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UNIVERSIDAD AUTONOMA DE SAN LUIS POTosí FACULTAD DE MEDICINA 

HOSPITAL CENTRAL "DR. IGNACIO MORONES PRIETO" 
SUBDIRECCiÓN DE ENSEÑANZA E INVESTIGACiÓN 

PROTOCOLO DE TESIS: 

1. DATOS GENERALES. 

1.1 TITULO DEL PROYECTO. 

CARCINOMA DUCTAL PLEOMÓRFICO DE ALTO GRADO DE GLÁNDULA 
MAMARIA. ESTUDIO CLlNICOPATOLÓGICO E INMUNOHISTOQuíMICO. 

1.2AREA DE INVESTIGACION. 
ANATOMíA PATOLÓGICA. 

1.3 LINEA DE INVESTIGACION. 
PATOLOGíA ONCOLÓGICA. 

1.4 FECHA DE INCIO 
ABRIL DEL 2005. 

1.5 FECHA DE TERMINACiÓN 
MARZO DEL 2006 
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Director del Laboratorio de Inmunohistoquímica 
de la Facultad de Medicina de la UASLP. 
NIVEL MÁXIMO DE ESTUDIOS: Subespecialidad en Patología Oncológica en 
el Instituto Nacional de Cancerología . 

PERTENECE AL H.C. _ ___ sí ____ A LA UASLP _____ sí __ 

INVESTIGADOR SECUNDARIO: 

APELLIDO PATERNO: 
APELLIDO MATERNO: 
NOMBRE: 

LEMUS 
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EMILIO 

ADSCRIPCiÓN: Hospital Central " Dr Ignacio Morones Prieto" 
CARGO: Medico Residente de tercer año. 
NIVEL MÁXIMO DE ESTUDIOS: Licenciatura . 
PERTENECE AL H.C. sí A LA UASLP sí __ 

COLABORADORES: 

APELLIDO PATERNO: 
APELLIDO MATERNO: 
NOMBRE: 

ADSCRIPCION: UASLP 

CHÁVEZ 
PORRAS 
SUSANA 

CARGO: Técnico-Académico de tiempo completo del laboratorio de 
Inmunohistoquimica de la Facultad de Medicina de la UASLP. 
NIVEL MÁXIMO DE ESTUDIOS: Licenciatura . 
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PERTENECE AL H.C. NO _ __ A LA UASLP ___ sí __ _ 

APELLIDO PATERNO: 
APELLIDO MATERNO: 
NOMBRE: 

ADSCRIPCION : UASLP 

CHI 
AHUMADA 
ERIKA 

CARGO: Técnica-Académica de medio tiempo del laboratorio de 
inmunohistoquimica de la Facultad de Medicina de la UASLP. 
NIVEL MÁXIMO DE ESTUDIOS: Licenciatura. 
PERTENECE AL H.C. NO A LA UASLP sí 

1.6. DEPARTAMENTOS PARTICIPANTES. 

---

- Departamento de Anatomía Patológica del Hospital Central " Dr Ignacio 
Morones Prieto" 

- Laboratorio de Inmunohistoquimica, Facultad de Medicina de la 
Universidad Autónoma de San Luis Potosí. 

- Departamento de Anatomía Patológica, Hospital de Nuestra Señora de la 
Salud 

1.7. INTENCiÓN DIDÁCTICA. 

INTENCiÓN APLICATIVA. 

TIPO DE TESIS : 
Licenciatura ----
Especial idad X 
Maestría 
Doctorado 
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2. MARCO TEÓRICO. 

El carcinoma de mama es la segunda neoplasia maligna en nuestro país 1 , 

precedida únicamente por el carcinoma de cérvix uterino. La evaluación 
histopatológica en el carcinoma de la glándula mamaria permite establece~ : 
1. Tipo histológico, 2. Grado histológico de acuerdo a la escala de Nottingham (en 
los carcinomas ductales) , 3. Presencia de Carcinoma in situ y su patrón 
arquitectural , 4. Otros datos como número de mitosis , presencia de invasión 
vascular, metástasis ganglionares, etc. y 5. Por inmunohistoquímica permite 
determinar la presencia de ciertos marcadores como receptores de estrógenos y 
progesterona , así como la sobre-expresión de Her 2-neu . Estos y otros datos 
como el tamaño tumoral determinan la conducta terapéutica del Oncólogo y le dan 
una idea del comportamiento biológico y por lo tanto del pronóstico de cada 
paciente. 

Recientemente fue descrito un subtipo histológico de carcinoma ductal infiltrante 
de mama por Tavassoli y Silver, al cual denominaron CARCINOMA DUCTAL 
PLEOMÓRFIC03

. De acuerdo a las características de los 26 casos de esta 
publicación este subtipo representa el extremo más agresivo del espectro del 
carcinoma ductal infiltrante y muestra una histología distintiva , caracterizada por 
pleomorfismo, células gigantes y alta actividad mitósica , de manera que puede 
simular otras neoplasias malignas de mama4

. 

