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1.

TITULO

Inmunohistoquimica en sarcoma primario de mama, un informe de caso

clinico en el Hospital Nacional Ramiro Prialé Prialé, 2021.

PALABRAS CLAVE

Histotecnologia, Inmunohistoquimica, sarcoma de mama, neoplasia

maligna

RESUMEN

Los sarcomas de mama, son neoplasias malignas poco frecuente,
siendo menos del 1% de las neoplasias de mama y menos del 5% de
todos los sarcomas de tejidos blandos. La Histotecnologia estudia los
fundamentos técnicos y la secuencia de procedimientos necesarios
para llevar a cabo el analisis de los tejidos de los seres vivos para su

respectivo diagnéstico.

El Hospital Nacional Ramiro Prialé Prialé cuenta con el servicio de
Anatomia Patologica y con el area de Patologia quirurgica; dentro del
afo 2020, solo se registré un caso de sarcoma primario de mama; por
la inusual frecuencia, el presente estudio tiene como propdsito,
describir la importancia de los procedimientos histotecnoldgicos
empleados en el diagndstico del sarcoma primario de mama y analizar
los marcadores antigénicos empleados en la técnica de

inmunohistoquimica.

Se presenta el caso de una paciente de 44 anos de edad, que acude
al servicio de anatomia patolégica para la revision de laminas y tacos
(encastrados histoldgicos), productos resultantes de una tumerectomia

de mama derecha, realizado en una instituciéon particular, con el



diagnostico tumor phyllodes maligno de mama. Se realizé el
procedimiento Histotecnoldgico correspondiente de una revisidn de
lamina, nuevas secciones de los encastrados de la muestra para la
coloracién Hematoxilina — eosina, posteriormente se realizé mediante
la técnica histotecnolégica de inmunohistoquimica, el hallazgo
mediante anticuerpos especificos para antigenos celulares para poder
descartar el diagnostico presuntivo y la sospecha anatomopatolégica

de sarcoma primario de mama, siendo de una importancia significativa.

Los marcadores inmunohistoquimicos empleados, fueron EGFR (+),
Cytoqueratina total (+ débil focal), P63 (+ débil focal), Ki67 (+ > 40%),
Her-2 Neu (-), Receptor de Estrégeno (-), Receptor de progesterona (-
), Vimentina (+ difuso), Alfa-Actina (+), S-100 (-), CD34 (+ en vasos).
Por el comportamiento de marcacién de cada marcador antigénico
empleado, nos da como resultado, un diagndstico final y certero de

sarcoma primario de mama.



4.

INTRODUCCION

La Asociacion Espafola de Afectados por Sarcomas (AEAS) refiere
que dentro de los distintos tipos de cancer, solo el 1% son sarcomas y
la mayoria se diagnostican en 1 a 10 personas por cada cien mil, de
ahi su consideracion como tumores raros e infrecuentes, existen mas

de 150 variedades de sarcomas reconocidas por la OMS. (1)

El NCI (Instituto Nacional del Cancer de Estados Unidos) define al
sarcoma como un tipo de cancer que inicia en el hueso, tejidos blandos,
el tejido fibroso u otro tejido conjuntivo o de sostén; los tipos de
sarcoma dependen del lugar donde se forma el cancer; el tratamiento
y el prondstico dependen del tipo y el grado del cancer (cuan anormales
se ven las células cancerosas al microscopio y la rapidez con que es

probable que el cancer crezca y se disemine). (2)

El sarcoma de mama fue descrito por Chibelius en 1828, lo define como
el tumor maligno no epitelial menos frecuente. Ocurre principalmente

en mujeres, la afeccion en hombres es rara, de 0 -12%. (3)

Desde el punto de vista practico, histolégicamente, se pueden dividir
en dos grupos, el primer grupo de cistosarcoma phyllodes maligno, que
contiene elementos epiteliales, las mujeres tienen un promedio de 40
afios, con una larga evolucién de su enfermedad, seguida de un
crecimiento rapido del tamafio del tumor; y el segundo, el grupo de
sarcomas que no tienen componente epitelial proliferado y que
macroscopicamente son carnosos y hemorragicos; las mujeres en
promedio 6ta década, el tumor crece rapidamente desde el inicio de la

enfermedad. (4)

El sarcoma primario de mama, pertenece al sarcoma pleomarfico

indiferenciado (SPI) anteriormente histiocitoma fibroso maligno; se



estableci6 como una entidad patolégica desde el afio 2002 en la
clasificacion de la Organizacion Mundial de la Salud de tumores de
partes blandas. Son procesos poco habituales y su importancia en el
diagnostico precoz corresponde a Anatomia patologica. Su recidiva es
local junto con las metastasis a distancia (pulmén, hueso, cerebro e
higado). (5)

De acuerdo con Rosai y Akerman, Patologia Quirurgica (2019),
describen al sarcoma primario de mama como un tumor muy raro, debe
tratarse a fondo para excluir el carcinoma metaplasico o el componente
estromal de un tumor Phyllodes maligno antes de dar el diagnéstico. A
nivel macroscoépico, los sarcomas primarios de mama aparecen
sélidos, de color blanco grisaceo y homogeneos, puede haber necrosis.
Microscopicamente, la mayoria de ellos tienen caracteristicas de
fibrosarcoma, puede ocurrir metaplasia ésea focal, los margenes
infiltrativos y la atipia severa indican una mayor tendencia a la recidiva

focal y metastasis a la distancia. (6)

Tienen un prondstico sombrio, con la presencia temprana de
metastasis, a nivel de pulmon, hueso, higado y cerebro y una sobrevida

muy pobre de solo 5 afios. (7)

A diferencia del tumor phyllodes, que es una neoplasia bifasica,
descrita en 1838 por Johames Muller como cistosarcoma phyllodes,
ocurre en mujeres de mediana edad a mayores, mas frecuentes en
hispanas que en otros grupos étnicos, macroscépicamente el tumor es
redondo , bien circunscrito y firme, pezdn aplanado, piel casi nunca esta
adherido, superficie sélida, gris — blanquecina, puede existir necrosis,
degeneracion quistica y hemorragia, pueden ser grandes o menor a
5cm. Microscopicamente las dos caracteristicas claves son la
hipercelularidad estromal y los elementos glandulares benignos como

componente integral de la neoplasia. (6)



Los tumores phyllodes malignos son similares a los sarcomas con
expansion estromal, pleomorfismo y tasas mitéticas, a menudo
superiores a 10 por 10 HPE. Es por ello que la inmunohistoquimica es

importante ya que marcara una diferencia significativa en estos casos.

(8)

Torres, Puerto (2019). Sarcoma primitivo de mama: presentacién de un
caso. El sarcoma primitivo de la mama es el tumor maligno no epitelial
menos frecuente, representa menos del 1 % de los canceres de la
mama. Presentan un prondstico sombrio con presencia de metastasis
tempranas y una supervivencia muy pobre. El objetivo de este trabajo
es presentar el caso de una paciente femenina de 56 afios de edad que
presenta sarcoma primitivo que ocupa practicamente toda la mama
izquierda. El sarcoma primitivo de la mama es una enfermedad de
infrecuente aparicion, por lo cual se considera de interés para los

profesionales de la salud su publicacion. (7)

