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RESUMEN

Los carcinomas papilares de la mama son neoplasias malignas que presentan un conjunto de
caracteristicas especiales, tanto en su morfologia como en su conducta bioldgica. Entre los subtipos
no invasores se encuentra la forma localizada, el carcinoma papilar intraquistico. Este tipo de cancer
es de aparicidon poco habitual destacando por su genio biol6gico indolente y excelente sobrevida. En
esta actualizacion se destacan aspectos generales de esta enfermedad con especial énfasis en sus
caracteristicas clinicas, criterios diagnésticos actuales y se propone pautas de tratamiento de acuerdo
a los resultados publicados en la literatura. (Palabras claves/Key words: Carcinoma mamario papilar/
Papillary breast carcinoma; Papiloma/Papilloma; Quiste mamario/Breast cyst).

GENERALIDADES

Los quistes mamarios benignos constituyen
una patologia frecuente en la mujer occidental.
Se estima que aproximadamente entre el 7 y el
10% de ellas presentara en su vida uno o varios
quistes mamarios. Aparecen generalmente en la
perimenopausia, preferentemente entre los 35 a
50 afios. En mujeres mayores de 55 afios, sin
terapia hormonal de reemplazo, su frecuencia no
alcanza més alla del 5%?.

Las lesiones mamarias intraquisticas son
neoplasias infrecuentes, correspondiendo en su
gran mayoria a papilomas mamarios
intraquisticos, y con menor frecuencia carcinomas
intraquisticos. El papiloma mamario propiamente
tal es una lesibn mas frecuente en la mujer
perimenopausica. Histolégicamente esta
compuesta formada por un eje fibrovascular
cubierto por una doble capa de células epiteliales,
que se desarrollan en el interior de un ducto
mamario. Su crecimiento tiende a obliterar el
ducto, formandose un quiste mamario que
contiene el papiloma (papiloma intraquistico).
Generalmente son lesiones de 2 a 3 mm de
longitud, que pueden adoptar una apariencia
pediculada, polipoidea e incluso sésil. Se
localizan en el 90% de los casos a menos de 1
cm del pezén?. Los papilomas son neoplasias de

comportamiento benigno, aunque algunos
autores consideran que la presencia de un
papiloma mamario condiciona un riesgo relativo
de 1,5 a 2 para el desarrollo de un carcinoma
mamario invasor.

CARCINOMAS PAPILARES INTRAQUISTICOS

Se calcula que la incidencia de carcinomas
papilares intraquisticos varia entre el 0,5% a 1,6%
de todos los canceres mamarios®. Este tipo de
neoplasia maligna puede asociarse a carcinoma
ductal in situ (46%) o a un carcinoma invasor
(36%). Solorzano, en una serie de 40 pacientes
con diagnostico de carcinoma papilar
intraquistico, reporta que un 65% estaba asociado
a carcinoma ductal in situ o0 a carcinoma invasor*.

En general, los carcinomas papilares
intraquisticos se caracterizan por presentarse en
mujeres posmenopausicas, con edad promedio
entre 64 a 67 afios®, ubicados generalmente en
la region central de la mama (retroareolar),
manifestandose como una masa solitaria de
bordes bien definidos. Se evidencia telorragia en
alrededor del 25% de los casos.

Carter®, en el afio 1983, publicé una serie
de 7 pacientes portadores de carcinoma papilar
intraquistico no asociado a otro tipo de carcinoma,
los cuales fueron tratados mediante cirugia
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conservadora. Las pacientes evolucionaron sin
recidiva local y/o regional tras un seguimiento de
7 a 14 afos. Los resultados del estudio sugirieron
que los carcinomas papilares intraquisticos no
asociados a otro tipo de carcinoma presentan un
prondstico comparativamente mejor que otros
tipos histol6gicos. Basado en estas conclusiones,
Carter formulé una clasificacion agrupando los
carcinomas papilares de la mama en 2 grupos
principales:

1. Formas “no invasivas”:

- Forma localizada: carcinoma papilar
intraquistico

- Forma difusa: variante papilar del carcinoma
ductal in situ

2. Forma “invasiva’: carcinoma papilar invasor

El carcinoma papilar intraquistico no
asociado a carcinoma invasor se caracteriza por
presentar una baja incidencia de compromiso
nodal metastatico. Esta incidencia es
practicamente similar cuando el carcinoma papilar
intraquistico se presenta asociado a CDIS, pero
se describe un aumento de la recurrencia local
en este Ultimo’.

