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Resumen 

Presentamos un caso de leucemia linfoblást ica aguda (LLA) de células precursoras B 
en una muj er de 19 años que inició en forma de nódulo único en la mama derecha. 
La paciente recibió t ratamiento con quimioterapia y, posteriormente, t ransplante HLA 
(del inglés Human Leukocyt e Ant igens) idént ico de donante no emparentado. Dos años 
después de iniciarse la enfermedad, tuvo una recaída y presentó múlt iples nódulos 
bilaterales en las mamas. 
Hasta la fecha, sólo se han publicado 33 casos de LLA en mama, y sólo 11 de ellos, 
incluido el nuest ro, con afectación mamaria como manifestación inicial de la leucemia. 
Es importante tener en cuenta la LLA en casos de muj eres j óvenes con lesiones bilaterales 
{"o¿nvkrngu"gp"ococ."{c"swg"nqu"guvwfkqu"tcfkqn„ikequ"uqp"kpgurge‡Þequ0"Guvcu"rcekgpvgu."
cfgoƒu"fg"wp"guvwfkq"jkuvqn„ikeq."rqft‡cp"dgpgÞekctug"fg"wp"guvwfkq"fg"ucpitg"rgtkhfitkec"
fg"kpkekq"eqp"gn"Þp"fg"cegngtct"gn"rtqeguq"fkcip„uvkeq0
© 2012 SESPM. Publicado por Elsevier España, S.L. Todos los derechos reservados.

Initial manifestation of acute lymphoblastic leukemia in the breast. Description of a 

case and a literature review

Abstract 

We present  a case of acute lymphoblast ic leukaemia (ALL) in a 19-year female who 
presented with solitary mass in the right  breast  as an init ial presentat ion of the disease.  
The pat ient  received  chemotherapy t reatment  with the PETHEMA LAL-high risk 2003 
protocol, and later an HLA-ident ical bone marrow t ransplantat ion was performed. Two 
years after onset  of the disease she had a recurrence, having mult iple nodes in both 
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breasts. She then had an HLA-ident ical bone marrow t ransplantat ion from was performed. 
Two years later, she showed recurrence of ALL in both breasts. 
To the best  of our knowledge, only 33 cases have been reported in the literature, and in 
qpn{"33"qh"vjgo."kpenwfkpi"qwt."vjg"kpÞnvtcvkqp"qh"vjg"dtgcuv"ycu"vjg"kpkvkcn"rtgugpvcvkqp"
of the disease. 
A high level of suspicion is important  in those cases of young women with bilateral and 
mult iple masses, because unfortunately there is no reliable imaging pat tern suggest ive of 
ngwmgoke"kpÞnvtcvkqp"qh"vjg"dtgcuv0"Kp"cffkvkqp"vq"c"jkuvqnqikecn"uvwf{."c"eqorngvg"dnqqf"
count  should be performed at  start  up to speed up the diagnosis. 
© 2012 SESPM. Published by Elsevier España, S.L. All rights reserved.

tarizada toracoabdominal en la que no se observó enferme-
dad metastásica, ni ot ras alteraciones. Los análisis revela-
ron la presencia de un 58% de blastos en sangre periférica. 
El mismo día se realizaron medulograma con estudio cito-
genét ico, molecular e inmunofenot ipo. En la médula ósea 
ug"qdugtx„"wpc"kpÞnvtcek„p"ocukxc"rqt"efinwncu"dnƒuvkecu"swg"
most raban posit ividad casi exclusiva para CD34/ CD45. Sólo 
de forma focal algunos blastos eran posit ivos para CD79a, 
EF55."EF9"{"EF40"Ugi¿p"nc"encukÞecek„p"cevwcn"fg"nc"Qtic-
nización Mundial de la Salud, no se disponía de criterios 
uwÞekgpvgu"rctc"guvcdngegt"wpc"n‡pgc"egnwnct."rqt"nq"swg"ug"
realizó el diagnóst ico de leucemia aguda indiferenciada. El 
estudio genét ico reveló la t raslocación (1;13).

