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RESUMEN

Se reportan dos pacientes jovenes que presentaron el cuadro clinico-patologico tipico de Tri-
coepitelonia Desmoplisico (Hamartoma Epitelial Esclerosante) en la region facial. Biopsias fueron toma-
das,y procesadas mediante procedimientos de rutina y coloreadas con H & E, PAS y Verhoff. Ambas
muestras fueron procesadas para la determinacién de antigeno carcinoembrionario (CEA) y queratina
mediante la técnica de inmunoperoxidasa por el sistema avidinabiotina.

La ausencia de CEA en esta entidad, contrario a lo que se observa en siringoma, descarta el ori-

- gen ductal del tricoepitelioma desmoplasico. Se presentan evidencias histolégicas e inmunocitoquimicas

(inmunerreaccidn positiva a la determinacién de queratina en la pared y en el contenido luminar de las
estructuras quisticas) que sugieren el origen pilar de esta entidad. (Arch. Hosp. Vargas. 28 (1-2):

51-58, 1986). .

Palabras Claves: Tricoepitelioma Desmoplasico. Hamartoma Epitelial Esclerosante. Antigeno Carcino-

embrionario (CEA). Queratina,

' INTRODUCCION

El Tricoepitelioma Desmoplasico (TD), es una
entidad clinico-patoldgica distintiva, descrita en Esta-
dos Unidos en el afio 1977 por Browsrein y Shapi-
ro (1). En, el mismo afo, MacDonald, Wilson Jones
y Matks en Inglaterra (8), publicaron 16 casos bajo
el titulo descriptivo de hamartoma epitelial esclero-
sante, diferencidndolo claramente del tricoepitelioma
convencional,

Ocurre en personas jévenes, con un clago predomi-
nio por el sexo femenino (80%%), y las lesiones se
localizan con preferencia en la region facial

g
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Frecuentemente, este tumot presenta un aspecto
histologico siringomatoso, lo que llevé a Headingron
(1976) (5), a ubicarlo como una variante siringoide
del tricoepitelioma.

Nuestro propdsito fue describir dos especimenes
de TD, estudiados mediante métodos y coloraciones
convencionales (Hematoxilina-eosina, PAS, Verhoff)
y técnicas inmunocitoquimicas (determinacién de an-
tigeno carcinoembrionario (CEA) y queratina). Los
- resultados del estudio histopatolégico ¢ inmunocitogui-
mico, sugieren que la neoplasia deriva de las estruc-
turas pilares,
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MATERIAL 'Y METODOS

" Reportes de los casos

‘Caso 1: J. M., sexo femenino de 26 afios de edad,
presentd en su primera infancia, una pipula de as-
pecto verrugoso, configuracién anular, de aproximada-
mente 8 mm. de didmetro, color amarillento, indolo-
ra, localizada en la region molar derecha. Diagndsti-
co histopatolégico: Tricoepitelioma Desmoplasico.

Case 2: M. H. G., sexo femenino, de 13 afos de
edad, present6 una placa redondeada, de centro depri-
mido, bordes papulosos, localizada en mejilla derecha,
de 3 afos de evolucién, Diagndéstico histopatolagico:
Tricoepitelioma Desmaoplasico.

Controles: 5 casos de siringomas, promedio de edad
de 18 afios, localizados en la region facial.

Tejidos:

Los tejidos fueron fijados en formalina al 10%,
buferada con fosfato, incluidos en parafina para luego
someterlos a los procedimientos de rutina y exami-
narlos al miscroscopio de luz. Se utilizaron las siguien-
tes tinciones: hematoxilina-eosina, 4cido peritdico de
Schiff (PAS) y método de Verhoff para fibras elas-
ticas. Una lamina de cada bloque de tejido se rtind
con hematoxilina-eosina para estudiar la morfologfa
tumoral y tener un patrén comparativo con los resul-
tados inmunocitoquimicos.

Antisueros:

Los anticuerpos utilizados fueron anti-CEA (A115,
policlonal ), usado a una dilucién 1100 en buffer fos-
fato salino, pH 7,2 (PBS), obtenido de Dako Cor-
poration (Sta. Bébara, EE.UU.) y anriqueratina
((BL 7, monoclonal) donade por el Dr. Brochier del
INSERM, Lyon, Francia, usado en una dilucién 1:20
en PBS.