Cuando el carcinoma papilar intraquistico se
asocia un carcinoma invasor, la frecuencia de
metéstasis axilares es similar a la del carcinoma
mamario corriente; es asi como en la serie de
Solorzano*, el 30% de este subgrupo de
pacientes presentd axila positiva, mientras que
en los subgrupos restantes (carcinoma papilar
intraquistico “puro” y asociado a carcinoma ductal
in situ) todos los pacientes presentaron linfonodos
axilares negativos. También se describe un
aumento de la recurrencia local en este
subgrupo’.

Criterios diagndsticos

Dada la baja incidencia de quistes mamarios
en la mujer posmenopausica, se recomienda que
ante la presencia de un quiste en este tipo de
mujeres, éste debiera ser estudiado para
descartar un carcinoma papilar intraquistico.
Markopoulos® reporta en su serie que el 83% de
los carcinomas papilares intraquisticos aparecio
en mujeres posmenopausicas.

Aproximadamente el 50% presenta un
contenido hemorragico, hallazgo que aungue orienta
en el estudio citolégico, no es patognoménico de
neoplasia maligna. La recurrencia del quiste o la
presencia de masa residual se asocian a la
presencia de una neoplasia®.

Cuando se presentan simultdneamente tres
de las caracteristicas precitadas (edad mayor a
55 afios, contenido hemorragico, presencia de
masa residual o quiste recurrente), se puede
plantear un diagnostico de carcinoma papilar
intraquistico, con un alto grado de sospecha.

Mecanismo de formacion

La etiologia de los carcinomas papilares
intraquisticos no se conoce con certeza.
Antiguamente se pensaba que estos tumores se
desarrollaban a partir del revestimiento epitelial
de un quiste mamario formado previamente, pero
esta teoria practicamente se abandoné debido a
gue el revestimiento epitelial de los quistes
mamarios se encuentra, en su gran mayoria,
atréfico o ausente®.

La hipo6tesis mas aceptada en la actualidad
postula que estas neoplasias provienen de un
carcinoma papilar intraductal que causa
obstruccién canalicular, con dilatacién
subsiguiente de los ductos, lo cual lleva a la
formacion de una estructura quistica, en la cual
gueda incluida la masa tumoral.

Es de gran importancia lograr mediante
criterios clinicos una aproximacién diagnostica
precisa de carcinoma intraquistico, puesto que
otros tipos de carcinomas mamarios pueden
aparentar ser neoplasias intraquisticas®:

1. Carcinoma mamario invasor que invade
tejido parenquimatoso con enfermedad
quistica previa.

2. Tumor ductal solido de alto grado con
necrosis central puede ser confundido con
un tumor intraquistico.

El diagnostico correcto nos permitira
planificar un tratamiento adecuado y definir un
prondstico para el paciente. En el primer caso el
tumor es generalmente de gran tamafio, por lo que
excepcionalmente pasa inadvertido al estudio
mamografico o ultrasonografico. En el segundo
caso, el repentino crecimiento tumoral causa que
la region central del tumor se necrose por
vascularizacion insuficiente, lo cual lleva a la
formacion de zonas quisticas, con contenido
hemorréagico.

Histopatologia

Los tumores papilares, benignos o
malignos, presentan como caracteristica principal
una arborizacion del estroma fibrovascular que
soporta el componente epitelial. La ausencia de
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la capa de células mioepiteliales en los
carcinomas papilares los distingue de los tumores
benignos en los cuales esta presente® (Figuras
1-3).

Para la interpretacion histopatoldgica
correcta se sugiere efectuar un mapeo completo
de la lesion, puesto que la diferenciacién del
carcinoma papilar (en sus formas invasora e in
situ) de las lesiones papilares benignas es a
veces muy dificil, requiriendo incluso de técnicas
de inmunohistoquimica que certifiquen la
indemnidad de la membrana basal. Igualmente
es importante estudiar el tejido periférico para
evaluar la posibilidad de recurrencia.

Los carcinomas papilares intraquisticos
poseen caracteristicas comunes®:

- Grado nuclear bajo o intermedio

- No presentan necrosis

- Receptores estrogénicos positivos
- Marcador C-erbB2 negativo

La presencia de necrosis o de un alto grado
tumoral parece estar asociado a tumores mas
agresivos, por lo que debe descartarse una
asociacion con carcinoma invasor.

Citologia

La citologia por puncién aspirativa presenta
una sensibilidad variable, lograndose un
diagnostico en el 40 a 85% de los casos®. La
distincion entre lesiones papilares benignas y
malignas es compleja en la mayor parte de los
casos. Sin embargo, hay algunos caracteres
citolégicos que orientan a carcinoma papilar,
como los frotis hipercelulares, con grupos
papilares y presencia de células aisladas y
dispersas. La celularidad incrementada no se ve
frecuentemente en los papilomas. En aquellos
casos que corresponden a lesiones sdlidas y/o
menos diferenciadas, pueden verse atipias e
hipercromasia, lo cual orienta definitivamente a
carcinoma. Por la gran dispersion de resultados
del rendimiento diagndstico de la citologia,
algunos autores consideran que ante la sospecha
de carcinoma papilar intraquistico el examen de
eleccién debe ser la biopsia escisional.