El resultado de los nuevos marcadores IHQ estudiados 
most ró posit ividad nuclear del tumor para TdT (del inglés 
Terminal  Deoxynucleot idyl  Transferase)"*Þi0"4F+"{"ekvqrncu-
mát ica para CD138, CD34, CD7 y CD16, siendo negat ivos la 
mieloperoxidasa, CD117 y CD56. A la vista de estos resul-
tados y de la información aportada por los hematólogos, 
esta lesión debía considerarse como un linfoma-leucemia 
de células precursoras B.

La paciente recibió t ratamiento de inducción con quimio-
terapia siguiendo el protocolo PHETEMA, para casos de LLA 
de alto riesgo en pacientes adultos. 

Después de este t ratamiento, la paciente recibió t rata-
miento de consolidación y en j unio de 2010 se realizó un 
alot rasplante de donante no emparentado HLA idént ico. 

En j ulio de 2011 la paciente acudió a urgencias por presen-
tar varias lesiones en ambas mamas. Se realizaron biopsias de 
3 nódulos que se observaron en las pruebas de imagen (2 de 
ellos en la mama derecha y 1 en la mama izquierda) y estudio 
fg"ofifwnc"„ugc0"Gp"guvc"¿nvkoc"ug"qdugtx„"wpc"kpÞnvtcek„p"
por un 5% de blastos. El estudio anatomopatológico reveló 
nc"rtgugpekc"fg"kpÞnvtcek„p"fgn"rctfipswkoc"ococtkq"rqt"wpc"
población linfoide at ípica de las mismas característ icas que 
en la biopsia previa coincidiendo, así como el patrón IHQ. 
Recibió t ratamiento de rescate con FLAG-IDA y en agosto se 
inició t ratamiento radioterápico. En sept iembre se realizó un 
segundo alot rasplante HLA idént ico y hasta la fecha actual la 
paciente se encuentra en remisión completa. 

Discusión

Nc"kpÞnvtcek„p"fgn"rctfipswkoc"ococtkq"rqt"efinwncu"ngwefi-
micas es muy rara, y podemos encont rarlo en el contexto 
de 3 situaciones: a) como inicio de la enfermedad, b) du-

Introducción

Las neoplasias hematológicas en la mama son muy poco fre-
cuentes, suponen alrededor de un 0,25% de todos los tumo-
res en esta localización1.  De ellas, la más frecuente es la 
afectación por linfoma nohodgkiniano (NHL), leucemia mie-
loide aguda y el mieloma múlt iple1.  La afectación por una 
leucemia o linfoma linfoblást ico agudo (LLA/ LLB) es muy 
rara y puede manifestarse como recaída de la leucemia, 
t ras t ratamiento radioterápico o como inicio de la enfer-
medad. Esta forma de presentación es muy poco frecuente 
y sólo hay 10 casos descritos en la bibliografía (tabla 1)2-9.

Presentamos un caso de LLA de presentación mamaria 
como primera manifestación de la enfermedad.

Caso clínico

Mujer de 19 años, de origen brasileño, sin antecedentes per-
sonales de interés. Fue enviada al hospital en octubre de 
2009 por presentar una lesión nodular en la mama derecha 
de 2 meses de evolución y que había aumentado de tamaño.

Fgurwfiu"fg"wp"guvwfkq"geqitƒÞeq"fg"codcu"ococu."ug"qd-
servó un nódulo sólido de 26 mm en situación retroareolar en 
la mama derecha. En la mama contralateral, el estudio eco-
itƒÞeq"hwg"eqorcvkdng"eqp"ocuvqrcv‡c"Þdtqsw‡uvkec0"Ug"tgcnk¦„"
biopsia con trucut de la lesión retroareolar de mama derecha.