Martinez, Fumero, lzquierdo (2019) Sarcoma pleomorfico
indiferenciado de la glandula mamaria. El sarcoma primario de mama
es una enfermedad poco frecuente, pero agresiva, representa menos
del 1% de los canceres de este 6rgano. Es importante su diagndstico
anatomopatolégico precoz, para su tratamiento quirargico completo, es
dificil diferenciar de otros sarcomas y carcinomas desde el punto de
vista histolégico. Su prondstico es malo, la recidiva local y las
metastasis a distancia son habituales. Se presenta un caso de una
mujer de 73 anos, presentaba una masa palpable en la mama derecha.
Desoyes de otros estudios analiticos e imagenoldgicos, se realizd
excéresis de la lesion mamaria, cuyo estudio anatomopatolégico
reportd un sarcoma pleomporfico indiferenciado primario de la mama,

se realiz6 mastectomia radical, no se considera metastasis en ganglios



linfaticos axilares disecados, ni se observaron signos de neoplasia

residual, la paciente esta en tratamiento oncoespecifico. (9)

Zablah, Garcia, Montemayor (2016) Sarcoma pleomorfico
indiferenciado: un sarcoma excepcional en la glandula mamaria.
Presentacion de un caso. En un hospital de México en 2016, se
presenta un caso de una mujer de 67 afos por una mastectomia, al
resultado histopatologico definitivo se reportd neoplasia maligna,
pleomorfica de alto grado nuclear, conformada por células medianas
epiteloides y células gigantes osteoclasticas, asi como células gigantes
pleomérficas con nucleos polimorfos y mitosis anaplasica. El estudio
inmunohistoquimico demostré células neoplasicas con vimentina +,
CK-, S 100 + focal, HMB45 — consistente con un sarcoma pleomoérfico

de mama. (5)

Coronel, Quistian, Guzman, Zoloeta, Venegas (2012) Sarcoma
primario de la glandula mamaria. En un hospital en Veracruz, México
en el 2012, se presenta un caso de una mujer de 59 afos con un tumor
en la mama derecha, por medio de una biopsia no fue concluyente, 7
meses después, el tumor reaparece, ante la evaluacion
anatomopatolégica e histoquimica, se diagnosticO neoplasia
mesenquimatosa maligna, sarcoma osteogénico osteoblastico tipo

osteoclastico. (10)

Chirife, Bello, Celeste, Giménez, Gorostidi (2006) Sarcoma primario de
mama. En un hospital de Buenos Aires, entre los afios 1999 y 2004, se
realizd un estudio retrospectivo, analizando los diagndsticos de
sarcomas de mama, dando un énfasis a la inmunoperoxidasa, por la
sobre expresion de proteina p53, en estos casos, de evoluciéon
desfavorable segun las historias clinicas, concluyendo que esta
proteina no tiene una relacién directa con la evolucién de cada

neoplasia. (11)



Curo (2019). Utilidad de inmunohistoquimica para el diagndstico de
sarcoma en biopsias y piezas operatorias del 2010 al 2016 del HNGAI.
Para el Diagnostico de Sarcomas de partes blandas es necesario el uso
de la inmunohistoquimica, este estudio tiene como objetivo determinar
su utilidad para el diagnéstico de Sarcoma en biopsias y piezas
operatorias, y demostrar si la vimentina es un marcador necesario para
el diagndstico de sarcoma. Fue un estudio es descriptivo, retrospectivo,
transversal, tomoé resultados del archivo del HNGAI del servicio de
Anatomia Patologica con Diagnéstico de Sarcoma desde el 2010 al
2016. Lo cual se encontraron 148 casos. Segun estudio realizado
queda demostrado que los paneles de marcadores para el diagndstico
de sarcoma con similares en otros paises, donde la vimentina es un
marcador inmunohistoquimico utii en combinacibn con otros

marcadores. (12)

. INFORMACION DEL PACIENTE

Paciente de 44 anos de edad, sin antecedentes de cancer u otra

enfermedad crénica de predisposicion oncoldgica.

Presenta dolor intenso en el térax, y una masa palpable en la mama
derecha, en el mes de junio del 2020 previos analisis de laboratorio y
tomografia, le realizan una tumerectomia con el diagndstico de tumor
phyllodes maligno, esto le realizan en una institucion particular, ese

mismo mes presenta una recidiva.

En noviembre del 2020, acude particularmente a otra institucion, por
una tumerectomia en la mama derecha, se retira la masa, es analizada
por esta institucién, con diagnoéstico de tumor phyllodes maligno, en el

mismo mes presenta una recidiva. En diciembre del 2020 acude por



emergencia al Hospital Il de Huanuco por un sindrome de linfedema

post mastectomia, la cual es tratada y medicada.

En el mes de enero del 2021 presenta dolor intenso en el lugar de la
operacién y acude por emergencia a una institucion particular, la cual
es operada de una recidiva al informe anatomopatolégico se informa

tumor phyllodes, al igual que el primer diagnéstico.

En los meses de marzo - abril del 2021, la paciente acude al servicio
de anatomia patoldgica del Hospital Nacional Ramiro Prialé Prialé, por
solicitud del oncdlogo, para la revision de laminas y tacos, productos
resultantes de una tumerectomia de mama derecha, realizado en una
institucion particular, con el diagnostico tumor phyllodes maligno de

mama.

6. HALLAZGOS CLINICOS

e La paciente fue intervenida tres veces, por otra institucion, las
cuales las dos ultimas muestras fueron remitidas al servicio de
Anatomia Patoldgica, con los informes respectivos de dichas

muestras.

e Segun la descripcidn macroscopica del informe respectivo de la
segunda muestra, refiere que: la primera porcion de la
tumerectomia es un tejido irregular de aspecto fibroadiposo, que
mide 13 x 9.5 x 9cm, a los cortes, el estroma es pardo gris en un
area de 8 x 5¢cm, con presencia de quistes de 0.2cm de diametro
mayor y presencia de zonas necroticas. La segunda porcién de la
tumerectomia es un tejido de aspecto fibroadiposo que mide 7.0 x
5.5 x 35 cm, q los cortes, se identifica lecho cruento que mide 5 x
2.1cm, se identifican zonas necroéticas y hemorragicas. La tercera

porcién de la tumerectomia es un tejido de aspecto fibroadiposo

10



que mide 5 x 4.5 x 3cm, a los cortes se identifica nédulo pardo claro
de 08cm de diametro mayor, resto de estroma, de color pardo
amarillento con presencia de zonas necroticas y hemorragicas. La
cuarta porciéon de la tumerectomia es un fragmento de tejido de
aspecto fibroadiposo que mide 5 x 4 x 2.2cm, a los cortes, estroma
pardo amarillento con presencia de zonas hemorragicas, de
identifican multiples quistes de 0.1 y 03c, de diametro mayor. El

cual fue procesado y diagnosticado como tumor phyllodes maligno

e Segun la descripcidn macroscopica del informe respectivo de la
tercera muestra, refiere: producto de mastectomia radical
modificada de ama derecha. Mama pesa 1072 gramos, mide 19 x
18.5 x 2.5cm. trae cola de mama de 2.5 x 1 cm. Losange cutaneo
mide 19 x 18cm, pezén mide 1.5cm de diametro y areola mide
2.5cm de diametro mayor. A la macroscopia impresiona area
indurada de aspecto nodular de 6 x 6cm adyacente area ulcerada
de 4.5 x 2cm en CSE, a los cortes seriados area tumoral constituido
por parénquima sélido con areas quisticas y hemorragia, con una
dimension mayor de 12cm, localizado a 2cm del pezén, 0.1cm de
piel y en aparente contacto con borde quirurgico posterior. El cual
fue procesado y diagnosticado como tumor phyllodes maligno de

mama vs carcinoma metaplasico vs sarcoma de mama.

Se realizd el procedimiento Histotecnoldgico correspondiente de una
revision de lamina, nuevas secciones de 03 micras de los encastrados
del tejido (muestra) para la coloracion Hematoxilina — eosina, para
asegurar la calidad de la lamina, la seccidn del tejido es extendido en
agua con alcohol al 1% vy el flotador de tejidos correspondiente a una
temperatura de 45.8°C, posteriormente a la revision de las nuevas
secciones y a las laminas entregadas, se procede a hacer mediante la

técnica de inmunohistoquimica.

