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RESUMEN

OBJETIVO: El carcinoma medular de la glandula mamaria
es un subtipo poco comun de carcinoma invasivo que
representa cerca del 3 % al 5 % de todos los casos de
cancer de mama. La Organizacién Mundial de la Salud lo
define como un carcinoma bien circunscrito formado por
células pobremente diferenciadas con estroma escaso y
prominente infiltracién linfoide. Es un carcinoma ductal
infiltrante, con mejor prondstico que la variante habitual.
METODO: La muestra estuvo representada por todas
aquellas pacientes con diagndstico carcinoma medular
infiltrante de la gldndula mamaria del Servicio de Patologia
Mamaria del Instituto de Oncologia Dr. Miguel Pérez
Carrefio durante el periodo enero 2005-diciembre 2015.
RESULTADOS: Seidentificaron un total de 8 pacientes con
diagndstico histopatolégico carcinoma medular infiltrante
delagldndulamamarialo cual represent6 el 1,28 % del total
de pacientes manejadas en nuestra instituciéon. 50 % de las
pacientes en el grupo de 41-50 afios. Imaginolégicamente
presentados en su mayoria como masas bien circunscritas
sin microcalcificaciones. 3 casos (37,5 %) categorizados
como carcinoma medular atipico y el resto de la muestra
con criterios microscopicos tipicos del carcinoma medular.
Un 62,5 % de los casos fueron del subtipo molecular
triple negativo. CONCLUSION: No hubo evidencia de
progresioén local o a distancia ni mortalidad en nuestra serie
durante las consultas de seguimiento.

PALABRAS CLAVE: Mama, carcinoma, medular, triple
negativo, biopsia.
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SUMMARY

OBJECTIVE: The medullary carcinoma of the mammary
gland is a rare subtype of invasive carcinoma accounts for
about 3 % to 5 % of all cases of the breast cancer. The World
Health Organization defines it as a “well circumscribed
carcinoma composed of poorly differentiated cells with
scant stroma and prominent lymphoid infiltration”. Itis an
invasive ductal carcinoma, with better prognosis than the
usual variant. METHOD: For this research, the sample
was represented by all those patients diagnosed with the
medullary carcinoma infiltrating of the mammary gland,
in the Mammary Pathology Service of the Institute of
Oncology “Dr. Miguel Perez Carrefio” during the period
January 2005 - December 2015. RESULTS: A total of
identified 8 patients with histopathologic diagnosis of
the medullary carcinoma infiltrating of the mammary
gland which represent the 1.28 % of all patients managed
at our institution. 50% of patients in the group were
between 41-50 years. Radiologically this tumor has the
characteristic as a well circumscribed mass without the
micro calcifications. In 3 cases (37.5 %) categorized as
atypical medullary carcinoma and other typical sample
with medullary carcinoma microscopic criteria were
reported. 62.5 % of cases were triple negative molecular
subtype. CONCLUSION: There was no evidence of local
or distant progression or mortality in our series during the
follow-up visits.

KEY WORDS: Breast, medullary, carcinoma, triple
negative, biopsy.
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INTRODUCCION

I carcinoma medular de la glandula
mamaria es un subtipo poco
comunde carcinomainvasivo que
representa cerca del 3 % al 5 %
de todos los casos de cancer de
mama que afecta con més frecuencia a mujeres
que tienen una mutacién del gen BRCA1 @,

Durante aproximadamente 50 afios, el término
carcinoma medular fue empleado clinica y
patolégicamente para carcinomas solidos, con
apariencia macroscopica pulposa. Eneste grupo
estuvieron incluidos tumores caracterizados por
una marcada reaccién linfoidea y un prondstico
favorable, a los cuales se refirid Geschickter
como carcinoma neomamario quistico V. En
el Memorial Hospital, estos tumores fueron
denominados “adenocarcinomas protuberantes”
hasta que se propuso el nombre de carcinoma
medular en los afos cuarenta @.

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS)
lo define como un “carcinoma bien circunscrito
formado por células pobremente diferenciadas
con estroma escaso y prominente infiltracion
linfoide” ®. Sedenomind en principio “carcinoma
solido circunscrito” @. Es un carcinoma ductal
infiltrante, con mejor prondstico que la variante
habitual ©.