En los últimos 2 años, uno de los autores (RFE) diagnosticó 2 casos de esta 
entidad , así que nos pareció interesante investigar la posible existencia de otros 
casos (diagnosticados originalmente como una variante diferente de carcinoma de 
mama) y determinar las características clínicas , patológicas y algunos marcadores 
inmunohistoquímicos. Bajo esta hipótesis nos dimos a la tarea de buscar otros 
casos en los últimos 5 años, diagnosticados como entidades que pueden 
confundirse con tal neoplasia , a saber: Carcinoma ductal infiltrante grado 3, 
carcinoma medular, carcinoma lobulillar histiocitoide/pleomórfico , carcinoma 
metaplásico y carcinosarcoma 4-14, principalmente. 

3. JUSTIFICACION. 

No existen artículos científicos posteriores al trabajo de Tavassoli y Silver que 
describan nuevos casos de carcinoma ductal pleomórfico, probablemente porque 
no se reconoce. Se ha propuesto que estos tumores tienen un comportamiento 
biológico más agresiv03

, lo cual ha despertado nuestro interés en la identificación 
de este tipo histológico de carcinoma de mama, buscar otros casos y conocer las 
características clínicas , patológicas e inmunohistoquimicas de los mismos. 
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4. OBJETIVOS. 

GENERALES. 
1. Buscar casos de Carcinoma ductal pleomórfico de alto grado en los archivos de 
laminillas del Departamento de Anatomía Patológica del Hospital Central "Dr. 
Ignacio Morones Prieto", Laboratorio de Inmunohistoquímica de la Facultad de 
Medicina , U.A.S.L.P. y del Departamento de Patología del Hospital de Nuestra 
Señora de la Salud en San Luis Potosí . 

ESPECIFICaS. 
1.- Examinar histológicamente los casos de archivo de estas 2 instituciones con 
diagnósticos histológicos de: Carcinoma ductal infiltrante grado 3, carcinoma 
medular, carcinoma medular atípico, carcinoma lobulillar pleomórfico, carcinoma 
metaplásico y carcinosarcoma. Estas neoplasias pueden confundirse con el 
Carcinoma ductal pleomórfico de alto grado. 
2. Describir las características clínicas , histológicas y la etapa patológica de los 
casos encontrados. 
3.- Evaluar la expresión de marcadores de inmunohistoquimica (Her2-Neu , Ki67, 
p53, PCNA, RE , RP Y E-Caderina) . 

5. DISEÑO DE ESTUDIO. 

5.1 TIPO DE INVESTIGACiÓN. 
EXPERIMENTAL 
CUASI EXPERIMENTAL ______ __ 
OBSERVACIONAL X 

5.2 CARACTERISTICAS DEL ESTUDIO. 
ANALÍTICO 
LONGITUDINAL ________ __ 
PROSPECTIVO 
DESCRIPTIVO X. _ _ 
TRANSVERSAL X __ __ 
RETROSPECTIVO X. __ _ 

6. METODOLOGíA 

6.1 LUGAR Y DURACiÓN . 

Hospital Central "Dr Ignacio Morones Prieto", laboratorio de 
Inmunohistoquímica de la facultad de Medicina , U.A.S.L.P . y Hospital de 
Nuestra Señora de la Salud . 
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1 año . 

6.2 UNIVERSO, UNIDADES DE OBSERVACiÓN , METODOS DE MUESTREO Y 
TAMAÑO DE LA MUESTRA. 

Universo: Laminillas y bloques de los archivos del Laboratorio de 
Inmunohistoquimica, Facultad de Medicina , UASLP, Departamentos de 
Anatomía Patológica del Hospital Central y del Hospital de Nuestra Señora 
de la Salud de la ciudad de San Luis Potosí. 
Método de muestreo: Se incluirán todos los carcinomas ductales grado, 3, 
carcinomas medulares, lobulillares pleomórficos, ductales pleomórficos de 
mama, carcinomas metaplásicos y carcinosarcomas. 
Tamaño de la muestra: Se desconoce (a prion) 

6.3 CRITERIOS DE INCLUSiÓN Y EXCLUSiÓN. 

Para revisión histológica: 

Inclusión. Carcinomas ductales de alto grado, carcinomas medulares, 
carcinomas lobulillares pleomórficos, carcinomas ductales 
pleomórficos, carcinomas metaplásicos y carcinosarcomas de 
glándula mamaria. 
Exclusión . Los que no llenen estos criterios o no se encuentren 
bloques 
de parafina y/o laminillas. 

Para considerar el diagnóstico de Carcinoma Ductal pleomórfico de 
alto grado deberán cumplirse los siguientes criterios histológicos: 

Variación en el tamaño nuclear de 6 a 10 veces. 
Células gigantes multinucleadas en más del 50% de la población 
celular neoplásica. 
Hipercromasia nuclear con irregularidades en el contorno nuclear y 
nucléolo prominente. 
Más de 20 mitosis por 10 campos de alto poder. 

