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Resumen El carcinoma papilar encapsulado de mama con diferenciacion apocrina es una
neoplasia extremadamente rara que posee una configuracion tanto papilar encapsulada, asi
como células epiteliales que se diferenciaron de forma apocrina. No esta incluido como tal en la
quinta edicion de la clasificacion de tumores de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS)
debido a que no existen estudios de investigacion al respecto. Estas neoplasias poseen células
que se distinguen por tener citoplasma granular y grandes nucleos con nucléolos prominentes.
Mediante estudio de inmunohistoquimica, estos tumores son negativos para los receptores de
estrogeno, progesterona y HER2; pero a pesar de la ausencia de estos marcadores y la atipia
nuclear descrita, poseen una supervivencia global que sobrepasa los 5 afios, en comparacion
incluso con los otros tipos de neoplasia de mama triple negativo. Presentamos el caso de una
mujer de 85 afos que present6 un tumor de mama derecha que fue catalogado como carcinoma
papilar encapsulado apocrino, fue intervenida quirdrgicamente de mastectomia total derecha,
lo que permitio el control de la enfermedad, logrando de esa forma una evolucion favorable.
© 2024 SESPM. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Se reservan todos los derechos, incluidos los
de mineria de texto y datos, entrenamiento de IA y tecnologias similares.

Description of a case of apocrine encapsulated papillary carcinoma of the breast: A
diagnostic dilemma

Abstract Encapsulated papillary carcinoma of the breast with apocrine differentiation is an
extremely rare neoplasm that possesses both an encapsulated papillary configuration as well as
epithelial cells that differentiated apocrine. It is not included as such in the fifth edition of the
World Health Organization (WHO) classification of tumors because there are no research studies
on the subject. These neoplasms have cells that are distinguished by having granular cytoplasm,

* Autor para correspondencia.

Correo electronico: Josertenov@gmail.com (J.R. Tenazoa-Villalobos).

https://doi.org/10.1016/j.senol.2024.100653
0214-1582/© 2024 SESPM. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L.U. Se reservan todos los derechos, incluidos los de mineria de texto y datos,
entrenamiento de IA y tecnologias similares.


http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.senol.2024.100653&domain=pdf
mailto:Josertenov@gmail.com
www.elsevier.es/senologia
https://doi.org/
https://doi.org/10.1016/j.senol.2024.100653

J.R. Tenazoa-Villalobos, E.F. Yan-Quiroz, y G. Llerena-Cobian

large nuclei with prominent nucleoli, through immunohistochemistry these tumors are negative
for estrogen, progesterone and HER2 receptors, but despite the absence of these markers and
the nuclear atypia described, they have an overall survival that exceeds 5 years compared even
to the other types of triple-negative breast neoplasm. We present the case of an 85-year-old
woman who presented a right breast tumor that was classified as apocrine encapsulated
papillary carcinoma, underwent right total mastectomy surgery and allowed the control of the
disease, thus achieving a favorable outcome.

© 2024 SESPM. Published by Elsevier Espana, S.L.U. All rights are reserved, including those for
text and data mining, Al training, and similar technologies.

Introduccion

El carcinoma papilar encapsulado no se encuentra
especificado en la Uultima edicion de la OMS de la
clasificacion de tumores de mama, se considera una variante
del tipo papilar y se distingue por tener tractos
fibrovasculares tapizados por un epitelio de células
neoplasicas con grado nuclear bajo/intermedio. Mediante
inmunohistoquimica no se evidencian células mioepiteliales
proximas o distribuidas periféricamente a las papilas. Cabe
mencionar que las directrices brindadas por la OMS la
estadifican como tumor in situ (pTis); no obstante, si existe
invasion, la estadificacion sera de acuerdo con el nivel de
infiltracion, incluso aquellos que poseen un grado nuclear
alto son considerados carcinomas invasivos'.

El carcinoma con diferenciacion apocrina de mama tiene
caracteristicas similares a las glandulas sudoriparas
apocrinas, las células tienen un citosol granulado,
eosinofilico con ndcleos grandes y nucléolos prominentes.
Suelen ser negativos para receptores de estrogeno (RE),
progesterona (RP) y el 30% expresa amplificacion de HER2,
siendo la mayoria negativos, a menudo expresan de forma
intensa receptores de androgenos (AR). Existen datos que el

carcinoma apocrino triple negativo tiene un factor
pronostico mas favorable en comparacion con los otros
tipos de carcinoma triple negativo'—3.