Procedimiento inmunocitoquimice

El procedimiento inmunocitoquimico fue realiza-
do de acuerdo a Hsu y col. (1981) (6), medificade
de la siguiente manera: 1) Remocién de la parafina
en dos cambios de xilol de 15 minutos cada uno;
2) bloqueo de la peroxidasa endégena en 0,3% de
H20:2 en metanol durarte 15 mioutos; 3) bloqueo
de fondo con suero normal de caballo 50 pg/ml en
PBS, por 20 minutos; 4) incubacién en anticuerpo
primario especifico a su dilucién éptima, a 4° C toda la
noche; 3) lavado en PBS, X 5 minutos; 6) incuba-
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cién en anticuerpo secundario biotinilado (obtenido
de Vectors Labs, EE.UU.); para CEA se utilizé un
anti-Ig G de conejo producido en caballo y para la
queratina, un anti-Ig G de ratén producido en caba-
llo, ambos a concentraciones de S0 pg/ml, por 1 hora,
a temperatura ambiente; 7) lavado en PBS, por 5
minutos; 8) incubacion en complejo avidina-biotina-
peroxidasa (ABC) (Vectasrain kit, Vectors Labs,
EE.UU.) diluido 1:100 por 30 minutos 2 tempera-
tura ambiente (4); 9) lavado en PBS X 5 minutos;
10) revelado por 10 minutos con 90 uM/H:0: y
3-amino-9-etil-carbazol (concentracién final 0,88 mM ),
disuclto en 50 mM N-N-dimetilformamida en 0,1 M
buffer acetato, pH 5,2; 11) lavado en H20; 12) tin-
cién de contraste con.hematoxilina de Mayer y mon-

" taje en gelatina glicerinada. Los controles consistie-

ron en la omision del anticuerpo primario yfo su sus-
titucidn' con un anticuerpo no relevante.

RESULTADOS

Estudio bistopatolégico:

Los hallazgos histopatolégicos son similares en am-
bos casos. La capa cornea se observa de aspecto nor-
mal. En el caso 1, el epitelio es marcadamente hiper-
pldsico, observindose ligeramente rectificado en el
caso 2 (Fig.-1). La dermis superior y media se en-
cuentra ocupada por muliiples estructuras de aspecto
quistico, pseudoductales, revestidas por una a dos hi-
leras de células epiteliales aplanadas con un conteni-
do eosinofilico en su interior. En algunas estructuras
quisticas, este material, presenta un aspecto homogé-
neo 'y en otras es de forma laminar, concéntrico
(Fig. 2). Algunos quistes presentaron gemacién a
nivel de su pared basal externa. Se observaron mil-
tiples focos de calcificacién, la mayoria en el interior
de estructuras quisticas aparentemente intactas, otros
en el tejido conjuntive adyacente a estructuras pilares
rotas (Fig. 3), parcialmente fagocitados por células
gigantes de tipo cuerpo extrafio, que a su vez forman
en algunas areas focos de granuloma gigantocelular
(Fig. 4). Entremezclados con las estructuras quisticas,
se observaron numerosos cordones compuestos por una
a dos hileras de células basaloides, cuboidales, algu-
nos de los cuales tienen conexién directa con el epi-
telio superficial (Fig. 5). En el caso 2, fue posible
observar la conexién de estos cordones celulares con
el epitelio que integra la unidad pilosebacea (Fig. 6).
Las estructuras descritas, presentan una imagen que
recuerda al siringoma. El conjuntivo que rodea a las
estructuras  epiteliales mencionadas anteriormente, <e
observa intensamente fibroso, hialinizado en algunas
areas, con aspecto desmoplasico (Fig. 2), sin tenden-
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FIGURA 1

TD. Vista panoramica. Obsérvese los miltiples focos de
calcificacidn de tamafio variable (flecha gruesa) y el estro-
ma desmoplisico. H. & E., 25 X.

b iiatie”

FIGURA 2

TD. Hileras de células basaloides inmersas en colageno des-
moplasico (CD). Asteriscos: 3 estructuras quisticas con
contenido queratinico variable, una de ellas (flecha gruesa)
con -gemacién de células basaloides en su pared. H. & E.

160 X.




FIGURA 3

TD. Foco de calcificacién intraquistica (C). Asterisco: es-
tructura guistica con queratina fibrilar. H. & E., 160 X. In-
serto: 2 estructuras quisticas calcificadas (A y B). La in-
munoctineidén para queratina esti en relacion inversa al con-
tenido en calcio. Inmunotincién para queratina sistema ABC,

contraste hematoxilina de Mayer, 160 X.

cia a la extensién irregular en zonas vecinas a la le-
sién. La tincién de PAS en el TD fue irrelevante, en
contraste con los casos controles estudiados (siringo-
mas), en los cuales fue positiva en la pared interna
y en el contenido secretorio de las estructuras ducrales.

