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INTRODUCCION

En los Gltimos afios la introduccion de la inmunohistoquimica en la practica
histopatoldgica diaria ha dado un vuelco a la capacidad de los patdlogos de poder
precisar la naturaleza histogenética de las lesiones.

El desarrollo de anticuerpos monoclonales y las nuevas tecnologias que permiten
revelar epitopos enmascarados por los procedimientos del procesamiento, hacen
hoy posible el aplicar estas técnicas en tejidos rutinariamente fijados en formol e
incluidos en parafina.

Los tumores de la piel, de los anexos y del subcutaneo, que invariablemente
reclaman la primaria atencion de los dermatdlogos, frecuentemente plantean
problemas de diagnostico histoldgico que, hasta el advenimiento de la
inmunohistoquimica con marcadores monoclonales, eran definidos, esencialmente,
sobre una base puramente morfoldgica, en armonia con la experiencia de cada
observador. Hoy en el caso de la piel contamos con anticuerpos que permiten
identificar diferencialmente las células queratinicas y no queratinicas, las células
dendriticas de Langerhans, los melanocitos, las células de Merkel, el epitelio de las
glandulas anexiales, el mioepitelio, el tejido muscular liso, el tejido nervioso, las
células endoteliales, las células del estroma conjuntivo y los diversos tipos de
leucocitos, incluyendo los sub-grupos de células linfoides*?),

Se ha enriquecido asi, de manera importante, el campo de accién del histopatdlogo
que en el presente esta en condiciones de proporcionar una informacion mas
completa y precisa al dermatélogo y al oncélogo para el mejor manejo terapéutico
de sus pacientes.

En el ultimo afio nuestro Laboratorio ha puesto a disposicion de la colectividad
médica una amplia Biblioteca de Inmunomarcadores para uso en extendidos
celulares y en tejidos frescos o fijados en formol e incluidos en parafina. Estos
hacen posible el diagndstico histogenético preciso, la evaluacidn de la capacidad de
proliferacién, agresividad y riesgo de hacer metastasis de las neoplasias malignas.
También la tipificacion y subclasificacién de los linfomas y procesos
linfoproliferativos, asi como la identificacion en los tejidos de la presencia de
agentes patdgenos bacterianos, parasitarios y virales por la investigacion de sus
componentes antigénicos (3).

Queremos, en esta breve nota, a manera de ejemplos practicos, presentar algunas
observaciones, recientes, de problemas diagndsticos de tumores de piel, que



subrayan la significacién de esta nueva tecnologia. Los tres casos relatados fueron
remitidos a nuestro Laboratorio para la investigacién inmunohistoquimica.

CASOS CLINICOS
CASO # 1

(Hospital FAP)
Paciente mujer de 72 afos.
Se remite bloque de parafina y lamina histoldgica (hernatoxilina-eosina).

Localizacion: tumor de piel del codo.
Antecedentes: Operada de histerectomia hace diez afios por "carcinoma in situ".

Sin mayor precision en la ficha de remision se refiere que cuando aparece la
tumoracién en el codo la paciente presenta también una masa en la pelvis. Es
intervenida de las dos lesiones comprobandose una neoplasia en el dermis
Drofundo del codo que es considerada un carcinoma indiferenciado metastasico, y
un tumor ovarico catalogado como tecoma. Meses después la lesién del codo
recidiva, que es el motivo de la consulta. El diagndstico de remisién sefiala:
carcinoma indiferenciado metastasico - vs -linforna.

Descripcion Histoldgica:

# 109463 (Lab. PatologiaAnas-Stella) La figura 1 muestra una vista panoramica de
la seccidn de piel y subcutaneo. En la parte profunda del dermis e interesando el
subcutaneo se aprecia una masa de células proliferadas cuya intensa tincién
contrasta con el resto del corte. La epidermis y el dermis superficial se ven con
claridad y sin alteraciones de significacion. A este aumento no se puede precisar el
caracter de la proliferacion celular. El tamafio y aspecto general de las células
permite comprender la consideracion de carcinoma indiferenciado metastasico y
linfoma en el diagndstico.
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Fig. 1 (109463) Panoramica. Piel y subcuténeo. En la parte profunda se aprecia proliferacién neoplasica en la
que se distingue cordones y trabéculas celulares (H-E)



Con un mayor aumento (Fig. 2) la zona de proliferacion neoplasica muestra nidos o
masas celulares o trabéculas con células de nucleos redondeados, hipereromaticos,
membrana nitida y citoplasma escaso. De nuevo es, facil comprender las
alternativas planteadas asi como la consideracién de otras posibilidades entre las
neoplasias de células pequefias o medianas indiferenciadas. La investigacion
inmunohistoquimica estaba indicada.
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Fig. 2 (109463) Mayor aumento de zona tumoral. Masas densas y trabéculas de células con ntcleos
hipercromaticos redondeados, membrana nuclear neta, citoplasma escaso (H-E)

El Cuadro N° 1 resume el resultado de la investigacion con un panel de
marcadores y las microfotografias 3, 4 y 5 los aspectos de las tinciones positivas.
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Fig. 3 (109463) Reaccidén inmunohistoquimica a la CROMOGRANINA. Todas las células tumorales dan reaccién
positiva. La tincién es citoplasmica fina y granular




universal en las células neoplasicas
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Fig. 5 (109463) Reaccién inmunohistoquimica para la CITOKERATINA de béjo peso molecular. Caracteristica
tincion positiva, para-nuclear en "Ovillo" o "bola"

La intensa positividad para la Cromogranina y la Enolasa Neuro Especifica, indican
un tumor neuroendocrino. La positividad para la Citokeratina de bajo peso
molecular y el caracter para-nuclear en "ovillo" o "bola" de ésta positividad subraya
el Diagnéstico de CARCINOMA DE CELULAS DE MERKEL.