En el estudio histológico se observaban fragmentos de 
rctfipswkoc"ococtkq"qewrcfqu"rqt"wp"fgpuq"kpÞnvtcfq"nkp-
foide at ípico const ituido por células de mediano tamaño, 
de núcleos redondeados, algunos de ellos hendidos, en 
los que no se observaba nucléolo. Las células se disponían 
formando hileras ent re las bandas de colágeno y también 
alrededor de las est ructuras ductales, formando nódulos y 
fcpfq"nwict"c"ngukqpgu"nkphqgrkvgnkcngu"*Þi0"3C/F+0"Fg"hqtoc"
ocasional, se observaron algunas mitosis. En el estudio in-
munohistoquímico (IHQ), el índice de proliferación celular 
octecfq"eqp"Mk/89"hwg"gp"vqtpq"cn":2'"*Þi0"4C+."hwgtqp"rq-
ukvkxqu"gn"DEN/4"{"EF65"*Þi0"4D+"{"nc"rqdncek„p"vwoqtcn"rtg-
sentó posit ividad para marcadores linfoides, como CD45, y 
rctc"octecfqtgu"Rcp/D."eqoq"EF9;c"*Þi0"4E+"{"EF420"Qvtqu"
marcadores, como CD5 y CD10, fueron negat ivos. Se realizó 
el diagnóst ico de linfoma marginal. Debido al alto porcen-
taj e de Ki-67, poco habitual en linfomas marginales, se de-
cidió ampliar el estudio IHQ.

Después de estos resultados, se pasó a estudiar a la pa-
ciente por hematología. Se realizó una tomografía compu-
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Figura 1 C0"Rctfipswkoc"ococtkq"eqp"fgpuq"kpÞnvtcfq"nkphqkfg"*JG"·32+0"D0"Gn"kpÞnvtcfq"ug"eqpegpvtc"cntgfgfqt"fg"ncu"wpkfcfgu"
t erminales (HE ·10).  C. Los l infocitos muest ran un tamaño homogéneo (HE ·20).  D. Imágenes de lesión l infoepitelial (HE ·40).

Figura 2 A. La expresión nuclear para Ki-67 en el 80% de los l infocitos (·42+0"D0"Gzrtguk„p"igpgtcnk¦cfc"fg"EF65"gp"gn"kpÞnvtcfq"
(·40).  C. El Cd79a resultó posit ivo débil (·40).  D. Expresión nuclear de TdT (·40).
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cientemente, en un art ículo del año 2000, Lin et  al5 publica-
ron una serie de 25 casos de linfomas linfoblást icos B, de los 
cuales 2 tenían localización en mama. Las pacientes tenían 
8 y 17 años, masas en las mamas y adenopat ías axilares. En 
codqu"ecuqu"nc"uqurgejc"fkcip„uvkec"gtc"fg"Þdtqcfgpqoc0"
En este estudio observaron que los pacientes con linfoma 
linfoblást ico B tenían períodos de remisión completa más 
largos que los pacientes con enfermedad diseminada t rata-
dos con agentes quimioterápicos similares. Además, el 100% 
de los pacientes estaba vivo a los 60 meses del diagnóst ico. 
También concluyeron que en los pacientes con enfermedad 
leucémica, la edad avanzada, el número de blastos circu-
lantes, niveles de lactato deshidrogenasa (LDH) elevada y 
la presencia de visceromegalias son factores de pronóst ico 
adverso. En nuest ro caso, la paciente se encuent ra libre 
de enfermedad en estos momentos, 32 meses después del 

rante la recaída de una leucemia, o c) en muj eres que han 
recibido t ratamiento radioterápico por un carcinoma de 
ococ0"Nq"oƒu"htgewgpvg"gu"swg"ug"ocpkÞguvg"eqoq"tgec‡fc"
de una leucemia y en pacientes que han sido somet idas a un 
t rasplante de médula ósea1.

Se han publicado 32 casos de afectación mamaria por 
LLA. De ellos, 22 se manifestaron como recaídas de la en-
fermedad, mient ras que en sólo 11 casos, (incluido el nues-
t ro), la LLA es el inicio de ésta (tabla 1).