Caso clinico

Una mujer de 85 afos, natural de Otuzco y procedente de
Trujillo, con antecedentes de hipertension arterial esencial,
diagnosticada en 2003, en tratamiento con valsartan 50 mg,
hidroclorotiazida 25 mg y clopidogrel 75 mg cada 12 horas,
respectivamente; operada de colecistectomia laparoscopica
en el ano 2001. En julio del 2020 manifiesta un tumor indoloro
de 4 x 4 cm, de crecimiento progresivo, localizado entre R7-R8
de la mama derecha, motivo por el cual acude al consultorio,
donde se le realiza ecografia (7 de diciembre de 2020): en el
cuadrante inferior externo de la mama derecha se aprecia una
masa heterogénea solida-quistica con tabiques finos y gruesos,
ecos internos maviles con microcalcificaciones de 62 x 53 x 48
mm y volumen de 82 cc. Sin adenopatias axilares. BIRADS 4A.

Posteriormente, es intervenida de tumorectomia de
mama derecha con abordaje periaréolar el 20 marzo de
2021 y los hallazgos operatorios describen a nivel de R6-R12

Figura 1

Imagen macroscopica. A) Cortes seriados de la mama derecha. Se puede observar neoplasia encapsulada de componente

solido-quistico hemorragico y abundante necrosis. La formacion solida es pardusca y friable que abarca 30% del tumor, localizado en

el cuadrante superoexterno.
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Figura 2

Imagen microscopica. Hematoxilina y eosina. Aumento 4X. B) se aprecian vistas panoramicas de la neoplasia que es escasa

porque predomina el componente necrotico (*). También se puede ver un infiltrado inflamatorio denso. Se observa una configuracion
papilar (—). C) Las estructuras de los extremos son el componente que resalta en esta neoplasia y es la metaplasia apocrina (—) no

obstante casi el 80% era necrosis.

un tumor de 8 x 9 cm de bordes definidos y de contenido
liquido sanguinolento, el cual es aspirado y enviado para
estudio citoldgico y bloque celular. La paciente tolera la
cirugia y es dada de alta al segundo dia. La anatomia
patolégica macroscopicamente describe un tumor de 6,2 x
5,5 x 4,5 cm, de consistencia fibroelastica. Al corte se
observa neoplasia de color pardo blanquecino que mide 4 x 3
x4 cmy distaa0,1 cm de su borde de seccion quirtrgico mas
cercano. El examen microscopico revela:

» Papiloma de conductos grandes con metaplasia apocrina,
areas de necrosis y hemorragia.

e Tejido mamario adyacente con ectasia ductal,
dilataciones quisticas y calcificaciones intraperiductales.
Borde seccion quirdrgica libre de lesion a 0,1 cm.

« Inmunohistoquimica:

o Actina musculo liso: positivo en células mioepiteliales.
o CK 5/6: No contributorio
o CD 10: positivo focal

« Bloque celular: células de aspecto glandular con meta-
plasia apocrina sin atipia.

Con estos resultados, se decide el control estricto
semestralmente. Por motivos personales es perdida de vista
y regresa a consultorio el 21 de octubre de 2023, manifestando
presencia de un tumor de 3 cm en la mama derecha de bordes
irregulares, movil e indoloro, sin compromiso de piel y sin
adenopatias axilares. Se le realiza ecografia el 22 octubre de
2023: en R11 imagen isoecogénica solida de 28 x21 mma2 cm
del pezon, sin adenopatias axilares. BIRADS 2.

EL 29 de enero de 2024 se reporta un aumento de tamano
tumoral y se efectiviza la biopsia Core de mama derecha:

o Muestra constituida por tejido fibroso y material
hematico en mayor proporcion.

« Se observa en 2 de los fragmentos evaluados foco de
proliferacion atipica glandular con diferenciacion
apocrina de alta sospecha de malignidad.
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Figura 3

Imagen microscopica. Hematoxilina y eosina. Aumento 10X. D) Se observa la capsula (*) alrededor de la neoplasia que con

una arquitectura papilar tiene predominantemente cambios de metaplasia apocrina (*). E) La acidofilia y las caracteristicas
metaplasicas apocrinas en estructuras papilares asociadas al pleomorfismo son propios de esta neoplasia (*). Se observan las células
con citosol granulado que se tifie con eosina que poseen nlcleos grandes y nucléolos prominentes (—). También es caracteristica la

mitosis atipica (—).