CASO#2

(Hospital Militar)
Paciente vardn de 74 afios
Se remite bloque de parafina y lamina (Hematoxilina Eosina)

Localizacion: Tumor de planta del pie derecho

Antecedentes: No se refiere historia clinica. Se sefala haberse recibido una losanje
de piel de 2.5 x 0.4 x 0.3 cm; "en la superficie central presenta lesidon
hiperpigmentada de 0.5 x 0.3 cm., comprometiendo un borde lateral. Al corte
infiltra hasta unién dermoepidérmica". El informe histoldgico: "infiltracion dérmica
por células de neoplasia maligna indiferenciadas que podria corresponder a
melanoma maligno. Requiere estudio urgente inmunohistoquimico."

Descripcion histolégica:

# 108793 Lab. Pat. Arias-Stella)

La Fig. 6 muestra una vista panoramica de la lesion. Se aprecia seccion de piel con
hiperqueratosis. Capa de Malpighi angosta sin actividad celular en la zona de unién
dermoepidérmica. En el dermis medio y profundo se ven grupos de células
neoplasicas hipercromaticas. La ausencia de actividad celular en la "zona de unién"
explica por qué no se puede ser concluyente en el diagndstico de melanoma. En la
Fig. 7, a mayor aumento, los islotes neoplasicos son mas definidos, pero de nuevo
la ausencia de pigmento melanico no facilita un diagnéstico definitivo. El Cuadro 2
resume el resultado del estudio inmunohistoquimico.



Fig. 6 (108793) Panoramica Piel. Queratosis superficial. Epitelio inconspicuo sin actividad celular en la zona
de unién dermo-epidérmica. Islotes de células neoplasticas en el dermis (H-E)

Fig. 7 (108793) Mayor aumento mostarndo las células neoplasicas. Nidos celulares con células irregulares,
hipercromaticos, con nucleolos prominentes y citoplasma eosinofilico (H-E)

En la Fig. 8 tenemos la reaccidn con el anticuerpo monoclonal HMB45 que
caracteristicamente marca a las células melanociticas.

citoplasmica en todas las células neoplasicas



La positividad con el S-100 también es la regla en los tumores melanicos. La
conclusion es, por lo tanto, que se trata de un MELANOMA MALIGNO.

CASO#3

(Dr. F. Bravo)
Paciente varén de 60 afios
Se remite bloque de parafina y lamina( Hematoxilina Eosina)

Localizacion: lesidon de piel del dorso nasal

Antecedentes: El caso es referido para estudio inmunohistoquimico al haberse
encontrado una neoplasia dérmica que plantea una gama de posibilidades, entre
otras la de Melanoma.

Descripcion histolégica:

La Fig. 9 muestra una imagen panorairaca. La epidermis es inconspicua. Por
debajo se aprecia una densa proliferacidon celular dispuesta en nidos o cordones. El
mayor aumento (Fig. 10) muestra que las células proliferadas son de nucleos
grandes, abiertos, redondeados, con masas eromatinicas condensadas, y
citoplasma amplio eosinofilico. El aspecto plantea, sin duda, la posibilidad de
melanoma, asi como un carcinoma epidermoideo u otra neoplasia poco diferenciada
metastasica.

Fig. 9 (106446) Panoramica. Por debajo del epitelio, en el dermis profundo se aprecia densa proliferacion
tumoral en nidos y cordones celulares (H-E)



Fig. 10 (106446) Mayor aumento masas de células neoplasicas con nlcleos grandes redondeados, abiertos,
con condensaciones de la cromatina, citoplasma amplio ligeramente eosindfilo (H-E)

El Cuadro # 3 resume el resultado de los estudios inmunohistoquimicos realizados.

La negatividad con el HM1345 (Fig. 11) y con el S- 100 eliminan la alternativa de
Melanoma, que era la mas preocupante y ominosa. La positividad débil con la
Citokeratina de alto peso molecular, aleja la posibilidad de un carcinoma escamoso.
La positividad intensa con la Citokeratina de bajo peso molecular (Fig. 12) enfatiza
el caracter epitelial de la neoplasia y sugiere un CARCINOMA DE GLANDULAS

ANEXIALES.
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Fig. 12 (106446) Reaccion inmunohistoquimica para la Citokeratina de bajo peso molecular. Tincién intensa
citoplasmatica en las células neoplasicas

CONCLUSIONES:



Los tres casos presentados ejemplifican la utilidad y limitaciones de los estudios
inmunohistoquimicos. En el primer y segundo caso los marcadores fueron decisivos
para establecer indubitablemente el diagndstico preciso. En el tercero permitid
eliminar la grave posibilidad de un Melanoma Maligno, pero dejé el diagnéstico
definitivo al resultado de la evaluacién clinico-patoldgica.
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