11



El hallazgo de los marcadores antigénicos para poder descartar el
diagnostico presuntivo y la sospecha anatomopatolégica de sarcoma
primario de mama, analizandose los siguientes marcadores: Ck + débil
focal, alfa actina +, vimentina + difuso, P63 +débil focal, EGFR +, Ki-67
mas del 40%, HER2 NEU -, R/E -, R/P-, S 100 -, CD34 resalta en vasos.

Compatible con sarcoma primario de mama de alto grado.

12



7. CALENDARIO

TABLA N°01: CALENDARIO DE ATENCIONES DEL PACIENTE EN EL HNPRR

ANO 2020
MES JUNIO OCTUBRE NOVIEMBRE DICIEMBRE
FECHA 1/06/2020 30/10/2020| 6/11/2020| 6/11/2020 27/11/2020| 8/12/2020| 24/12/2020 30/12/2020
Particular - | Hospital Il - Particullar | CAP Il CAP Il
LUGAR Hudnuco Huanuco HNRPP - Hudnuco | MANTARO MANTARO | HNRPP HNRPP
2°
1° dolor espalda, tumerecto | sind.
Tumerectom | sudoracion, 1° mia - Linfadenoma
fa mama dificultad Tomografi |recurrenci |post
MOTIVO derecha respiratoria a a mastectomia ecografia Hospitalizada
formacion
tumor masa y
Tumor masa phyllodes nodulares
phylodes tumor maligno mama infiltrante |antecedente de | sélidos en
DIAGNOSTICO | maligno seno derecho derecha difuso tumerectomia | mama
Amoxicilina
c/AC
500/125mg
c/8h
paracetamol
1G c/12h
TRATAMIENTO referencia a diclofenaco + referencia
/ INDICACION Huancayo metamizol HNRPP QT IFO/DOXO

FUENTE: Historia clinica digital del paciente - HNRPP
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TABLA N°01: CALENDARIO DE ATENCIONES DEL PACIENTE EN EL HNPRR

ANO 2021
MES ENERO FEBRERO MARZO ABRIL JUNIO JULIO
28/06/2021 al
FECHA 14/01/2021| 18/02/2021|4/03/2021 20/04/2021 13/04/2021| 10/06/2021 |30/06/2021 5/07/2021
Particular - Particular - Huancayo
LUGAR Huancayo HNRPP (IREN) HNRPP HNRPP HNRPP HNRPP
3° Recurrencia
- Mastectomia
radical mama Revisién Lamina
MOTIVO derecha 2° Tomografia Radioterapia (AP) 3° Tomografia | Hospitalizada 4° Tomografia
multiples
adenopatias secundarismo nddulos sélidos
de cancer pulonal neoforativos
inflamatorio multiple secundarios
multiples secuela de
lesiones mastectomia
sélidos en derecha con multiples
mama y axila probable quistes simples
derecha recurrencia hepaticos
Neoplasia imagenes quistes
maligna hipodensas Sarcoma primario probable complejos en
DIAGNOSTICO/ | mesenquimal |hepéticasy Radioterapia ADY de mama de alto | enfermedad de ambos rifilones
INDICACION derecha renales 606Y/30FX grado Caroli QT IFO/DOX0O | cat. Bosniak IIF

FUENTE: Historia clinica digital del paciente - HNRPP
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8. EVALUACION DIAGNOSTICA

v' Métodos diagnésticos:

Revision de lamina:

Es un procedimiento Histotecnoldgico realizado en el servicio de
Anatomia Patoldgica, implementado por el mismo desde el afo
2015, el cual consiste en la recepcion de la muestra a analizar en
la forma de encastramiento histolégico y laminas, producidas por
alguna institucion externa (laboratorio particular u hospital),

adjuntada el informe anatomopatolégico correspondiente.

El profesional Tecndlogo Médico procede a nuevas secciones de
los encastramientos histolégicos, para asegurar la calidad de las
mismas, el extendido del tejido se realiza con agua con alcohol al
1% previo al flotador de tejidos, se desparafina en estufa con calor
seco a 60°C por una hora y se procede a la coloracion de rutina
con Hematoxilina — Eosina, haciendo el respectivo control de
calidad, se entrega al profesional Médico Anatomopatdélogo para su
respectiva lectura. En caso se requiera de un estudio
complementario como la Histoquimica y/o Inmunohistoquimica, el

profesional Tecndlogo Médico se encarga del procedimiento.

Inmunohistoquimica del Sarcoma Primario de mama:

La técnica de inmunohistoquimica consiste en la deteccion vy
localizacion de antigenos (Ag) in situ (cortes de tejido, extensiones
celulares e incluso pequenos organismos) utilizando anticuerpos
(Ac) que reconocen especificamente ese Ag. Creando las
condiciones 6ptimas para que se produzca la union especifica Ag-

Ac y se detecte mediante algun sistema de visualizacion. (13)
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Para este estudio, se realizoé la técnica de inmunohistoquimica

automatizada mediante el método de marcado basado en

polimeros con el kit de trabajo de DakoLink. Se realizaron los

marcadores antigénicos:

Alfa Actina: pertenece al sistema de microfilamento,
conformado por las proteinas del citoesqueleto, consta de
seis (06) isoformas que varian en su secuencia de
aminoacidos con la misma masa molecular, las isoformas
presentan una homologia del 90% en su secuencia, frente
al 50 - 60% de homologia en sus 18 residuos
aminoterminales (14). Determinante citoplasmatico mas util
para definir diferenciacion miogénica. Las isoformas
musculares alfa y gamma se observan en los tejidos con
diferenciacion miogénica pura de 45kD y pueden marcarse
con anticuerpos que reconocen secuencias de aminoacidos
conservadas o con reactivos selectivos de isoformas (8).
Cytokeratina: proteinas solubles en agua, de 40 — 67kDa, se
dividen en dos sub familias, A o tipo | (acidas, pH debajo de
5.5, 12 queratinas) y B o tipo Il (basico, pH de 6 o mas, 8
queratinas). AE1/AE3, es una mezcla de dos anticuerpos
monoclonales, es una herramienta para la identificacion de
células de origen epitelial estratificado simple, el anticuerpo
AE1 reacciona con la subfamilia A, mientras que AE3 con la
subfamilia B (15).

Las citoquinas tienden a emparejarse durante el desarrollo
celular, de modo que una queratina tipo | se asocia con una
del tipo Il que es 7-9kDa mas grande. Los tipos particulares
de queratinas que pueden detectarse en los tejidos o las
neoplasias dadas siguen patrones predecibles y conocidos
de expresion génica que sirven, para identificar las células
que los contienen. La reactividad aberrante a la queratina es

mas comun en un espectro estrecho de tumores

16



mesenquimatosos malignos, principalmente los

leiomiosarcomas, angiosarcomas, rabdomiosarcoma. (8)

Vimentina: Proteina de filamentos intermedios (IF), forma
parte del citoesqueleto, pertenece a la clase Il de las cinco
clases de IF, comprende nueve grupos y muestra un alto
grado de especificidad para las células de origen

mesenquimal (16).