6.4 VARIABLES A REGISTRAR EN EL ESTUDIO. 

Número de quirúrgico. 
Edad de la paciente. 
Localización (Derecha o Izquierda y Cuadrante) . 
Tiempo de evolución . 
Etapa clínica . 
Diagnóstico Histopatológico original. 
Diagnostico Histopatológico de revisión . 
Etapa patológica . 

7 



Áreas fusocelulares . 
Tamaño tumoral. 
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Número de mitosis por 10 campos de alto poder. 
Componente in situ . 
Grado del componente in situ . 
Carcinoma ductal de otro tipo . 
Necrosis. 
Permeación vascular. 
Permeación linfática . 
Ganglios linfáticos metastáticos. 
Estudios de Inmunohistoquimica (Her2-Neu , Ki67 , p53 , PCNA, RE, RP Y E­
Caderina). 

6.5 RECOLECCiÓN DE DATOS. 

Ver hoja anexa para la recolección de datos. 

6.6 ASPECTOS ETICOS. 

Investigación sin riesgo para pacientes. 

7 ORGANIZACiÓN. 

RECURSOS HUMANOS MATERIALES Y FINANCIEROS. 

HUMANOS. 

Investigador principal, director y revisor de tesis: Dr Reynaldo Falcón 
Escobedo. Profesor-Investigador de tiempo completo de la Facultad de 
Medicina de la UASLP, Patólogo del Hospital Central. Director del 
Laboratorio de Inmunohistoquimica de la UASLP. Jefe del Departamento de 
Anatomía Patológica del Hospital de Nuestra Señora de la Salud . 

Tesista e Investigador secundario: Dr Emilio Lemus Bedolla . Residente 
de tercer año de la residencia de Anatomía Patológica . Estudiante de 
postgrado de la UASLP. 

Colaboración: 

QFB Susana Chávez Porras. Técnica-Académica de tiempo completo del 
laboratorio de inmunohistoquimica de la facultad de medicina de la UASLP. 
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QFB Erica Chi Ahumada. Técnica-Académica de medio 
tiempo del laboratorio de inmunohistoquimica de la Facultad de medicina de 
la UASLP. 

MATERIALES. 

Reactivos y materiales ya existentes en el departamento de Anatomía 
Patológica del HC, EL Hospital de Nuestra Señora de la Salud y en el 
laboratorio inmunohistoquímica de la UASLP. 

FINANCIEROS: 

INTERNO _________ X ______________ EXTERNO ____________ __ 

El departamento de Anatomía patológica del hospital Central "Dr Ignacio 
Morones Prieto" y el Laboratorio de Inmunohistoquimica de la UASLP cubrirán 
con todos los gastos. 

7.4 CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES. 

Ago Sep Oct Nov Dic Ene Feb Mar 

Búsqueda de casos X 

Características clínico X 
patológicas 
Inmunohistoquimica X X 

Resultados X X 

Entrega y Examen X X 

9 
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INTRODUCCION. 

EPIDEMIOLOGIA 

La mortalidad por cáncer en nuestro país, según el Registro de neoplasias 
malignas en México1

, ha variado desde una tasa de 14.2 por 100,000 hab. y 
0.6% en 1922 a una tasa de 55.2 por 100,000 hab. y 13.1 % en 2001 . 

Evolución de la mortalidad por tumores mal ignos. 1922-2001 

Año Volumen Tasa Peso Relativo 
1922 2058 14.2 0.6 
1950 8655 27.9 2.0 
1980 28106 41 .8 6.5 
1990 41168 50.7 10.7 
1998 52681 54.7 11 .8 
1999 53662 54.7 12.1 
2001 56731 55.2 13.1 
Fuente : DGE / SSA 

En el año 2001 el cáncer provocó 56,731 defunciones, 52 y 48% para mujeres 
y hombres respectivamente, con tasas por 100,000 hab. de 57 y 54 
respectivamente 1. 

Distribución de defunciones por neoplasias malignas por sexo. México - 2001 . 
(55,731). 

52% 

51% 

50% 

48% 

47% 

46% 

o Mujeres 

• Hombres 

Fuente: Registro histopatológico de neoplasias malignas I DGE, SSA, 2000 
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Los tumores más frecuentes en México, fueron cérvix (24%), mama (14%), piel 
(11 %), próstata (6%) y estómago (3%) . 

Distribución Porcentual de casos de tumores malignos. México - 2000 

25% 

I 

20% 

I 
I 

15% 

10% 

I 
5% 

I 
I 

0% 

11= 

lo 

D Cacu 

. Mama 
O Piel 

O Próstata 

• Estómago 

O Bronquios/Pulmones 

• Vejiga 

O Colon 

• Ovario 

Fuente: Registro histopatológico de neoplasias malignas I DGE, SSA, 2000 

En cuanto a morbilidad por cáncer según la misma fuente, tenemos en nuestro 
país, la siguiente distribución: 

Organo Casos RejJIHabitante 
Glándula mamaria 10,872 44.2 
Cérvix 9,452 38.4 
Piel 7,510 14.7 
Ovario 2,230 6.2 
Tiroides 1,579 3.1 
Estómago 1,502 2.9 
Colon 1,066 2.1 

11 
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El estado de San Luis Potosí, se encuentra dentro del grupo de entidades 
federativas con mayor tasa de mortalidad por cáncer en el país, >60 por 100,000 
hab 3. 