METODO

Se realiz6 una revision retrospectiva de las
historias médicas de todas aquellas pacientes
diagnosticadas y tratadas bajo los protocolos del
Servicio de Patologia Mamaria del Instituto de
Oncologia “Dr. Miguel Pérez Carrefio” durante
el periodo enero 2005-diciembre 2015.

Para la presente investigacién, la muestra
estuvo representada por todas aquellas pacientes
condiagnéstico de carcinomamedular infiltrante
de la glandula mamaria.

RESULTADOS

Se identificaron un total de 8 pacientes
con diagnéstico histopatolégico carcinoma
medular infiltrante de la glandula mamaria lo
cual represento el 1,28 % del total de pacientes
manejadas en nuestrainstitucién,con diagndstico
de tumores malignos de la mama, durante el
periodo de estudio.
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Figura 1. Carcinomamedulardela glandulamamaria.
Distribucion por edades (*).

(*) Fuente: Departamento de Historias Médicas.
IOMPC.

Al ser evaluados ecograficamente, se
presentaron como nédulos de contornos regulares
y en un 85 % de los casos sin atenuacion del
sonido.

En cuanto a la presentacién mamogréfica, el
hallazgo fue el de masas bien circunscritas, sin
microcalcificaciones y en un 50 % de los casos
con espiculas.

Al categorizar las pacientes por estadios
TNM de acuerdo a los lineamientos de la
AJCC, obtuvimos la siguiente distribucién: 3
pacientes en estadio IIA (37,5 %), 3 en estadio
IITA (37,5 %), uno en estadio IIIB (12,5 %) y un
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caso (12,5 %) en el cual fue imposible establecer
las dimensiones del tumor y que fue catalogado
como Tx.

Desde el punto de vista anatomopatolégico,
hubo 3 casos (37,5 %) que fueron categorizados
como carcinoma medular atipico. Por otra
parte se reportd alto grado nuclear e histolégico
en el 62,5 % de las pacientes, de acuerdo a
los parametros establecidos en el escore de
Nottingham.

La cantidad de figuras mitéticas definidas en
10 campos de gran aumento (CGA), o indice
mitético fue reportado por encima de 15 en una
sola paciente. El resto (87,5 %), mostraron un
indice mitético bajo (0 a 7 mitosis en 10 CGA).

En la totalidad de las pacientes se evidenci6
la presencia de necrosis y reaccion inflamatoria
linfoplasmocitaria dispuesta en forma periférica
y difusa en todo el tumor. La distribucion segin
el tipo molecular fue la siguiente: Triple negativo
62,5 % ,L.uminal B 12,5 % Her 2 25 % ,L.uminal
A0 %.

En 5 pacientes se hizo deteccién de la proteina
p53, resultando positiva en 4 de ellas, Ki67 con
un minimo de 17,56 y un maximo de 60 %, con
una media de 38,78 %. Se realizo mastectomia
parcial oncoldgica en el 62,5 % de los casos.
No se reportaron casos de progresién local o a
distancia, ni mortalidad en nuestra serie durante
el periodo de seguimiento.

DISCUSION

En la mayoria de las series, los carcinomas
medulares constituyen menos del 5 % de los
tumores malignos de la glandula mamaria, no
obstante se han reportado frecuencias tan altas
como de 7 % . En nuestra experiencia, la
frecuencia fue bastante baja con un 1,28 % del
total de pacientes con diagndstico de tumores
malignos de la mama en el periodo estudiado.

Las pacientes con carcinoma medular tienden
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a ser relativamente jévenes y este tipo de
carcinoma constituye por lo menos 10 % de los
carcinomas diagnosticados en mujeres de 35 o
menos afios de edad. Moore y col.® encontraron
que 59 % de sus pacientes eran menores de 50
afios de edad. En nuestra serie, las pacientes
menores de 50 afios constituyeron el 75 % de
la muestra.

Como tienen margenes circunscritos y
consistencia firme, los carcinomas medulares
puedenserconfundidosclinicayradiolégicamente
con fibroadenomas. En 1989 Meyer y col. ®,
describieron los hallazgos mamograficos y
ecograficos del carcinoma medular. Con
frecuencia la lesién simula un tumor benigno:
redondo u oval con contornos bien definidos
y lobulados en mamografia y ecografia. En
ecografia la forma de presentacion mas habitual
es una lesién hipoecoica, generalmente sin
atenuacion del sonido y a veces con dreas
quisticas.