Es una proteina de 57kd aislada inicialmente a partir de un
cultivo de fibroblastos de ratéon. No se considera especifica
del tipo de célula, en la patologia tumoral mesenquimal,
muestra mayor homologia de aminoacidos con desmina,

NFP y GFAP que con las queratinas. (8)

P63: pertenece a la familia p53, también incluye la p73.
Codifica varias isoformas que tienen un dominio potente de
transactivacién amino-terminal (isoforma TAp63, activa los
genes diana de p53) e isoformas que carecen de esta region
(Np63, compiten por genes diana de p53). P63 no se
considera oncosupresor. Se puede observar en tumores
epiteliales no invasivos, mientras que la perdida de
expresion se puede encontrar en tumores mas invasivos, lo
gue indica que la perdida de p63 acelera la tumorigenésis y
la metastasis. Su localizacion es predominante (células
basales del epitelio normal del ectocervix, esofago, prostata,
piel, amigdala, urotelio, vagina y en células basales en las
estructuras glandulares de la mama, bronquios y préstata),
también se expresa en las células mioepiteliales de la

mama. (17)
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EGFR: Receptor del factor de crecimiento epidérmico
(EGFR), es un receptor transmembrana de 170kDa,
codificado por el gen HER1 humano, tiene un dominio de
unién a ligando extracelular, una regién transmembrana vy
un dominio intracelular con proteina tirosina intrinseca.
Receptor EGF activa la tirosina quinasa EGFR, resultando
en crecimiento y diferenciacion celular. Es un miembro de la
familia de receptores EGF/erbB de receptores del factor de
crecimiento relacionados que incluye HER2 / erbB2 o neu,
HER3/erbB3 y HER4/erbB4. Se expresa en una variedad de
células normales que incluyen muchos tipos de células
epiteliales, incluyen células de musculo liso, fibroblastos y
perineuro (18). Su sobreexpresion se observa en menos del
10% de todos los tumores, por lo general si expresan EGFR,
son negativos para receptores de hormonas esteroideas
(R/E y R/P). (8)

Ki67: proteina nuclear, tiene dos isoformas de 345 y 35kDa,
se expresa preominantemente durante todas las fases
activas del ciclo celular (G1, S, G2 y M), estando ausente en
las células en reposo (fase GO0). Durante la interfase, el
antigeno se detecta exclusivamente dentro del nucleo,
mientras que durante la mitosis la mayoria de proteina
detectada esta localizada en la superficie de los
cromosomas. El antigeno se degrada rapidamente

conforme la célula entra en su estado no proliferativo. (19)

CD34: Es una glicoproteina transmembrana de 10kD, se
expresa mediante célula embrionarias del sistema
hematopoyético, incluyendo células linfoides, mieloides y
células endoteliales. Es un diferenciador vascular (8). Los
anticuerpos monoclonales para CD34 pueden limitarse a
tres clases principales, clase |, Il y lll, definidos por la

sensibilidad diferencial de los epitopos correspondientes a
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CD34 a la degradacién por enzimas especificas. El
anticuerpo QBENnd10 (20)

S-100: De naturaleza dimérica, con subunidades a y 3. Por
lo tanto, tiene 3 isoformas (a, ap y B), cada una tiene un PM
10.5 kD y la funcion de la proteina es escencialmente la de
un regulador de flujo de calcio. Su expresién puede ser

nuclear y citoplasmatica. (8)

El S-1008 es mas abundantes en las células gliales del
sistema nervioso periférico y central, melanocitos,
condrocitos, adipocito, células tumorales y subpoblaciones
de neuronas; S-100 a en cardiomiocitos, células
musculoesqueléticas, células epiteliales salivales, células
renales, neuronas del hipocampo, fibroblastos y células del
musculo liso y cardiaco. (21)

Her 2 neu: el gen que codifica HER2 se encuentra en el
cromosoma 17 y es miembro del crecimiento EGF/erbB
familia de genes del receptor del factor. Codifican el
crecimiento transmembrana, son de tipo tirosina quinasa,
ocurre cuando el ligando y un dimero del mismo mondémero
u otro miembro de la familia HER estan unidos. HER2 no
tiene conocido ligando (22). Es una glicoproteina de 185kD
con actividad de tirosina quinasa, su positividad es
predictiva a la respuesta a la terapia con antraciclina y
basado en taxanos, muestra una resistencia relativa a las

terapias endocrinas. (8)

R/E: Receptor de estrégeno humano, es una proteina
dimérica de 65kDa, localizada en la membrana de los
nucleos celulares. Pertenece a una clase de proteinas
transactivadoras que estimulan la transcripcidon mediante la
unién a elementos de respuesta hormonal, es inducido a

estimular la transcripcion de genes, también conocido como
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factor potenciador inducible. Se correlaciona positivamente
con la evolucion sin tratamiento y con la respuesta al

tratamiento antihormonal en carcinoma mamario. (23)

R/P: Receptor de progesterona, junto con el RE en los
tumores predice el beneficio potencial de los tratamientos
relacionados a la patologia endocrina. Esta indicado para
ayuda en el tratamiento, prondstico y predictivo de la

evolucion del cancer de mama. (24)
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TABLA N°02: MARCADORES ANTIGI'E’NICOS ESPECIFICOS EMPLEADOS EN INMUNOHISTOQUIMICA PARA
EL DIAGNOSTICO DE SARCOMA PRIMARIO DE MAMA

Caracteris | Cytoker | a-Actina Vimentina | P-63 EGFR Ki-67 Her 2 R/P R/E S -100 CD 34
ticas atina
Anticuerp | Monoclo | Monoclonal Monoclonal | Monocl | Monoclo | Monoclonal | Monoclo | Monoclon | Monoclon | Policlonal de | Monoclonal de
o nal de | de raton Anti | de  raton | onal de | nal de | de raton | nal de | al de | al de | conejo Anti— | ratdbn Anti -
raton Anti | — Humano Anti — | raton raton Anti — | raton raton Anti | raton Anti | Humano Humano
- Humano Anti  — | Anti — | Humano Anti - | — -
Humano Human | Humano Humano | Humano | Humano
0
Clon AE1/AE3 | HHF35 V9 DAK- H11 MIB-1 P185her | PgR 636 | 1D5 QBENd 10
p63 2
Aplicacié | Identifica | Para Identificaci | Marca Células Identificaci | Expresa | Para la | Para la | Se Identificacion
n clinica cion  de | identificar on de | células | normales | 6n de | do por | medicion | determin | encuentra de células
tumores | tumores de | células de | que y células prolifera | del nivel | acion del | en muchos | endoteliales
de origen | partes origen expresa | neoplasi | proliferante | cién de | relativo receptor tumors de | vasculares 'y
epitelial blandas con | mesenqui n p63 | cas, s en tejidos | células | de hormonal | origen linfaticas y
como el | diferenciacié | matico en | en identifica | normales y | epitelial | expresion | en los | neuroectode | tumores de
carcinom | n muscular tejidos tejido receptor | neoplésico | es del carcinom | rmico como | ogugen
a de normales y | normal | de factor | s como el receptor | as de | el vascular y ara
células neoplasico |y de linfoma/ hormonal | mama schwannom | demostrar
escamos s como la | neoplas | células leucemia de a y | células
as, leucemia ico de de progester neurofiborom | progenitoras
seminom linfatica crecimie | Burkit, ona. a, también | CD34+ en la
ay tumor cronica  / nto adenocarci se medula osea
de linffoma de noma de Tejido de encuentra
células linfocitos colon, carcinom en la
de pequefos sarcomas a de histiocitosis
Merkel B de partes mama, de células
blandas, células de
adenocarci de langerhans
noma de meningio y el
prostata vy ma condroblast
carcinoma oma
de mama
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Caracteris | Cytoker | a-Actina Vimentina | P-63 EGFR Ki-67 Her 2 R/P R/E S -100 CD 34
ticas atina
Localizaci | Citoplas | Citoplasma Citoplasma | Nucleo | Membra | Nucleo y | membra | Nucleo Nucleo Nucleo y | Membrana
6on de la | ma na perinuclear | na citoplasma
reaccion
Control Amigdala | Apéndice, Amigdala, Amigda | higado Amigdala, HER2 Cuello Carcinom | Apéndice, Apéndice,
recomend |, colon, lengua | higado, la esofago, positivo | uterino, a de | clon, piel higado,
ado apéndice apéndice, apéndice mama mama, medula osea
, higado colon cuello
uterino
Diagnésti | Carcino Leiomiosarcc | Carcinoma | Tumor | Tumor Linfomas Carcino | Meningio | Estado Melnoma vs | Dermatofibros
co ma vs | oma vs | endometroi | epitelial | mesenqu | no hodgkin | ma de | ma vs | del linfoma, arcoma Vs
diferencial | sarcoma, | carcinoma de VS | no imal de alto | mama schwann | receptor leiomiosarco | dermatofibrom
melanom | Rabdomiosa | carcinoma invasiv grado VS | VS oma, hormonal | ma, a
a, linfoma | rcoma vs | endocerical | o linfomas no | sarcoma | sarcoma | en el | carcinoma Tumor fibroso
otros hodgkin de de carcinom | de células | solitario Vs
tumores bajo grado estroma a de | fusiformes mesotelioma
mesenquima Linfoma/ endometr | mama sarcomatoide
ticos leucemia ial vs | Carcinom Tumor
de Burkit vs sarcoma | a estromal
otros sinovial metastasi gastrointestinal
linfomas monofasi | co de vs carcinoma
Neoplasia co mama vs gastrointestinal
intraepitelia de otros Tumor
| anal vs oérganos phylloides
hiperplasia maligno VS
o displasia carcinoma
fusiforme  de
mama
+  débil | + + difuso + débil | + >40% - - - - Resalta en
focal focal vasos
FUENTE: DAKO, atlas de tinciones inmunohistoquimicas, Patologia. 3ra edicién.2017
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v" Problemas para el diagnéstico

