreo macro-
scopico adecuado, una valoracion histologica cuidadosa, la
utilizacion racional de la inmunohistoquimica y la correlacion
clinico patologica correcta; todo lo anterior en aras de brindar
un diagnostico veraz. El objetivo del siguiente manuscrito es
presentar el segundo caso reportado en la literatura de un
carcinoma metaplasico con diferenciacion liposarcomatosa
pleomorfica.

Reporte de caso

Una paciente femenina de 27 anos de edad, nulipara, sin
antecedentes patologicos. Consulta por una masa en la mama
derecha de 12 meses de duracion. En el examen fisico se
reconoce la asimetria y en la inspeccion se observa un eritema
asociado a una circulacion venosa anormal, nddulos de
permeacion y complejo aréola-pezén expandido. Clinicamente
no habia adenopatias. La biopsia incisional planted un carci-
noma metaplasico versus un sarcoma del estroma mamario. La
paciente se programa para mastectomia radical modificada sin
vaciamiento axilar.

En la valoracion macroscopica la mama midio 22 x 17 x 8
cm y peso 1.260 g. El tumor tuvo un tamano de 13,5 x 11
X 9 cm, ocupaba los 4 cuadrantes, era lobulado y su
superficie era amarillenta con focos de necrosis. El examen

213

microscopico evidencié una transicion brusca entre los 2
componentes celulares; el primero presentaba células
epitelioides, con nucleos atipicos, pleomorficos y frecuentes
figuras de mitosis. El segundo revelo lipoblastos con nlcleos
hipercromaticos, festoneados y abundantes vacuolas
intracitoplasmaticas; los lipoblastos se hallaban inmersos
en un fondo sarcomatoso. A pesar del extenso muestreo
macroscopico, no se identific6 un patron bifasico que
sugiriera un tumor filodes maligno. Se realizaron tinciones
de inmunohistoquimica en varios bloques de parafina con
AE1/AE3, p63, p40, actina de musculo liso, CK7, CK8/18,
CK19, CK5/6, CDK4, MDM2, CK34betaE12, CD34, CD31,
receptores de estrogeno, receptores de progesterona,
Ki67, HER2, EFGR y desmina. Los resultados revelaron
positividad multifocal en las células tumorales con p63,
p40 y CK34betaE12, el indice de proliferacion celular con
Ki67 fue del 40% y el resto de los marcadores de
inmunohistoquimica fueron negativos (figs. 1y 2).

Debido a las caracteristicas morfologicas, a la expresion
de p63, p40, CK34betaE12 y a la ausencia de un patréon
bifasico a pesar del muestreo extenso, se realizo el
diagnéstico de carcinoma metaplasico con diferenciacion
liposarcomatosa pleomorfica. La paciente fue tratada con
quimioterapia adyuvante y posteriormente con radioterapia
adyuvante. Luego de 6 meses de acompafamiento la
paciente continta con buen estado de salud y en estrecho
control clinico por mastologia y oncologia.

Discusion

El carcinoma metaplasico puede generar confusion al
médico patologo, por las caracteristicas histologicas e
inmunohistoquimicas que presenta. Las neoplasias que pueden
mostrar diferenciacion liposarcomatosa en la mama son: el
tumor filodes maligno, el liposarcoma primario y el carcinoma
metaplasico’’. Son mas frecuentes los tumores filodes malignos
con diferenciacion liposarcomatosa. La presencia de un patron
bifasico y la expresion negativa de las citoqueratinas estaria a
favor de un tumor filodes maligno, sin embargo, estos hallazgos
no fueron concordantes en esta paciente. El liposarcoma
primario de mama es un tumor excepcionalmente raro, con
menos de 50 casos reportados en la literatura y representa el
0,3% de todos los sarcomas primarios de la mama'2. El
liposarcoma pleomorfico y el liposarcoma pleomarfico variante
epitelioide generalmente son negativos para CDK4, MDM2 y se
ha descrito positividad para S100 en menos del 50% de los
casos®. La expresion de p63, p40 y CK34betaE12 permitio
descartar el liposarcoma primario de mama. Otras neoplasias
benignas con patron lipomatoso como los adenolipomas,
angiolipomas, fibroadenomas, lipoma pleomoérfico e implantes
de silicona podrian considerarse en el diagndstico diferencial®.

El panel de inmunohistoquimica a utilizar tiene que
realizarse con cautela debido a que su expresion puede
ser focal, lo que refleja la importancia de un muestreo
macroscopico adecuado y la ejecucion de la inmuno-
histoquimica en varios bloques de parafina cuando sea
pertinente. Se describen mdltiples marcadores que pueden
solicitarse. Los mas frecuentes son AE1/AE3, CK34betaE12,
CK5/6, CK14, CK8/18, CK7, CK19, p63, p40, actina de musculo
liso, S100 y CD10"3. La interpretacién debe ser meticulosa
porque no son positivos en el 100% de los casos'. Otro marcador
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Figura1 A) Pieza quirGrgica de mastectomia. La piel presenta eritema y nddulos de permeacion tumoral. B) Transicion del tumor
entre el componente epitelioide (flecha roja) y el componente liposarcomatoso (flecha negra). H/E, 10 x. C) El componente
epitelioide estaba compuesto por células poligonales con nlcleos atipicos y abundantes figuras de mitosis. H/E, 40x. D) La flecha roja
muestra un lipoblasto caracterizado por nicleos atipicos, hipercromaticos, irregulares y citoplasmas vacuolados. H/E, 40x.

que ha sido evaluado es el receptor del factor de crecimiento encontrado que el EGFR puede ser positivo hasta en el 76% de
epidérmico (EGFR), el carcinoma metaplasico sobreexpresa las pacientes con esta entidad™.

constantemente EGFR, pero por lo general carece de la El tratamiento del carcinoma metaplasico sigue las
sobreexpresion y amplificacion del HER2. Estudios han mismas recomendaciones del carcinoma ductal de tipo no

Figura 2 Estudio de inmunohistoquimica. A) Positividad para p63 en las células tumorales. B) Positividad para p40 en las células
tumorales. C) Positividad para CK34BetaE12 en las células tumorales. D) indice de proliferacion celular con Ki67 estimado en un 40%.
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especial, sin embargo, el carcinoma metaplasico responde
mal a la quimioterapia sistémica y tiene peores resultados
clinicos. En cuanto a la radioterapia, hay estudios y cohortes
pequefas que demuestran que la supervivencia de las
pacientes mejora posterior al uso de radioterapia. Debido a
las limitaciones terapéuticas, nuevos tratamientos se estan
estudiando, como por ejemplo la inhibicion del mTOR, PI3K,
NOS y la inmunoterapia, los cuales podrian considerarse
como opciones una vez se tengan resultados de los multiples
ensayos clinicos que se estan realizando'>.

Con la busqueda bibliografica que se realiz, este seria el
segundo caso reportado de carcinoma metaplasico con
diferenciacion liposarcomatosa pleomorfica. El primer caso
fue reportado por Elghosbashy et al.'" en una paciente de 47
anos de edad en el aino 2018.

Es inusual la diferenciacion liposarcomatosa pleomérfica
del carcinoma metaplasico de mama. Este patron mor-
fologico puede llevar a la confusion con otras neoplasias
malignas, por lo cual es importante que el equipo de médicos
que abordan a las pacientes con lesiones mamarias conozca
esta entidad.
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