Lesiones papilares y biopsia core

El diagnostico histolégico de las lesiones
papilares en general puede ser realizado
mediante la utilizacion de biopsia core. Algunos
procedimientos complementarios (como la biopsia
percutanea guiada por ecografia) han aumentado
la efectividad del procedimiento.

La mayoria de los estudios clinicos confirma
gue, luego de la reseccion completa de un
papiloma mamario sin atipias, el riesgo de
presentar un carcinoma mamario posteriormente
es muy bajo'’. Sin embargo, mediante biopsia
core no se puede descartar la presencia de una
lesién atipica o un carcinoma sin que se realice
la reseccion completa de la lesion.

En la serie publicada por Solorzano?, en el
30% de las biopsias core ejecutadas no se pudo
descartar con certeza la presencia de invasion,
siendo necesario para esto contar con una biopsia
escisional de la lesion. Esta realidad se explica
si se toma en consideracion que la biopsia core
(guiada o no por ecografia), en la mayoria de los
casos toma una muestra de la region central de
la lesién en estudio, mientras que para realizar
el diagndstico de invasion se requiere realizar el
examen histopatolégico con muestras extraidas
desde la periferia del tumor (capsula).

Otra deficiencia de este examen descrita en
la literatura es la alteracion de la morfologia de
la capsula del papiloma, que se produce en el
punto de entrada del trécar de biopsia. La
alteracion epitelial producida por la aguja hace
complejo el diagndstico histolégico de invasion
capsular, lo cual es trascendente para planificar
la estrategia terapéutica. La inexistencia de
estudios clinicos acerca de la evolucion de las
lesiones parcialmente resecadas mediante
biopsia core!?, hace recomendable la utilizacion
de la biopsia escisional para el estudio definitivo
de las lesiones papilares de la mama.

Imagenologia

Mamografia. El carcinoma papilar
intraquistico es un diagndstico de exclusion, si se
considera que el 98% de las imagenes
circunscritas encontradas en la mamografia son
benignas® (Tabla 1). Se presenta como una masa
quistica circunscrita, con un contorno irregular,
incluso nodular®® (Figura 4).

Ecotomografia mamaria. Con el
ultrasonido, a menudo, se aprecian areas
hipoecoicas bien demarcadas (quiste) y zonas
engrosadas (ecoicas) en la pared quistica. En
forma ocasional se identifican proyecciones
papilares intraluminales, siendo el hallazgo mas
frecuente el engrosamiento mural'4. La imagen
ecogréfica caracteristica del carcinoma papilar
intraquistico es denominada quiste complejo
(Figura 5).
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FIGURA 1. Carcinoma papilar intraquistico de la
mama. Se observa una neoplasia
epitelial de arquitectura papilar
delimitada por pared quistica. H-E x5.
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FIGURA 2. Neoplasia papilar de arquitectura
compleja con areas cribiformes. H-E
x10.

-

FIGURA 3. Papilas revestidas por epitelio
cilindrico con pleomorfismo e
hipercromasia nuclear. H-E x40.

FIGURA 4. Mamografia izquierda. En las
proyecciones centro lateral y craneo
caudal se aprecia una imagen
nodular redondeada, hiperdensa,
circunscrita.

FIGURA 5. Ecografia mamaria. Muestra una
lesién quistica con componente
solido.

Tabla 1. Diagnéstico diferencial de las
imagenes mamarias circunscritas.

Quiste mamario

Fibroadenoma

Papiloma

Hematoma

Absceso

Tumor filodes

Carcinoma ductal invasor

Carcinoma tipo histolégico especial (medular,
mucinoso, papilar invasor, papilar in situ,
papilar intraquistico)

Linfoma mamario

Metastasis
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La galactografia es un procedimiento
indicado en pacientes con telorrea. Sin bien
aporta informacion sobre la ubicacién de las
lesiones intraquisticas al revelar defectos de llene
o irregularidades localizadas, no permite distinguir
entre un papiloma o un carcinoma papilar. Permite
realizar el marcaje de la lesion, por via intraductal.
La biopsia guiada por este método tiene un
porcentaje de éxito que alcanza al 80%, como
describe Baker?®. La galactografia, en la
actualidad, dada la amplia utilizaciéon de la
ecografia y la mamografia en el estudio de estas
lesiones, es un procedimiento que esta en
desuso.