« Por el tamano de la muestra no es posible determinar el
comportamiento infiltrativo o la lesion mayor. Se sugiere
escision completa de la lesion.

Se complementan los estudios con mamografia (26 de
abril de 2024) que describe la presencia de un nodulo de 48 x
52 mm con borde superior lobulado. No se aprecian
microcalcificaciones agrupadas sospechosas. BIRADS 0.

La paciente es hospitalizada para el manejo quirtrgico
debido al crecimiento del tumor hasta 10 cm y que ocupa todo
el cuadrante superoexterno, de consistencia semiblanda,
dolorosoy piel de color violaceo ulcerada. Se obtiene ecografia
de mama el 22 de agosto de 2024: en los cuadrantes superiores
se observa una coleccion de paredes gruesas de hasta 6 mm
que mide 96 x 76 x 65 mm, un volumen 249 cc, una profundidad
media de 32 mm, con contenido levemente hiperecogénico
con septos internos incompletos. Sin adenopatias.

Ingresa a sala de operaciones el 24 de agosto de 2024 donde
se le realiza una mastectomia total derecha con diseccion baja
de axila, los hallazgos operatorios muestran un tumor de 10 x 15
cm en el cuadrante superoexterno que compromete 3/4 partes
del tejido mamario y de la piel circundante, con ulcera
necrotica central. La paciente tolera la cirugia y es dada de
alta sin complicaciones en su tercer dia posoperatorio.
Posteriormente, la paciente visita el consultorio, obteniéndose
los resultados de la anatomia patologica que detalla:

Macroscopia (fig. 1):

« Producto de mastectomia derecha que mide 14 x 13 x 8
cm. Se observa un area violacea de 9 x 8 cm. Centro
ulcerado que dista a 1,5 cm del cuadrante superior
externo. En el corte seriado se observa una formacion
tumoral encapsulada de contenido solido-quistico
hemorragico y necrético, el componente sélido es 30%,
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Figura 4

pardusco y friable, ubicado en el cuadrante superior
externo que mide 8 x 7,5 x 6 cm. Dista a 0,3 cm del borde
profundo, 2 cm del pezon y 1,5 cm de la aréola.

Microscopia (figs. 2-4):

Carcinoma papilar encapsulado con diferenciacion
apocrina. Tamano tumoral de 80 mm.

Patron arquitectural: papilar apocrino. Posee una pared
quistica gruesa que contiene papilas dentro de la misma,
las células apocrinas tienen un citosol con granulos que se
tifien con la eosina y llama la atencion los nicleos grandes
que contienen nucléolos prominentes, con algunas figuras
mitdticas.

Imagen microscopica. Inmunohistoquimica. F) Se observa tincion negativa para receptores HER2 (*). G) Revela la
presencia de Ki67 en 10% (—).

Grado nuclear 1.

Necrosis presente central.

Piel libre de neoplasia maligna.

Margen de seccion profundo libre a 1 mm.
Ganglios linfaticos regionales: negativos.
Estudio de inmunohistoquimica:

o RE negativo

o RP: negativo

o HER2 Neu: Negativo (0)

o Ki-67 10%

o CD10: negativo

No se constato infiltracion en las secciones estudiadas.

Bajo estos hallazgos se establece el diagndstico de

carcinoma papilar encapsulado con diferenciacion apocrina
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Tabla 1 (continuacion)

Recurrencia Estado actual

Enfermedad

Tratamiento

Sexo y edad de
paciente

Ano

Autor

GCDFP-15: positivo

Invasion: no
GCDFP-15: Positivo

Seguimiento de 7
meses. Paciente

viva

No

Cirugia: mastectomia parcial izquierda con
reexcision y biopsia del ganglio linfatico

centinela

Mujer de 50 anos

Invasion: no

Quimioterapia: no

Radioterapia: no

Seguimiento de 3
meses. Paciente

viva

No

Cirugia: mastectomia parcial izquierda y biopsia GCDFP-15: Positivo

Mujer de 50 anos

Invasion: no

del ganglio linfatico centinela

Quimioterapia: no

Radioterapia: no

AMS: Actina de musculo liso; CDIS: Carcinoma ductal in situ; GCDFP-15: proteina-15 del liquido de la enfermedad quistica macroscopica; HER2-neu: Receptor de factor de crecimiento

epidérmico humano neu2; RA: Receptor de androgeno; RE: Receptor de estrogeno; RP: Receptor de progesterona.

de mama derecha. Desde entonces, la paciente es citada a
controles trimestralmente, a la cual acude sin falta, no se
evidencian signos de recurrencia en sitio operatorio, cicatriz
operatoria permanece en buen estado y la paciente presenta
una evolucion favorable.