El primer caso lo describieron McWilliams y Hanes en 
19122.  Años más tarde, en 1962,  Boggs et  al3 publicaron una 
serie de 322 casos de leucemias agudas, de los cuales 4 pre-
ugpvcdcp"kpÞnvtcek„p"gp"ococ="{."rquvgtkqtogpvg."gp"3;95."
Geelhoed et  al4 describieron ot ros 5 casos de tumores leu-
cémicos en la mama, de los cuales uno fue una LLA. Desde 
entonces se han publicado algunos casos aislados. Más re-

Tabla 1 ""Ectcevgt‡uvkecu"fg"nqu"ecuqu"fguetkvqu"fg"CNN"gp"ococ"swg"ug"ocpkÞguvcp"eqoq"tgec‡fc"{"eqoq"fgdwv"fg"nc"
enfermedad (1912-2010)

Autor Año Sexo Edad Manifestación Localización

McWilliams et  al.2 1912 Muj er 33 Inicial Unilateral Derecha
Boggs DR et  al.
  (4 casos ) 3

1962

Geelhoed et  al.4 1973 Muj er  8 Inicial Unilateral Izquierda
Sagar et  al.  1989 Muj er 37 Recaída Bilateral
Schrocksnadel et  al.  1990 Muj er 21 Recaída Bilateral
Conter et  al. 1992 Muj er 16 Recaída Unilateral Derecha
Jain et  al.  1992 Muj er 14 Inicial Bilateral
Selvais et  al.  1993 Muj er 27 Inicial Bilateral
Memis et  al.  1995 Muj er 19 Recaída Bilateral
Chateil et  al.  1998 Muj er - Recaída Unilateral Izquierda
Savasan et  al.  1998 Muj er 15 Recaída Unilateral Derecha
Bohgaki T et  al. 9 1999 Muj er 27 Inicial Bilateral
Farah et  al.  1999 Muj er 12 Recaída Unilateral Izquierda
Erduran et  al.  1999 Muj er  9 Recaída Unilateral Izquierda
Talwar et  al.  2000 Muj er 34 Inicial Bilateral

Sindel et  al.  2000 Muj er 33 Inicial Bilateral
Chim et  al.  2000 Varón 23 Recaída Unilateral Derecha
Pei Lin et  al. 5 2000 Muj er  8 Inicial -

Muj er 17 Inicial -
Manna et  al.  2001 Muj er 20 Recaída Bilateral

Lukaki-Karatza et  al.  2002 Muj er 17 Recaída Unilateral Izquierda
Castagnola et  al.  2005 Muj er - Recaída -

Muj er - Recaída -
Mandal et  al. 1 2007 Muj er 30 Inicial Unilateral Derecha
Karbasian-Esfahani et  al. 6 2008 Muj er 30 Recaída Unilateral Izquierda

Muj er 20 Recaída Unilateral Izquierda
Fadilah et  al.  7 2009 Muj er 18 Recaída Bilateral
Kumar et  al.  8 2010 Muj er 13 Recaída Unilateral
Nuest ro caso 2011 Muj er 19 Inicial Unilateral Derecha

Vcdnc"rtgugpvcfc"gp"gn"ctv‡ewnq<"Ogtcv"Mctdcukcp/Guhcjcpk."Rgvgt"J0"Ykgtpkm."Otknkpk"[gffw."Nqqn"Cdgdg0"Ngwmgoke"kpÞnvtcvkqp"
qh"vjg"dtgcuv"kp"cewvg"n{orjqe{vke"ngwmgokc"*"CNN"+0"Jgocvqnqi{"422:=35*4+<323/3280"OqfkÞecfc"c‚cfkgpfq"nqu"ecuqu"fgufg"
1912 hasta 1989 y nuevos casos publicados hasta el momento actual.
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diagnóst ico inicial,  y t ras haber tenido una recaída. Nun-
ca ha manifestado diseminación leucémica, ni enfermedad 
a distancia, ni ganglionar ni visceral, y los niveles de LDH 
siempre estuvieron dent ro de la normalidad, por lo que po-
dría considerarse como un caso de mej or pronóst ico.