LISas de 
Illortillid.ld' 

>60 

-16 - 60 

Uiiiiiiíllll <-16 

/1 Pcr 100 ,000 h3brtantes 
Fuerte S EE OIOOE . SS" . 2001 . prehmtnar 

GrMicil No . 3 
DISTRIB UCIÓN DE 
NEOPLASIAS 
MALIGNAS POR 
ENTIDAD DE 
RESIDENCIA 
MÉXI 0 - 2001 

El carcinoma de la glándula mamaria es un problema de salud pública en nuestro 
país, ya que ocupa el segundo lugar en mortalidad por cáncer y el primer lugar en 
los países desarrollados. En México el primer lugar lo ocupa el carcinoma de 
cérvix uterino. 

Entre los factores de riesgo se encuentran23-32 la edad mayor a 30 años, una vida 
menstrual de más de 40 años (menarca antes de los 12 años y menopausia 
después de los 52) , el primer embarazo a término después de los 30 años, el uso 
de anticonceptivos hormonales por más de 10 años, el antecedente personal de 
patología benigna de la mama y el antecedente familiar de cáncer de mama 
(madre, hermana). Otros factores son la dieta rica en grasas, la ingesta de alcohol , 
la obesidad, el tabaquismo y la identificación de marcadores tumorales BRCA 1 y 
2 15-21 . 

DATOS CLíNICOS 

Clínicamente el carcinoma de mama suele presentarse como un nódulo mamario 
palpable con o sin dolo~2, a menos que se detecte en una mamografía para 
búsqueda de tumor temprano y se obtengan imágenes sugerentes de malignidad. 
Ocasionalmente puede haber secreción, retracción o eczema de pezón. 

- Nódulo palpable 
- Dolor 
- Alteraciones en el pezón 
- Deformidad 
- Inflamación 
- Antecedentes familiares 

60-70%. 
14-18%. 

7-9%. 
1%. 
1%. 

3-14%. 
2· oo' ,"," "',\ • 
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- Deformidad 1%. 

1%. 
3-14%. 

- Inflamación 
- Antecedentes familiares 

CLASIFICACION HISTOLÓGICA 

La clasificación histológica del carcinoma mamario es compleja , de acuerdo a la 
OMS22

: 

NO INVASORES 

• Carcinoma ductal in situ 
• Comedocarcinoma 
• Sólido 
• Micropapilar 
• Papilar 
• Cribiforme 

• Carcinoma lobulillar in situ 

INVASORES 

• Carcinoma ductal invasor sin otra especificación 
• Carcinoma Mixto 
• Carcinoma Pleomórfico 
• Carcinoma con células gigantes tipo osteoclastico 
• Carcinoma con características coriocarcinomatosas 
• Carcinoma con características melanóticos 

• Carcinoma lobulillar invasor 
• Carcinoma tubular 
• Carcinoma cribiforme invasor 
• Carcinoma medular 
• Carcinoma mucinoso y otros tumores con abundante mucina 

• Carcinoma mucinoso 
• Cistadenocarcinoma y carcinoma mucinoso de células 

columnares 
• Carcinomoma con células en anillo de sello 

• Tumores neuroendocrinos 
• Carcinoma neuroendocrino sólido 
• Tumor carcinoide atípico 
• Carcinoma de células pequeñas I Células en avena 
• Carcinoma neuroendocrino de células grandes 

• Carcinoma papilar invasor 
• Carcinoma micropapilar invasor 
• Carcinoma apocrino 
• Carcinoma metaplásico 

• Carcinoma metaplásico puro epitelial 
• Carcinoma epidermoide 
• Adenocarcinoma con metaplasia fusocelular 
• Carcinoma adenoescamoso 

13 
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• Carcinoma secretor 
• Carcinoma oncocitico 
• Carcinoma adenoideo quistico 
• Carcinoma de células claras ricas en glúcogeno 
• Carcinoma sebáceo 
• Carcinoma inflamatorio 

FACTORES PRONÓSTICOS 

Los principales factores pronósticos22 en el carcinoma de glándula mamaria 
son los siguientes: 

Tamaño tumoral 
Grado histológico. 
Ganglios linfáticos. 
Permeación vascular. 
Receptores de estrógeno. 
Receptores de progesterona. 
Her-2 neu. 

Dieta y factores relacionados con la dieta: 
Aumento de peso (post-menopausia) .. 
Aumento de peso .. 
Dieta occidental .. 
Aumento en el consumo de Fibras. 
Alcohol .. 
Frutas y vegetales. 

Exposición 
a radiación 
ionizante .. 

I CANCER DE MAMA 

/ 

Hormonas y factores reproductivos. 
Menarca a temprana edad • 
Ciclo menstrual regular. 
Edad del primer embarazo. 
Nuliparidad • 
Menopausia a edad tard ía. 
Anticonceptivos • 

/ 
I 

Antecedentes familiares de cáncer de 
mama. 