Paciente intervenida en otra institucion, lo que dificulta a
revisar con anterioridad la historia clinica, si en caso tuvo
una biopsia previa a la tumerectomia vy visualizar
macroscopicamente el tumor extirpado

Problemas econdmicos, no todos los laboratorios de
histopatologia en la ciudad cuentan con las pruebas de
inmunohistoquimica, y el costo de estas son elevadas.

Por la coyuntura mundial (la pandemia por SARS COV-19),
a inicios de esta, se suspendieron las atenciones al publico,
posteriormente se aperturaron las atenciones con una

capacidad minima.

v" Razonamiento diagndstico

Segun historia clinica del paciente, se encontré lo siguiente:

» Tomografia axial computarizada, térax, sin material de

contraste. Dando como resultado Térax sin signos de
neumopatia al momento del estudio, Incidencialmente masa

mamaria derecha

Diagndstico Anatomopatolégico por otra institucion, segunda
tumerectomia: recesion quirdrgica, tejido mamario con
fibrosis, adenosis, dilatacién ductal quistica con metaplasia
apocrina, cambios de células columnares sin atipia vy
microcalcificaciones intraluminales. Se concluye en Tumor
Phyllodes maligno. Caracteristicas: bordes infiltrativos,
celularidad estromal difusa, atipia estromal marcada,
actividad mitética > 5 mitosis/mm?2, sobre crecimiento
estromal presente, elementos heterélogos malignos

ausentes, margen quirurgico a 0.5mm del plano de clivaje,
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se evidencian 7 ganglios linfaticos libres de neoplasia

maligna.

Diagndstico Anatomopatolégico por otra institucion, tercera
tumerectomia: mastectomia radical unilateral, neoplasia
maligna mesenquimal infiltrante de la mama, tipo histolégico
a determinar por inmunohistoquimica, las secciones
muestran una proliferacion de células fusiformes malginas
con celularidad difusamente aumentada, crecimiento
excesivo del estroma y atipia estromal marcada, con areas
de elementos heterdlogos, de diferenciacion condroide vy
Osea, son frecuentes las figuras estromales mitéticas. El
tumor presenta bordes infiltrativos. Tamafo tumoral del
componente infiltrante 120mm de dimensiéon mayor.
Localizacién del tumor: cuadrante superior e inferior externo.
Expansién tumoral, piel libre de neoplasia maligna a 5mm,
pezon libre de neoplasia maligna a 20mm, musculo pectoral
libre de neoplasia maligna, conductos terminales libre de
neoplasia maligna, margenes, parénquima mamario
adyacente: metaplasia apocrina, y cambios fibroquisticos.
Diagndsticos diferenciales: tumor phyllodes maligno de
mama vs carcinoma metaplasico vs sarcoma de mama

(primario o metastasico).

Diagndstico Anatomopatolégico por el HNRPP: Revision de
tacos y laminas al corte y coloracién se evidencia neoplasia
maligna pobremente diferenciada de probable estirpe
mesenquimal, con areas de necrosis, pleomorfismo
marcado, abundantes mitosis y aparentes elementos
heterdlogos condroides, localizado en los cuadrantes supero
e infero externo que mide 120mm de diametro mayor,
invasion linfovascular ausente, pezon y region retro areolar
libre de neoplasia maligna, tejido mamario no tumoral con

metaplasia apocrina, adenosis y cambios fibroquisticos.
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Al estudio por inmunohistoquimica no se evidencia
componente o patrén epitelial foliar, caracteristico de tumor
phyllodes, por lo que se concluye que es compatible con

Sarcoma Primario de mama de alto grado. (Anexo N°01)

» Ecografia de mama: Formaciones tipo masa y nodulares
solidas en mama derecha segun descripcidén en el contexto
del paciente considerar recurrencia, formacién quistica de
aspecto simple en ambas mamas, adenopatia axilar derecha

de caracter inespecifico

» Segunda tomografia: tomografia de térax con materiales de
contraste, signos tomograficos de secundarismo pulmonar
multiple, secuela de mastectomia derecha con signos de
probable recurrencia local, incidencialmente signos que
sugieren signos de probable enfermedad de Caroli.
Tomografia axial computarizada, cabeza o cerebro con
materiales de contraste, no evidencia proceso neoformativo,
inflamatorio, parasitario o de caracter vascular en el
endocrino. Estudio tomografico de abdomen y pelvis con y
sin contraste, encontrandose multiples quistes simples
hepaticos de aspectos benignos, quistes complejos en
ambos rifiones categoria Bosniak IIF, resto del estudio no

muestra hallazgos significativos.

v' Gradacion y estadiaje:

El sistema disefiado por los grupos de sarcoma de la Federacion
Francesa de centros de lucha contra el cancer (FNCLCC), es un
sistema de tres grados que se usa mas ampliamente para
calificar los sarcomas y se basa en la evaluacién de tres
parametros separados: diferenciacion tumoral, tasa mitética y

grado de necrosis tumoral. (6)
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El sistema TNM del American Joint Committe on Cancer (AJCC),

desde enero del 2018, incluye etapas clinicas y patologicas:

» Etapa patolégica (quirurgica), se determina mediante el

examen del tejido extirpado durante una operacion.

» Etapa clinica, basado en los resultados de un examen

meédico, biopsia y estudios por imagenes, se usa para ayudar

a plantear el tratamiento. (25)

Tabla N° 03: Puntaje de diferenciacion en sarcomas como

componentes de la FNCLCC

Tipo de Histologia

Puntaje de
diferenciacion

Tumor lipomatoso atipico

Leiomiosarcoma bien diferenciado

Liposarcoma mixoide

Leiomiosarcoma convencional

Tumor maligno de la vaina de nervio periférico (MPNST)
convencional

NINN=|—

Mixofibrosarcoma

Condrosarcoma mixoide

Angiosarcoma convencional

Liposarcoma de ceélulas redondas

Liposarcoma pleomoérfico

Liposarcoma desdiferenciado

Rabdomiosarcoma

Leiomiosarcoma pleomorfico

Angiosarcoma mal diferenciado o angiosarcoma
epiteliioide

WWWIWWWINININ

MPNST mal diferenciado

Sarcoma sinovial

Osteosarcoma extraesquelético

Tumores de la familia Ewing

Condrosarcoma mesenquimal

Sarcoma de células claras

Sarcoma epitelioide

Sarcoma de partes blandas alveolar

Sarcoma pleomorfico indiferenciado

WWWWWW W Www

Fuente: Goldbum, Mckenney, Lamps, Myers. Rosai y Ackerman,

Patologia Quirargica (2019).
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Tabla N° 04: Detales del sistema de gradacion FNCLCC

Parametro Definicion
Diferenciacion Puntaje 1. se asemeja mucho al tejido
tumoral mesenquimal adulto normal,

potencialmente dificil de distinguir de su
contraparte tumoral benigna

Puntaje 2: sarcomas para los cuales el tipo
histoldgico es cierto.