Mas recientemente Yilmaz y col.® revisaron
los hallazgos en mamografia y ecografia de
los carcinomas medulares. En este estudio
la presencia de un borde bien definido en la
mamografia y en ecografia fue mas frecuente
en el carcinoma medular tipico con diferencia
estadisticamente significativa. En nuestra
experiencia, la mayoria de las pacientes se
manifestaron como ndédulos bien delimitados,
sin sombra acustica posterior y sin presencia de
microcalcificaciones a la mamografia.

Las primeras descripciones del carcinoma
medular enfatizaron el tamafno grande,
caracterizacioén ejemplificada en el término
“carcinoma protuberante” que fue empleado
también paraeste tipo de tumor. Enlaactualidad,
la distribucién por tamafio de los carcinomas
medulares no es apreciablemente diferente al
de los carcinomas ductales infiltrantes, con una
mediana de tamafio de 2 cm a 3 cm . En el
presente trabajo,los tamafios tumorales variaron
desde T1 hasta T4, sin ninguna tendencia
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predominante.

El diagnéstico microscépico del carcinoma
medular debe ser preciso. Se han descrito cinco
criterios para efectuarlo (9,

1. Patrén sincitial: mas del 75 % de la
proliferacion debe tener las células tumorales
dispuestas en planchas o islas. Pueden
observarse focos necrosis o metaplasia
escamosa.

2. Ausencia de estructuras glandulares o

tubulares.

. Reaccioén inflamatoria linfoplasmocitaria.

. Grado nuclear y mitético alto.

5. Margenes bien definidos que empujan el tejido
circundante,sininfiltrarlo,y delimitan un drea
fibrosa que rodea al tumor.

W

Revisando ladescripcion microscépicade las
pacientes de nuestro estudio, observamos que
criteriostalescomoelinfiltradolinfoplasmocitario
y el pleomorfismo nuclear se cumplieron en la
totalidad de las biopsias. Sin embargo, en
relacion alatasa mitética, un 87,5 % de los casos
mostraron un indice bajo de acuerdo al escore
de Scarft-Bloom-Richardson.

Ladenominacion “carcinoma medular atipico
puede utilizarse para tumores medulares que
no cumplen los requisitos histolégicos antes
mencionados 1. Alrealizar revisiones de series
de carcinoma medular los casos con signos tipicos
van del 56 % D7 040 % 2 8,al 27 % 9. En
nuestros reportes de anatomia patolégica se
catalogaron como atipicos 3 casos (37,5 %).

Diversos estudios se han orientado a la
bisqueda de hallazgos radiolégicos que
permitieran la diferenciacién del carcinoma
medular tipico de los casos que no cumplen
criterios estrictos. En la mayoria de las series
los autores no encuentran datos que permitan
esta diferenciacion. En el estudio de Liberman
y col. Y realizado en 1996 con mamografias,el
hallazgo de una masa con bordes bien definidos
fue mas frecuente en el carcinoma medular

tipico que en el atipico, pero la diferencia no
fue estadisticamente significativa. Sinembargo,
Cheung y col. “?-encontraron que todos los
carcinomas medulares atipicos de su serie
presentaban irregularidad focal o contornos mal
definidos en la ecografia. El hallazgo de sombra
acustica fue més frecuente en lesiones atipicas,
pero la diferencia no fue estadisticamente
significativa.

Los estudios inmunohistoquimicos de
expresion de oncogenes han mostrado que la
mayoriade los carcinomas medulares mostraron
expresion nuclear p53 y que la reactividad de
membrana para Her-2-neu, faltaba porlo general.
De esta forma, el inmunofenotipo caracteristico
del carcinoma medular es p53 (+) /Her2neu (-).
Menos del 10 % de los carcinomas medulares
son positivos en cuanto areceptores de estrégeno
y progesterona; este hallazgo es consistente
con la experiencia clinica de que el carcinoma
medular metastasico no responde relativamente
a la terapia endocrina !?,

En nuestra serie, un 62,5 % de los casos
resultaron del tipo molecular triple negativo.
Sin embargo, en un 25 % de las pacientes hubo
expresion del Her-2neu, asi como un caso del
tipo Luminal B.

Noevidenciamos progresiones de enfermedad
local o distancia en nuestra investigacion, lo
cual se correlaciona con los distintos analisis
de supervivencia del carcinoma medular, estos
en general reportan que una alta proporcién de
pacientes tratadas con este diagndstico sobreviven
sin recurrencia después del tratamiento con
mastectomias total o preservadora.
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