Enfermedad ben igna de 
mama. 

Factores involucrados en el desarrollo de cáncer de mama en mujeres. 

14 
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Factores involucrados en el desarrollo de cáncer de mama en mujeres. 

El carcinoma ductal invasor constituye el grupo más extenso de los tumores 
malignos de la glándula mamaria . Constituye del 65 al 80% de todos los 
carcinomas de mama. En una revisión detallada de 1000 carcinomas, 
aproximadamente 1/3 tenían un componente de carcinoma ductal invasor 
asociado con otro tipo histológico. Los tumores secundarios asociados a 
carcinomas ductales invasores fueron : el carcinoma tubular y el carcinoma 
lobulillar invasor (6% de los tumores) . Existe una asociación significativa entre el 
grado del carcinoma intraductal y del carcinoma ductal invasor en los tumores que 
tienen ambos componentes. El carcinoma tubular invariablemente se origina de un 
carcinoma intraductal micropapilar de o de un carcinoma in situ tipo cribiforme, 
citologicamente de bajo grado nuclear. El componente intraductal del carcinoma 
medular por lo común es sólido, con núcleos de alto grado. El carcinoma ductal 
invasor no especificado de otra manera , poco diferenciado, tiende a desarrollarse 
a partir de un carcinoma ductal in situ sólido o tipo comedo. 

La gradificación del carcinoma ductal según la última versión del Scarff-Bloom 
Richardson33

-
35

, propuesta en Nottingham, evalúa : 

1.- Formación de túbulos. 
1 punto: > 75% de formación de túbulos . 
2 puntos: 10 a 75% de formación de túbulos. 
3 puntos: < del 10% de formación de túbulos 

2.- Tamaño nuclear. 
1 punto: Núcleos similares a los núcleos de las células ductales normales. 
2 puntos: Núcleos de tamaño intermedio. 
3 puntos: Núcleos muy grandes. 

3.- Mitosis. 
1 punto: 0-7 mitosis. 
2 puntos: 8-14 mitosis. 
3 puntos: > de 15 mitosis. 

El Scarff Bloom Richardson de 3, 4 Y 5 se considera bien diferenciado, el SBR de 
6 y 7 moderadamente diferenciado y el SBR 8 y 9 poco diferenciado . A mayor 
SBR peor pronostic033

-
35

. 

CARCINOMA DUCTAL PLEOMÓRFICO 
Recientemente fue descrito un subtipo histológico de carcinoma ductal infiltrante 
de mama por las doctoras Tavassoli y Silver en un trabajo realizado en 26 
pacientes3

, al cual denominaron CARCINOMA DUCTAL PLEOMORFICO. 
Los criterios para el diagnóstico de esta neoplasia son : 

Variación en el tamaño nuclear de 6 a 10 veces. 
Células gigantes multinucleadas en el 50% de la población celular 
neoplásica . 
Hipercromasia nuclear con irregularidades y nucléolo prominente. 
Más de 20 mitosis por 10 campos de alto poder. 

15 
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Las imágenes histológicas del trabajo de Silver y Tavassoli son las siguientes: 

A- Células pleomorficas. B- Células gigantes y pleomorfismo celular. C- Necrosis. 
0- Células pleomorficas. E- Áreas fusocelulares . 

La mayoría de los casos tuvo un comportamiento biológico agresivo, se 
confundieron con carcinoma ductal infiltrante grado 3, carcinoma medular, 
carcinoma medular atípico , carcinoma lobulillar pleomórfico, carcinoma 
metaplásico y carcinosarcoma. 

MATERIAL Y MÉTODOS 

Se revisaron las laminillas de los casos de carcinoma de mama del Hospital 
Central "Dr. Ignacio Morones Prieto", del Laboratorio de Inmunohistoquímica de la 
facultad de Medicina, U.A.S .L.P y del departamento de Anatomía patológica del 
Hospital de Nuestra Señora de la Salud , de la ciudad de San Luis Potosí , S.L.P. 
que fueron diagnosticados como carcinoma ductal infiltrante de alto grado con 
SBR de 8 y 9, carcinomas metaplásicos, carcinomas medulares, carcinomas 
medulares atípicos, carcinomas lobulillares pleomórficos y carcinosarcomas 
durante un periodo de tiempo de 5 y de 10 años respectivamente. El número total 
de casos revisados fue de 86. Los casos fueron revisados nuevamente por 2 
observadores buscando que cumplieran con los siguientes criterios histológicos: 
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Variación en el tamaño nuclear de 6 a 10 veces 

Células gigantes multinucleadas en el 50% de la población celula r. 
Hipercromasia nuclear con irregularidades en el contorno nuclear. 
Nucléolo prominente. 
Más de 20 mitosis por 10 campos de alto poder. 

El total de casos que cumplieron con los criterios ya descritos para el diagnóstico 
de Carcinoma ductal pleomórfico fue de 8, de los cuales 5 correspondieron a 
material del Hospital Central "Dr. Ignacio Morones Prieto" y 3 del Hospital de 
Nuestra Señora de la Salud. A los casos con dichos criterios se les realizo 
inmunohistoquímica (Her2-Neu , Ki67 , p53, PCNA, RE, RP y E-Caderina) de los 
bloques de parafina correspondientes .. Fueron excluidos los casos que no 
cumplieron con los criterios ya mencionados y los casos que no contaban con 
bloques y/o laminillas. 