Puntaje 3: sarcoma embrionario e
indiferenciado, sarcoma sinovial,
sarcomas de tipo incierto

Recuento mitotico Puntaje 1: 0-9/ 10 HPF
Puntaje 2: 10-19/10 HPF
Puntaje 3: >19/0 HPF
Necrosis tumoral Puntaje 0: no necrosis
Puntaje 1: <60% necrosis tumoral

Puntaje 2: 250% necrosis tumoral

Grado histolégico

Grado 1: puntaje total 2, 3
Grado 2: puntaje total 4, 5
Grado 3: puntaje total 6, 7, 8

Fuente: Goldbum, Mckenney, Lamps, Myers. Rosai y Ackerman,
Patologia Quirargica (2019).

Tabla N° 05: Definiciones TNM del AJCC

Definicion de

tumor primario (T)

Categoria T | Criterios T

TX El tumor primario no puede ser evaluado

T0 Sin evidencia de tumor primario

T Tumor de 5cm o0 menos en su dimensidon mayor

T2 Tumor > 5cm y < 10cm en su dimension mayor

T3 Tumor > 10cm y < 15cm en su dimensiéon mayor

T4 Tumor > 15cm en su dimensidon mayor

Definicion de ganglio linfatico regional (N)

Categoria N | Criterios N

NO Sin metastasis a ganglio linfatico regional o
estado desconocido de ganglio linfatico

N1 Metastasis a ganglio linfatico regional

Definicién de metastasis a distancia (M)

Categoria Criterios M

M
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MO Sin metastasis a distancia
M1 Metastasis a distancia
Definicion de grado (G)

Grado histoldgico de la FNCLCC

G Definiciéon G

GX El grado no puede ser evaluado

G1 Diferenciacion total, recuento mitético y puntaje
de necrosisde 20 3

G2 Diferenciacion total, recuento mitético y puntaje
de necrosisde 40 5

G3 Diferenciacion total, recuento mitético y puntaje

de necrosis de 6, 7u 8
Fuente: Goldbum, Mckenney, Lamps, Myers. Rosai y Ackerman,
Patologia Quirargica (2019).

Tabla N° 06: Grupos de estadio pronostico del AJCC sobre

el cancer
T N M GRADO ESTADIO
DEL
GRUPO
T1 NO MO G1, GX IA
T2, T3, T4 | NO MO G1, GX IB
T1 NO MO G2, G3 Il
T2 NO MO G2, G3 A
T3, T4 NO MO G2, G3 1B
Cualquier | N1 MO Cualquier | IV
T G
Cualquier | Cualquier | M1 Cualquier | IV
T N G

Fuente: Goldbum, Mckenney, Lamps, Myers. Rosai y Ackerman,
Patologia Quirargica (2019).

Caracteristicas de prondstico

Segun la Sociedad Espafola de Oncolgia Médica (SEOM),
globalmente el 50% de sarcomas de partes blandas consiguen
la curacion, dependiendo a los factores a tener en cuenta para

el prondstico:
» Grado histoldgico: los sarcomas de partes blandas de bajo
riesgo pueden tener una supervivencia a 5 afos del 75%.

(26)
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Tamafo tumoral: Existe una relacion definida entre el
tamano del tumor y el desenlace, tumores mayores de 5cm
tienen peor prondstico que los mas pequerios (26)

Tipo de sarcoma: no todos los sarcomas tienen el mismo
comportamiento (26)

Recidivas (reaparicion del tumor): tienen peor prondstico
que los de primer diagndstico (26)

Profundidad: los tumores localizados superficialmente
(dermis y tejido sub cutaneo) tienen un prondstico mucho
mejor que los de posicion profunda (intermuscular o
intramuscular retroperitoneal) de tipo microscoépico similar.
La diferencia se debe en gran parte, al hecho que las
lesiones superficiales tienden a ser considerablemente mas
pequeias en el momento de la escision y en general son
mas susceptibles a la escisiéon completa. (6)

Ubicacioén: los tumores del retroperitoneo son mucho peores
que las lesiones microscopicas similares ubicadas en las
extremidades, en estas Uultimas se encontré6 que la
recurrencia local es mas frecuente con las de la extremidad
superior que con la de la extremidad inferior. (6)

Tipo microscopico: algunas neoplasias de tejidos blandos,
son lesiones de grado bajo sin capacidad de metastatizar,
mientras que otras neoplasias de tipo celular similar son
agresivas y tienden a propagarse de forma distante. (6)
Invasibn muscular: se ha demostrado que este es el
predictor mas fuerte de metastasis a distancia en varias
series. (6)

Margenes quirdrgicos: no es sorprendente que la
adecuacién de los margenes quirurgicos este asociado
estadisticamente con la recaida local, la relacion entre la
recurrencia local y el riesgo subsiguiente de metastasis es
menos clara. (6)

Estadio clinico: al igual que para la mayoria de los otros

tumores, esta determinacion, que incorpora varios de los
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parametros mencionados anteriormente, asi como la
presencia o ausencia de metastasis, es el determinador
pronéstico mas poderoso. (6)

» Oftros factores: la ploidia DNA, proliferacién celular (MIB-1) y
alteraciones genéticas especificas, tales como mutaciones
de TP53. En lineas similares, se afirmd la relacién entre el
tipo de fusion genética en los sarcomas asociados con las

translocaciones cromosémicas y el pronéstico. (6)

9. INTERVENCION TERAPEUTICA

v' Farmacoldgica

Tabla N° 07: Administracion farmacolégica desde extirpacion

del tumor

Farmacos Dosis Concentracion Duracién
Amoxicilina + | 1 tableta / 8 | 50/125 mg 5 dias
Acido horas
clavulanico
Paracetamol 1tableta/12 | 1g 5 dias

horas
Diclofenaco 1 ampolla 75 mg /mL 1 dias
sodico (IM)
Metamizol (EV) | 1 ampolla 1g/ mL 3 dias
Oxacilina (EV) | 1 ampolla 500mg 3 dias
Trolamina 1 crema en | 0.670 g/93g 30 dias
emulsién (TU) | la piel en tto.