La neumocistografia y la ductoscopia son
procedimientos descritos en la literatura, con
escasa aplicacion en la practica clinica corriente.

TRATAMIENTO

El tratamiento 6ptimo del carcinoma papilar
intraquistico no ha sido definido. Hasta la fecha,
no se han realizado estudios prospectivos
randomizados que evallen terapias sobre este
tipo de cancer. En la literatura es posible
encontrar solo revisiones retrospectivas que no
superan los 80 casos (Tabla 2).

La eleccion del tipo de procedimiento
quirurgico a realizar dependera del tipo de
carcinoma, para lo cual resulta de utilidad tener
presente la clasificacion propuesta por Carters.

El carcinoma papilar intraquistico “puro” es
una lesion localizada in situ. No se ha reportado
multifocalidad ni multicentricidad. El compromiso
axilar comunicado en la literatura es
extremadamente infrecuente*’. De acuerdo a lo
anterior, el tratamiento de eleccion para este tipo
de cancer deberia ser la cirugia conservadora,
limitada a una mastectomia parcial sin estudio de
linfonodos axilares.

Los carcinomas papilares intraquisticos
asociados a carcinoma ductal in situ deben ser
manejados siguiendo las pautas de tratamiento
del CDIS. La escasa frecuencia de compromiso
axilar en este grupo hace practicamente
innecesario el estudio de linfonodos axilares*.

Los carcinomas papilares intraquisticos
asociados a carcinoma invasor deben ser
tratados de acuerdo al estadio de la lesion
invasora. Considerando que este grupo presenta
un porcentaje de compromiso axilar similar al de
los carcinomas mamarios sin caracteristicas
especiales (carcinoma ductal invasor), es
perentorio estudiar el estado de los linfonodos
axilares mediante biopsia de linfonodo centinela
o diseccion axilar.

TERAPIAS COMPLEMENTARIAS

Los criterios para el uso de terapias
complementarias en los carcinomas mamarios
clasicos se encuentran bien establecidos. Sin
embargo, su uso en los carcinomas mamarios
especiales es un tema en constante discusion.

La radioterapia no ha demostrado mejorar
la sobrevida en las pacientes portadoras de
carcinoma papilar intraquistico. En la revision
efectuada por Solorzano?, la radioterapia no
mostr6 efectividad en reducir la recidiva local ni
modifico la sobrevida del grupo estudiado. Su
utilidad en la forma “"pura” no ha sido evaluada
por estudios prospectivos randomizados, pero
dada la escasa frecuencia de compromiso axilar
reportado en la literatura, la radioterapia deberia
reservarse solo en caso de carcinomas papilares
intraquisticos asociados a CDIS extensos 0 a
carcinomas mamarios invasores.

La utilizacion de hormonoterapia es
controversial. Si bien los carcinomas papilares
intraquisticos presentan en su gran mayoria

Tabla 2. Comparacién entre diferentes series encontradas en la literatura.

Solorzano* Carter® Leal® Lefkowitz'® Harris”
N° pacientes 40 41 29 77 23
CPI / CPI+CDIS / CPI+CI (%) 35/32.5/32.5  54/46/0 31/31/38 52/36/12 61/26/13
Compromiso axilar 3/28 0/11 1/19 1/28 0/7
Recurrencia local 4 3 1 6 1
Recurrencia regional 1 0 1 3 0
Fallecidos por la enfermedad 0 0 1 0 0

CPI: carcinoma papilar intraquistico CDIS: carcinoma ductal in situ Cl: carcinoma invasor
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receptores estrogénicos positivos, su
comportamiento indolente hace practicamente
innecesaria su utilizacion. La morbilidad agregada
debido al uso de hormoterapia no es
despreciable. En la actualidad no existen trabajos
que evallen su efectividad en el tratamiento del
carcinoma papilar intraquistico, por lo que no es
recomendable su aplicacion clinica.

PRONOSTICO

El carcinoma papilar intraquistico presenta
una excelente sobrevida. La forma “pura” es la

gue se asocia a una mejor sobrevida, alcanzando
practicamente el 100% a 5 afios. De igual forma,
los carcinomas papilares intraquisticos asociado
a CDIS o a carcinoma invasor también tienen un
buen prondéstico. En la serie publicada por
Solorzano?, la sobrevida libre de recurrencia fue
96%, 85% y 77% a los 2, 5 y 10 afos
respectivamente, independiente del tipo de
cirugia realizada. Ningun paciente fallecié debido
a la enfermedad. Estas observaciones son
similares a las publicadas por otras series (Tabla
2), corroborando el buen pronéstico de esta
neoplasia.
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