RESULTADOS 

De los 86 casos revisados con diagnóstico de carcinoma de alto grado de glándula 
mamaria se identificaron 8, con criterios histológicos, para Carcinoma ductal 
Pleomórfico de alto grado. Estos casos representan el 9.3% de los carcinomas 
de alto grado examinados previamente. Las pacientes presentaron una rango de 
edad de los 23 a los 76 años con una media de 49 años. El tumor se localizó en el 
cuadrante supero externo en 6 casos (75 %), en el cuadrante ínfero-externo en un 
caso (12 .5%) y en el cuadrante supero interno en un caso (12 .5%) . La mama 
izquierda fue la afectada en 5 casos y la derecha en 3. El tiempo de evolución del 
tumor al momento del tratamiento tuvo una variación de los 2 a los 12 meses y con 
una media de 5.7 meses. El diagnóstico histopatológico orig inal fue de carcinoma 
canalicular infiltrante SBR de 8 en un caso (12 .5%) , carcinoma canalicular 
infiltrante SBR de 9 en 3 casos, de carcinoma canalicular pleomórfico en 3 casos y 
de carcinoma anaplasico en 1 caso (12 .5%) . Se identificaron áreas fusocelulares 
en 6 casos (75%) y áreas con células claras en 4 casos (50%). El tamaño tumoral 
tuvo un rango de 2 a 7 cm con una media de 3.5cm. El número de mitosis que se 
presentaron en 10 campos de alto poder vario de 18 a 25 mitosis con una media 
de 21 .2 mitosis por 10 campos de alto poder. El componente in situ se observo en 
4 casos (50%) , en 3 casos fue tipo comedo y en uno variante pleomorfica . En un 
caso se observo carcinoma lobulillar infiltrante asociado al carcinoma pleomórfico . 
La necrosis estuvo presente en los 8 casos (100%). Se observo permeación 
vascular y linfática en 4 casos. Los ganglios linfáticos presentaron metástasis en 4 
casos. Los resultados de la inmunohistoquímica fueron los siguientes: Receptores 
de estrógeno fueron positivos en 1 caso, los receptores de progesterona fueron 
positivos en 1 caso, el p53 fue positivo en 2 casos, el PCNA fue positivo en 7 
casos, el Ki67 fue negativo en todos los casos, el Her-2 neu fue positivo en 3 
casos , y la E-Caderina fue positiva en 3 casos. 

17 



18 

TABLA 1 N ' umero d e casos d e carcinoma d e mama en e IHC IHNSS ye 
Total de casos de carcinoma mamario 288 casos 100% 

Casos con SBR 8 y 9, medulares, 86 casos 29 .9% 
anaplasicos 

Carcinoma pleomórfico 8 casos 2.7% 

TABLA 2 Características de los casos revisados 
Edad Tamaño del Ganglios Etapa Tiempo de 

tumor positivos evolución 
1 54 3cm 5/10 pT1N2MO 2 meses 
2 59 5cm 0/15 pT1NOMO 6 meses 
3 54 2.5cm 0/21 pT1NOMO 12 meses 
4 40 2.5cm 30/30 pT1N3MO 3 meses 
5 76 2cm 5/19 pT1N2MO 4 meses 
6 39 3cm 0/18 ~T1 NOMO 6 meses 
7 23 7cm 0/1 pT3N1MO 3 meses 
8 52 3.5cm 3/20 pT2N1 MO 10 meses 

TABLA 3 N ' umero d e casos pOSI IVOS para ca d r a an Icuerpo. 
Anticuerpo No de casos Porcentaje 
RE 1/7 14.28 % 
RP 1/7 14.28 % 
Her-2 neu 3/7 42 .85 % 
E-Caderina 3/7 42 .85 % 
Ki67 0/7 O 
PCNA 7/7 100 % 
P53 2/7 28.57 % 
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TABLA4 E . stlrpe d ucta en os 8 casos. 
E-Caderina Her2neu Ca ductal in Ca ducal clásico 

situ 
1 Negativo 3+ Negativo Negativo 
2 Negativo Negativo Tipo comedo Negativo 
3 Negativo 3+ Negativo Positivo 
4 3+ Negativo Ductal Negativo 

pleomórfico 
5 3+ 3+ Tipo comedo Negativo 
6 Negativo Negativo Negativo Positivo 
7 No se realizo No se realizo Negativo Positivo 
8 1+ Negativo Negativo Positivo 

TABLA 5 e t ' f r . l' . arac erls Icas c Inlco-pato oglcas. 
No de casos Porcentaje 