Fuente: Historia clinica virtual 2021 - HNRPP

v Quirdrgica: extirpacion del tumor en tres oportunidades, las dos

primeras tumerectomia de la mama derecha, la tercera

mastectomia radical de mama.
v Terapia:
» Radioterapia: O llamada terapia de radiacion, es un tratamiento
del cancer que usa altas dosis de radiacién para destruir células

cancerosas y reducir tumores. (2) Puede administrarse después
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de la cirugia (tratamiento adyuvante), se emplea para destruir
cualquier célula cancerosa que pueda quedar luego de la
cirugia, puede afectar cicatrizacion de heridas, por lo que no se
puede iniciar hasta mas o menos un mes después de la cirugia.
También puede ser usada antes de la cirugia para reducir el
tamafio del tumor y facilitar la operacion (neoadyuvante). (25) La
paciente recibi6 6000 CGY/30 Fx/ 200CGY del 04/03/21 al

20/04/21 con buena tolerancia

» Quimioterapia: Consiste en el uso de medicinas para tratar el
cancer, se administran por via venosa u oral. Dependiendo del
tipo y etapa del sarcoma, se puede administrar como tratamiento
principal o adyuvante a la cirugia, generalmente utilizan una
combinacion de varios medicamentos que combaten el cancer.
(25) A partir de la recidiva pulmonar inicia quimioterapia desde

junio del 2021 con buena tolerancia

v Autocuidados: nutricion adecuada con dieta hipograsa, sigue

consejeria con nutricién desde diciembre del 2020

10.SEGUIMIENTO Y RESULTADOS

En cuanto a la historia clinica menciona:

SEGUIMIENTO:

» En cuanto a su historia clinica del paciente, indica una tomografia
realizada en julio de 2021 con y sin contraste endovenoso,
tomografia de térax con materiales de contraste, signos
tomograficos de secundarismo pulmonar multiple, secuela de
mastectomia derecha con signos de probable recurrencia local,
incidencialmente signos que sugieren signos de probable
enfermedad de Caroli. Tomografia axial computarizada, cabeza o

cerebro con materiales de contraste, no evidencia proceso
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neoformativo, inflamatorio, parasitario o de caracter vascular en el
endocraneo. Estudio tomografico de abdomen y pelvis con y sin
contraste, encontrandose multiples quistes simples hepaticos de
aspectos benignos, quistes complejos en ambos rifiones categoria

Bosniak IIF, resto del estudio no muestra hallazgos significativos.

RESULTADOS:

Anatomia Patolégica, marcadores antigénicos por la técnica de
inmunohistoquimica: Ck + débil focal, alfa actina +, vimentina + difuso,
P63 +débil focal, EGFR +, Ki-67 mas del 40%, HER2 NEU -, R/E -, R/P-
, S 100 -, CD34 resalta en vasos, compatible con sarcoma primario de

mama de alto grado.
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11.DISCUSION

Paciente de 44 afios fue diagnosticada particularmente, debido a la
coyuntura mundial actual por el COVID-19, los servicios de salud
fueron restringidos en consultorios y demas servicios en la mayoria de

hospitales a nivel nacional.

La tumerectomia fue realizada en mas de una ocasion por instituciones
particulares, la primera en el mes de junio del 2020, la segunda en
noviembre del 2020 y la tercera en enero del 2021; las dos primeras
fueron diagnosticados al corte histoldégico de tumor phyllodes maligno
resaltando el pleomorfismo celular, la tercera tuvo un diagndstico de
tumor phyllodes maligno de mama vs carcinoma metaplasico vs
sarcoma de mama, resalta pleomorfismo. En ninguno de los tres

analisis mencionadas aplican la técnica de inmunohistoquimica.

Al llegar las muestras de la paciente al servicio de Anatomia patoldgica
del HNRPP, para la respectiva revisiéon de lamina de las dos ultimas

tumerectomias.

Se da un proceso Histotecnoldgico, lo cual debido al pleomorfismo de
probable extirpe mesenquimal observado en la lamina de la coloracion
de Hematoxilina — Eosina, posteriormente se realiza la técnica de
inmunohistoquimica, segun los marcadores antigénicos positivos, se
determina en un diagnéstico de sarcoma primario de mama de alto
grado desde un inicio, descartando tumor phyllodes maligno y

carcinoma metaplasico por el componente epitelial que ambos poseen.

Debido a que la paciente se encuentra en un estado delicado propios
del tratamiento, control y evolucion de la enfermedad, solo se tiene
acceso a la historia clinica digital; siendo una limitacion importante en

el desarrollo de este caso.
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El sarcoma de mama es un tumor maligno raro, debido que representa
menos del 1% de los canceres de mama, siendo generalmente de

evolucion agresiva, siendo considerada de interés de investigacion.

La importancia del diagnéstico anatomopatoldgico precoz que plantean
los autores Martinez, Fumero, Izquierdo (2019). Es fundamental para
el tratamiento quirurgico y otros medios hacia el paciente, resaltando a
su vez la importancia de los procesos Histotecnologicos con la calidad
y complejidad que corresponde para ayudar al diagnéstico y por ende
al tratamiento oportuno, al igual que los autores Coronel, Quistian,
Guzman, Zoloeta, Venegas (2012). También mencionan en su estudio
el diagnostico conclusivo de sarcoma osteogénico osteoblastico por

inmunohistoquimica que fue identificado en un tumor de mama.

Se menciona la importancia y el uso de los marcadores antigénicos
para la identificacion del sarcoma de mama, los autores Zablah, Garcia,
Montemayor (2016), en su estudio vieron la marcacién positiva de la
vimentina +y S 100 + focal, consistente con un sarcoma pleomérico de
mama. Otro estudio parecido fue el de los autores Chirife, Bello,
Celeste, Giménez, Gorostidi (2006) que dan un énfasis a la sobre
expresion de proteina p53, en su caso desarrollado, plantean la
relacion de este marcador con el pronodstico de los sarcomas
estudiados. En Peru, Curo (2019), analiza a la vimentina como un

marcador necesario para el diagndstico de sarcoma.

En el presente caso, segun el estudio de inmunohistoquimica se resalta
la actividad positiva de los marcadores: a-Actina +, Vimentina + difuso,
EGFR +, por la actividad que desempefna cada marcador, se sugiere
tomar en cuenta como un panel previo para el descarte de sarcoma de

mama.

Actualmente la paciente se encuentra en tratamiento, control y

supervision, llevando quimioterapia.
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12.PERSPECTIVA

Desde el punto de vista de los profesionales comprometidos en el caso,
Tecndlogo Médico, Medico Anatomopatdlogo y Oncdlogo; de la calidad
de un procedimiento depende mucho el diagndstico
anatomopatoldgico, la capacidad de desarrollo de técnicas especiales
para la determinacion de antigenos especificos en las células, como la
Inmunohistoquimica, que hoy en dia es una herramienta de diagndstico
fundamental para el diagnéstico, asi mismo el panel propuesto para la
resolucion de casos como el presente trabajo, que facilite el diagnostico

anatomopatoldgico precoz.

El estudio de inmunohistoquimica, permitio identificar si el sarcoma de
mama fue primario desde un inicio o fue una transformacion del tumor
phyllodes, lo cual se logré verificar mediante el estudio de la estirpe
epitelial en el tumor inicial, el cual no fue identificado, concluyendo en
que el sarcoma de mama fue primario. En relacion a la supervivencia
libre de enfermedad, supervivencia en general, tratamiento quirurgico;

el tratamiento es similar en ambos casos.