Discusion

Hasta el momento se han reportado 12 casos de carcinoma
papilar encapsulado apocrino, 2 de ellos presentaron
histologia invasiva y uno fue varoén (tabla 1). El carcinoma
papilar encapsulado representa el 1% de todas las neoplasias
malignas de mama y es mas frecuente en pacientes de edad
avanzada; por lo general se manifiestan como masas quisticas
0 como una masa multinodular compacta. En el microscopio
se observa una pared fibrosa vasta y las superficies papilares
estan cubiertas de células dispuestas de forma cribiforme
con grado nuclear bajo/intermedio, los marcadores
inmunohistoquimicos carecen de RE, RP y HER2, ademas el
indice de positividad del Ki67 es de bajo a intermedio. La OMS
la define como un carcinoma papilar intraquistico y debe ser
tratado como pTis para evitar sobretratamiento debido a su
buen prondstico, que es similar al carcinoma in situ,
demostrando asi una biologia conductualmente inerte.
Puede ser considerado como invasivo siempre y cuando se
establezca un grado nuclear alto, algunos estudios reportan
que el carcinoma papilar apocrino no presento recurrencia
aun cuando no recibieron quimioterapia’#~7.

El carcinoma apocrino presenta patrones complejos
estructurales de crecimiento sélido/papilar, células con citosol
lleno de granulos finos eosinofilicos, compuesta de nlcleos
voluminosos redondos con nucléolos resaltantes y escasas
figuras mitéticas. Mediante inmunohistoquimica estas células
son negativas para RE, RP, CK5/6, HER2, y positivos para RA. A
pesar de tener una atipia nuclear severa, tienen mejor
prondstico en contraparte con los otros tipos de malignidades
de mama triple negativo. Algunos estudios reportan que a pesar
de esta atipia, no se asocia con un un comportamiento agresivo
y el carcinoma papilar apocrino no se cataloga como un
carcinoma invasivo, siempre y cuando no se documente una
invasion grosera, no obstante, hay algunos reportes de casos
que describen esta neoplasia con metastasis ganglionar y
tuvieron un prondstico ominoso. Recientemente, se ha
propuesto el tipo «apocrino molecular?, que se distingue por
la no expresion de RE/RP, pero si alta expresion de AR3:6:14-16,

En el presente caso, el tumor estaba bordeado por una
pared fibroquistica, las papilas estaban dentro del quiste, lo
que revelaba un tapiz de células apocrinas de grado bajo. La
necrosis extensa se encontraba en el centro del tumor junto
a una infiltracion de células inflamatorias, no hubo evidencia
de displasia del epitelio ductal, carcinoma ductal in situ o
invasivo en el tejido mamario, y el inmunofenotipo fue triple
negativo. Tratado como un tumor in situ, la paciente
presenta una evolucion favorable, con seguimiento estricto,
y no se evidencian signos de recurrencia, no fue necesaria
quimioterapia ni radioterapia.

Conclusién

El carcinoma papilar encapsulado apocrino es una neoplasia
muy infrecuente, se precisa un analisis mas exhaustivo en
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cuanto a la expresion genética, el pronostico y el manejo, ya
que esta neoplasia no es tumor indolente y tiene potencial
de ser invasivo. Debido al pequeiio nimero de reportes y la
informacion disponible escasa se precisa que este tema sea
ampliamente estudiado.

Responsabilidades éticas

El comité de Etica del Hospital Victor Lazarte Echegaray
EsSalud manifiesta su aprobacion.

Consentimiento informado

Los autores declaran que han obtenido el consentimiento de
la paciente para la publicacion de este articulo.

Financiacion

Los autores declaran que el presente estudio fue
autofinanciado y no recibi6 financiacion externa alguna.

Conflicto de intereses

Los autores declaran que no tienen conflictos de intereses en
la publicacién de este articulo.
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