Porcentaje de células pleomórficas 50-75% 5 62 .5 % 
Porcentaje de células pleomórficas > 75% 3 37.5 % 
Células neoplásicas multinucleadas 8 100 % 
Células fusiformes 6 75 % 
Areas escamoides 3 37.5 % 
Necrosis 8 100 % 
Ganglios con metástasis 4 50 % 
Permeación vascular y linfática 4 50 % 
Carcinoma in situ 4 50 % 
Otro tipo histológico diferente 2 25 % 

TABLA 6 e t ' f r . ti' . arac erls Icas c Inlco-pa o oglcas 
Menor Mayor Media 

Edad 23 años 76 años 49.6 años 
Tiempo de evolución 2 meses 12 meses 5.3 meses 
Tamaño tumoral 2cm 7.5 cm 3.1 cm 
Mitosis /10c alto poder 18 mitosis 25 mitosis 21 .8 mitosis 
Porcentaje de necrosis 10 % 70% 21 .2 % 
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Caso 1 

A Y B.- Áreas fusocelulares, células claras e infiltrado inflamatorio. C.­
Pleomorfismo celular, células claras e infiltrado inflamatorio. 0 .- Células 
pleomórficas y se observa una mitosis. 
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Caso 2 

A Y B.- Áreas escamoides, infiltrado inflamatorio y mitosis. C.- Pleomorfismo 
celular y células gigantes. 0 .- Áreas fusocelulares e inflamación. 

2 1 
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Caso 3 

• 
A Y B.- BAAF donde se observan células pleomórficas. C.- Células pleomorficas. 
D.- Áreas escamoides. E.- Áreas fusiformes e inflamación. F.- Células 
pleomórficas, inflamación y mitosis. 
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Caso 4 

A Y B.- Células pleomórficas, áreas fusocelu lares, células claras y mitosis. 
C y 0 .- Componente in situ tipo comedo y pleomórfico. 

23 



24 
Caso 5 

A- Células pleomórficas. B.- Células pleomórficas, células gigantes y mitosis. 
C y D.- Células pleomórficas 
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Caso 6 

A.- Áreas fusocelulares. 
células gigantes 

25 

8.- Áreas escamoides e y 0 .- Pleomorfismo celular y 
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Caso 7 

A, By C.- Células pleomórficas, células gigantes y mitosis. 
26 
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Caso 8 

A.- Áreas fusiformes, células pleomórficas y mitosis. 
B.- Células gigantes y pleomorfismo celular. 
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INMUNOHISTOQuíMICA 

E-caderina E-caderina 

RE RP 

PCNA Her2ne 
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PCNA Her2ne 

DISCUSiÓN 

De los 8 casos diagnosticados como carcinoma ductal pleomórfico de alto grado, 
la edad de presentación predominante es la sexta década de la vida con 3 casos, 
el sitio de localización más frecuente es el cuadrante supero externo con 6 (75%) Y 
la mama que se afecto con mayor frecuencia es la izquierda con 5, la evolución en 
esta neoplasia es rápida con un promedio de 5.7 meses, el componente 
fusocelular se presento en el 75% de los casos, áreas con células claras en el 
50% de los casos y se observaron áreas escamo id es en 37.5% de los casos, el 
tamaño promedio del tumor es 3.5 cm , en 7 casos se observaron más de 20 
mitosis por 10 campos de alto poder y solo en un caso se observaron 18 mitosis. 
El componente intraductal se observo en el 50% de los casos y en un caso se 
observo carcinoma lobulillar infiltrante asociado con el carcinoma canalicular 
infiltrante pleomórfico. En los 8 casos se observaron áreas de necrosis y en 4 de 
casos permeación linfática y vascular. En la mitad de los casos se observaron 
ganglios linfáticos positivos a metástasis con componente pleomórfico. La 
inmunohistoquímica fue positiva para receptores de estrógeno y de progesterona 
en un caso, para p53 en 2 casos, para E-Caderina en 2 casos, para Her2neu en 3 
casos y para PCNA fue positiva en todos los casos. 

Existe por lo tanto cierta heterogeneidad en la histología de cada caso, la edad es 
similar a la informada en el trabajo de Tavassoli y Silver, en tanto en todos los 
casos se documentó estirpe ductal por la existencia de Carcinoma ductal in situ , 
carcinoma ductal convencional , expresión de E-caderina o Her-2. 

Por otro lado, logramos identificar un componente de carcinoma ductal in situ , con 
una morfología altamente pleomórfica, idéntica citomorfológicamente al 
componente pleomórfico invasor, aparentemente no informada en la literatura , 
que pudiera representar la neoplasia precursora in situ del carcinoma pleomórfico. 

CONCLUSIONES 

El carcinoma ductal pleomórfico de glándula mamaria es una entidad poco 
conocida y por lo mismo es subdiagnosticada. Desde su publicación en el año 
2000 por las doctoras Silver y Tavasoli , no existe otra publicación que hable sobre 
el carcinoma ductal pleomórfico. En este trabajo nosotros encontramos 8 casos 
que cuentan con los criterios histológ icos para denominarlos, carcinoma ductal 
pleomórfico de alto grado. Estos 8 casos representan el 2.7% de todas las 
neoplasias malignas de glándula mamaria y el 9.3% de las neoplasias mamarias 
de alto grado. 