13.CONSENTIMIENTO INFORMADO

Se solicitdé el permiso de la publicacién de los datos de la historia
clinica, resultados del servicio de Anatomia Patologica del HNRPP.
Debido a la coyuntura de la emergencia sanitaria (COVID-19) y estado
de salud de la paciente; la firma se obtuvo posteriormente,

adjuntandose en los Anexos N° 02 y 03.
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15.ANEXOS

ANEXO N°01
FOTOGRAFIAS DEL LAS LAMINAS DEL CASO
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FIGURA N°01: coloracién HE de la paciente en estudio.
Fuente: Cortesia de Dra. Magali Franco Benites — Jefe del
Servicio de Anatomia Patolégica HNRPP
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FIGURA N°02: Inmunohistoquimica de la paciente en estudio,
marcador Cytoqueratina AE1/AE3: positivo débil focal. Fuente:
Cortesia de Dra. Magali Franco Benites — Jefe del Servicio de
Anatomia Patolégica HNRPP
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FIGURA N°03: Inmunohistoquimica de la paciente en estudio,
marcador a-Actina: positivo difuso. Fuente: Cortesia de Dra.
Magali Franco Benites — Jefe del Servicio de Anatomia

Patolégica HNRPP

FIGURA N°04: Inmunohiéfoquiica de la pacinte en eétuio,
marcador Vimentina: positivo difuso. Fuente: Cortesia de Dra.
Magali Franco Benites — Jefe del Servicio de Anatomia

Patolégica HNRPP

39



= -
. - -
. tl i
, =
=y
> o
= i -
-
r - 3‘.
i e
—
.‘__I g g
=% -
. <
s =¥ -
-l
i :
. 1
= .
_—
- e
* -
- - -
’ e -
. . =
P - e
T Tl - T
i

-

- i ] i

FIGURA N°05: Inmunohistoquimica de la paciente en estudio,
marcador p63: positivo débil focal. Fuente: Cortesia de Dra.
Magali Franco Benites — Jefe del Servicio de Anatomia
Patolégica HNRPP

0
ozt

A

o W
Kol

i A e LT e o

e -.\1-‘--_.»4&__ -_ﬂ!-wh-;_-;_.- i b
o I R e LA R ]

R e SR e R iy Y
R R % S -*-.H’-)-? T N T
] .1 . .-}" .‘ ‘H-‘.‘n: AT ‘-1 "_:_"l- '-.. - e . : T&:
W AR '--7%‘:-- PR L e
JURE R SR80 MRA e b i i R (O RS e
%‘.‘: ;&‘QE’*@% M nl“:‘%@% Pl %v"ﬁf o=
RS AR TROR AN T o M R R R s
FIGURA N°06: Inmunohistoquimica de la paciente en estudio,
marcador EGFR: positivo difuso. Fuente: Cortesia de Dra.

Magali Franco Benites — Jefe del Servicio de Anatomia
Patolégica HNRPP
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FIGURA N°07: Inmunohlstoquimica de la paciente en estudio,
marcador Ki67: positivo >40%. Fuente: Cortesia de Dra. Magali
Franco Benites — Jefe del Servicio de Anatomia Patoldgica

HNRPP

FIGURA N°08 Inmunohlstoqwmlca de la pamente en estudlo
marcador CD34: positivo en vasos. Fuente: Cortesia de Dra.
Magali Franco Benites — Jefe del Servicio de Anatomia
Patolégica HNRPP
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FIGURA N°09: Inmunohistoquimica de la paciente en estudio,
negativo para marcadores HER2/neu; RE; RP; S-100. Fuente:
Cortesia de Dra. Magali Franco Benites — Jefe del Servicio de
Anatomia Patolégica HNRPP
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ANEXO N°02
HOJA INFORMATIVA

Inmunohistoquimica en sarcoma primario de mama, un informe de caso
clinico en el Hospital Nacional Ramiro Prialé Prialé, 2021.

Fecha: 23/02/2022. Versién 2.0

Patrocinador: Katherine Denisse Gutiérrez Maravi

Institucién de investigacion: Hospital Nacional Ramiro Prialé Prialé
Investigador principal: Katherine Denisse Gutiérrez Maravi

Comité Institucional de Etica para la investigacion de la UPNW
Autoridad Reguladora Local: Direccion Regional de Salud - Junin
(DIRESA)

HOJA INFORMATIVA

Introduccion

Se le invita a participar en un estudio de investigacion debido a que es
de interés cientifico poder conocer sobre el comportamiento
inmnohistoquimico en el sarcoma primario de mama. Este formulario
de consentimiento informado incluye informacion sobre el propdsito del
estudio. Por favor, dese el tiempo necesario para revisar
cuidadosamente la informacion aqui brindada. En caso usted decida
participar, se le solicitara que firme este documento. De esta forma, su
participacion en este estudio sera voluntaria.

Pida al investigador del estudio que le explique cualquier palabra o
informacion de este consentimiento informado, que no entienda. Si
decide participar en este estudio, sera informado de cualquier nuevo
hallazgo que pueda suceder a lo largo del estudio y que pueda afectar
su continuidad en el estudio.

Responsable del estudio:
El presente estudio esta siendo realizado por Lic. TM. Katherine Denise
Gutiérrez Maravi, Hospital Nacional Ramiro Prialé Prialé

Razoén de realizar el estudio:

Siendo el sarcoma de mama poco frecuente, es de interés cientifico el
comportamiento de los marcadores inmunohistoquimicos aplicados en
este estudio. Se realizara un reporte de caso a partir de los datos de la
historia clinica y resultados del servicio de Anatomia Patolégica del
HNRPP para que sean publicados en una revista cientifica bajo previa
aceptacion del consentimiento informado.

1 Versidn 2.0 modificado el 23/02/2022
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Metodologia del estudio:

A raiz de una revision de lamina que se entregd en el servicio de
Anatomia Patologica del HNRPP, se realizd procedimientos
histotecnoldgicos y se definié el diagndstico mediante la técnica de
inmunohistoquimica, concluyendo en un sarcoma primario de mama.

Procedimientos del estudio:
Analisis retrospectivo de la historia clinica del HNRPP, relacionado con
el diagnostico de sarcoma primario de mama

Duracion del estudio:
12 meses a 18 meses

Riesgos al participar del estudio:
Ninguno, los datos personales no son expuestos, solo los datos clinicos
de interés.

Beneficios de participar en este estudio:

Apoyo de informacién a la poblacion que pueden tener el mismo caso,
y apoyo de investigacion cientifica al personal de salud sobre el
sarcoma primario de mama, su diagnostico empleando técnicas
especializadas como la inmunohistoquimica para su posterior
tratamiento.

Confidencialidad de los datos recolectados en el estudio:

Los datos personales se protegen a la totalidad, no mencionandolos;
los datos clinicos de interés si se mencionan para el desarrollo del
presente trabajo. El acceso a este trabajo de investigacién, es limitada,
compartida con el programa de segunda especialidad en
Histotecnologia de la Universidad Norbert Wiener, en ninguin momento
se expondran datos que permitan identificar al paciente del estudio.

Contacto para mayor informacion:

Con el investigador principal: Lic. TM. Katherine Denisse Gutiérrez
Maravi, celular 96722923, correo electronico personal
kat.gutma@gmail.com.
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ANEXO N°03
CERTIFICADO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

CERTIFICADO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

He leido personalmente o me han leido el documento completo de
consentimiento informado para la participacion en este estudio de
investigacion. Como potencial participante, he tenido la oportunidad de
hacer todas mis preguntas y consultas y estoy conforme con las
explicaciones recibidas. Por ello, accedo voluntariamente a participar en
este estudio titulado “Inmunohistoquimica en sarcoma primario de mama,
un informe de caso clinico en el Hospital Nacional Ramiro Prialé Prialé,
2021”.

Dejo constancia de conocer que puedo retirarme en cualquier momento
durante el desarrollo del estudio. Entiendo que todos los datos recogidos
sobre mi persona seran tratados de conformidad con la legislacion vigente
y se adoptaran todas las precauciones para garantizar la privacidad de los
datos, teniendo en cuenta las leyes de proteccion de datos del Peru.

Asi mismo, soy libre de indicar si deseo ver o no el reporte publicado.

HXDeseo conocer el documento una vez que se haya publicado

Ademas, recibiré una copia de este formulario debidamente firmado y con
la fecha de la firma.
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FIRMA DEL INVESTIGADOR

PRINCIPAL FIRMA DEL PACIENTE
Nombres: Katherine Denisse Nombres: Yenne Julia
Apellidos: Gutiérrez Maravi Apellidos: Rosado Esteban
DNI: 47205983 DNI: 20119493
Correo electronico:

yjre2010@hotmail.com

Huancayo, 23 de febrero del 2022
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