En un art ículo posterior, Karbasian-Esfahani et  al6 hicie-
ron una revisión de tumores de mama publicados en los úl-
t imos 18 años, y encont raron 21 casos (incluidos los suyos) 
fg"NNC"eqp"kpÞnvtcek„p"fg"nc"ococ0"Fg"vqfqu"gnnqu."wpq"gtc"
un varón de 23 años en el que la enfermedad se manifestó 
como recaída de una leucemia. Uno de los últ imos art ícu-
los publicados es el de Fadilah y Goh7,  en 2009, en el que 
se expone el caso de una muj er de 18 años a la que se 
le diagnost icó una LLA y que después de t ratamiento con 
quimioterapia y t rasplante de médula ósea, experimentó 
una recaída que se manifestó con enfermedad diseminada y 
afectación bilateral en mamas y ovarios. La afectación por 
LLA suele ocurrir en muj eres j óvenes. Los casos descritos en 
nc"dkdnkqitch‡c"tgàglcp"gfcfgu"eqortgpfkfcu"gpvtg"nqu":"{"
los 37 años, al igual que nuest ra paciente, que sólo tenía 19 
años en el momento del diagnóst ico. La enfermedad puede 
ser unilateral o bilateral,  como masas solitarias o múlt iples, 
gp"hqtoc"fg"ngukqpgu"dkgp"fgÞpkfcu."q"eqoq"chgevcek„p"fk-
fusa del parénquima mamario. Queremos destacar el hecho 
de que, en nuest ro caso, la LLA se manifestó inicialmente 
como enfermedad localizada en una única mama; sin em-
bargo, después de t ratamiento oncológico, radioterápico y 
alot rasplante HLA idént ico, la paciente tuvo una recaída. 
Esta segunda vez lo hizo como enfermedad bilateral y dise-
minada en ambas mamas. 

En este t ipo de tumores las imágenes de la mamogra-
h‡c"rwgfgp"ugt"kpgurge‡Þecu"{."gp"owejqu"ecuqu."ug"tgcnk¦c"
diagnóst ico radiológico de carcinoma de mama. Además, al 
ser pacientes j óvenes, presentan tej ido glandular denso, 
por lo que la mamografía t iene una ut il idad limitada6.  La 
geqitch‡c"vcorqeq"jc"gpeqpvtcfq"wp"rcvt„p"gurge‡Þeq"fg"nc"
kpÞnvtcek„p"ngwefiokec6.  Estos hechos indican que la biopsia 
con aguj a gruesa podría ser una buena alternat iva en los 
casos en que se sospeche este t ipo de afectación, ya que 
permite realizar el estudio IHQ completo6.

Histológicamente, el diagnóst ico diferencial se plantea 
bien con un carcinoma de mama de t ipo lobulil lar o con un 
fwevcn"kpÞnvtcpvg"fg"cnvq"itcfq."{"ukp"hqtocek„p"fg"fwevqu."
el cual se realiza mediante observación de la negat ividad 
para querat inas en el caso de la leucemia. El diagnóst ico 
diferencial también se plantea con ot ras proliferaciones 
hematológicas at ípicas, como un linfoma marginal, un sar-
coma granulocít ico (cloroma) o un linfoma linfoblást ico. 
Estos últ imos son, histológicamente, indist inguibles de la 
kpÞnvtcek„p"rqt"wpc" ngwegokc"ciwfc" nkphqdnƒuvkec0"Ukp"go-

bargo, en el caso del linfoma linfoblást ico, la mayor parte 
han resultado ser de est irpe T (el 90%), con afectación en 
pacientes j óvenes y localización en mediast ino o que dan 
lugar a linfadenopat ías supradiafragmát icas, mient ras que 
las leucemias suelen ser de est irpe B o muy indiferenciadas. 
Además, las leucemias de células precursoras (B o T) expre-
san TdT que no se expresa en linfoma marginal5.

Gp" eqpenwuk„p." nc" kpÞnvtcek„p" ngwefiokec"fg" nc"ococ"gu"
muy poco frecuente, y la afectación por una LLA resulta un 
jgejq" gzegrekqpcn." uqdtg" vqfq" uk" ug"ocpkÞguvc" eqoq" kpk-
cio de la enfermedad. En pacientes j óvenes con lesiones 
múlt iples y bilaterales sospechosas de malignidad, deberían 
tenerse en cuenta este t ipo de neoplasias hematológicas y 
realizar un estudio de sangre periférica para descartarlas y 
acelerar así el proceso diagnóst ico.

Eqpàkevq"fg"kpvgtgugu

Nqu"cwvqtgu"fgenctcp"pq"vgpgt"pkpi¿p"eqpàkevq"fg"kpvgtgugu0
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