29 



30 
Esta neoplasia se caracteriza por presentar un tiempo de evolución muy 
rápida , ya que en los 8 casos revisados todos tienen una evolución menor a un 
año desde el momento de su detección. 

Nosotros creemos que esta neoplasia se encuentra actualmente subdiagnosticada 
y consideramos que puede ser más frecuente de lo que actualmente se conoce. 

Consideramos que si se realiza una revisión mas exhaustiva y se valoran los 
criterios histológicos para considerarla carcinoma ductal pleomórfico, el porcentaje 
de esta entidad seria mayor al que actualmente se considera. En nuestra revisión 
de casos de neoplasias de glándula mamaria esta variante represento el 9.3% de 
las consideradas de alto grado. 

Llamamos la atención acerca del reconocimiento y la importancia de la 
identificación de esta neoplasia. 
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ANEXOS. 

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS 

Caso 1 Caso 2 Caso 3 Caso 4 Caso 5 Caso 6 Caso 7 Caso 8 

No de HC-2038-03 HC-2854- HC-4162- HS-1812-00 HS-1016-03 HS-1024- HC-1353- HC-1440-06 
Quirúrgico 04 04 04 01 

Edad 54 años 59 años 54 años 40 años 76 años 39 años 23 años 52 
Localización CSE Mama CSE Mama CSE CSIMama CSE Mama CSE Mama CSE Mama CIE Mama 
del tumor izquierda izquierda Mama izquierda derecha izquierda izquierda derecha 

derecha 
Tiempo de 
evolución 2 meses 6 meses 12 meses 3 meses 4 meses 6 meses 3 meses 10 meses 

Etapa clínica T2N1MO T2NOMO T2NOMO T2N1MO T2N1MO T2NOMO T3NOMO T2N1MO 
(IIB) (IIA) (IIA) (IIB) (11 B) (IIA) (IIB) (IIB) 

Dx Carcinoma Carcinoma Carcinoma Carcinoma Carcinoma Carcinoma Carcinoma Carcinoma 
Histopatológico canalicular canalicular ductal canalicular canalicular canalicular canalicular Ductal 
original SBR 9 SBR 8 pleomórfico SBR 9 pleomórfico pleomórfico SBR 9 pleomórfico 
Dx Carcinoma Carcinoma Carcinoma Carcinoma Carcinoma Carcinoma Carcinoma Carcinoma 
H istopatológ ico ductal ductal ductal ductal ductal ductal ductal ductal 
de revisión pleomórfico pleomórfico pleomórfico pleomórfico pleomórfico pleomórfico pleomórfico pleomórfico 

Etapa pT1 N2MO pT1NOMO pT1NOMO pT1 N3MO pT1N2MO pT1 NOMO pT3NOMO pT2N1 MO 
patológica 
Areas 
Fusocelulares Si No Si Si No Si Si Si 
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Areas No Si Si Si No No No No 
Escamoides 
Areas con 
células claras Si No No No Si Si Si No 

Tamaño 3x2 .8x2 .5cm 5x4x3.5cm 2.5x2x2cm 2.5x2x2cm 2x2x1cm 3x2.5x2cm 7x5x5cm 3.5x3x2.5cm 
tumoral 
Mitosis /10 
campos de alto 22 25 22 25 20 22 18 21 
poder 

Componente in No Si No Si Si No No Si 
situ 
Tipo del 
componente in No Canalicular No Canalicular Canalicular No No Canalicular 
situ tipo Pleomórfico tipo comedo tipo comedo 

Comedo 
Grado del 
componente in Alto Grado Alto Grado Alto Grado Alto grado 
situ 
Carcinoma 
ductal de otro No No Lobulillar Lobulillar No No No No 
tipo Infiltrante I nfi Itra nte 

Necrosis 10% 70% 10% 20% 20% 10% 10% 20% 
Permeación 
vascular y Si Si No Si Si No No No 
linfática 
Ganglios con 
Metástasis 5/10 0/15 0/21 30/30 5/19 0/18 0/1 3/20 

Gangl ios Gangl ios Ganglios Ganglios Ganglios Ganglios Gangl ios Ganglios 
( (Pleomórfico) (Pleomórfico) 
Pleomórfico) 
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Caso 1 Caso 2 Caso 3 Caso 4 Caso 5 Caso 6 Caso 7 Caso 8 

- RE Neg Neg Neg Neg + 10% Neg No se Neg 
realizó 

- RP Neg Neg Neg Neg + 6% Neg No se Neg 
realizó 

- P53 Neg Neg Neg 1+ 20% 3+ 90% Neg No se Neg 
real izó 

- PCNA 3+ >90% 3+ >70% 3+ >95% 3+ >90% 3+ >90% 3+ >90% No se 3+ >90% 
realizó 

- Ki67 Neg Neg Neg Neg Neg Neg No se Neg 
realizó 

- Her2neu 3+ Neg 3+ Neg 3+ Neg No se Neg 
rea lizó 

- E-Caderina Neg Neg Neg 3+ 3+ Neg No se 1+ 
rea lizó 
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