En Jos casos de TD, el tejido elastico se observé
disminuido y fragmentado en las zonas desmoplésicas
de la lesion. :

Estudio inmunocttoguimico:

La determinacion *de antigeno carcinoembrionario
(CEA) fue negativa en los casos de TD estudiados
(Fig. 7). Solamente se observé inmunotincién posi-
tiva a nivel de estructuras ducrales sudoriparas de as-
pecto normal, vecinas a la zona tumoral. Las prepara-
ciones correspondientes a siringomas, presentaron fuer-
te reactividad a la determinacién de CEA en las capas
mas internas de las estructuras ductales y en el mate-
ria]l de secrecién (Fig. 8). Se observé menor inten-
sidad de inmunotincién en estructuras solidas. Los dos
especimenes de TD, mostraron inmunotincién positiva
a queratina en los cordones epiteliales, en paredes de
estructuras quisticas y en el contenido amorfo y fibri-
lar intra-quistico {Fig. 5). De manera similar, el ma-
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terial fagocitado por las células gigantes, fue positivo
a la determinacién de queratina (Fig. 4).

DISCUSION

El TD se caracteriza clinicamente por una ‘placa
blanco-amarillenta o color piel, icregularmente anulaz,
bordes estrechos y papulosos, centro deprimido de as-
pecto atrofico, de 3 a 8 mm. de didmetro, localizada
con alta incidencia en la region facial. Afecta a adul-
tos jovenes (media 46 ados), con claro predominio
en el sexo femenino (1,8). La incidencia de TD se
estima en aproximadamente 2 X 10.000, en 50.000
biopsias de piel estudiadas por Brownstein (1).

Histopatolégicamente se caracteriza por una triada
representada por: cordones estrechos de células con
aspecto basaloides, quistes queratinicos y esttoma des-
moplasico. Esta triada es considerada tnica en derma-
topatologia (1).

No cabe duda que en el pasado, ejemplos de es-
tas lesiones fueron descritas como epitelioma adenoi-
deo quistico (wricoepitelioma): Walters, 1901 (13),
Schopper, 1909 (12). En el afio 1960, Zeligman
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FIGURA 4

L]
TD. Foco de granuloma giganto-celular sub-epidérmico (G).
Inmunoctincién fuerternente positiva para queratina en el
granuloma (G) y en pared del quiste (asterisco). Inmuno-
tincion para queratina, sistema ABC, contraste hematoxilina

-de Mayer. 160 X.

FIGURA 5

TD. Conexién de cordones de células basaloides con el epi-
telio superficial (flecha grnesa). Aspecto siringoide. Inmu-
notincibn positiva para queratina, sistema ABC, contraste
hematoxilina de Mayer. 160 X.

FIGURA 6

TD. Dernis reticular. Conexidn de [os cordones basaloides
{flechas con el epitelo folicular (FP). Inmunotincidén po-
sitiva para queratina, sistema ABC, contraste hematoxilina
de Maver. 160 X.
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FIGURA 7

TD. Determinacion de CEA negativa. Jnmunotincion para
CEA, sistema ABC, contraste hematoxilina de Mayer, 63 X.

FIGURA 8

Siringoma. Caso control. CEA positivo en luces y pared in-
terna de ductos. Compérese con Figura 7. Inmunotincién
para CEA, sistema ABC, contraste con hematoxilina de
Mayer, 63 X.
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(14), describié con el titulo de tricoepitelioma solita-
rio, 4 lesiones que en realidad correspondian clinica
e histopatolégicamente a TD. Gray y Helwig (1963)
(3), en una excelente revision sobre tricoepiteliomas
convencionales y tricoepitelioma solitario, describen 82
casos de esta Gltima varianfe, de los cuales 12 lesiones
corresponden clinica e histolégicamente con DT. Ca-
sos sirnilares han sido descritos por Phillips (1970)
(11), quien los denomind “hamartoma del foliculo
piloso” y Naseman y col. (1973) (9), los designd
“tricoepitelioma solitario atipico”. Headington (1976)
(5), en una revisién sobre rumores del foliculo pi-
loso, describié una “variante siringoide del tricoepite-
lioma" (placa solitaria, pequefia, morfeiforme en la
region facial de un adulto joven, compuesta histold-
gicamente por cadenas epiteliales delicadas y micro-
quistes queratinicos calcificados), la cual segin el au-
tor, merecia una designacién separada, Es evidente que
Headington estaba en presencia de un cuadro suges-
tivo de TD. Ocasionalmente el TD, presenta un as-
pecto histoldgico, que recuerda al siringoma. Ambas
lesiones pueden mostrar cordones estrechos de células
basaloides, incluidos en un estroma densamente fibro-
tico. Aunque existen rasgos histoldgicos caracteristicos
diferenciales entre ambas entidades, es posible su con-
fusion, especialmente en aquellos casos de siringomas
que se acompafian de un conjuntive muy hiperplésico.

Los resutados negativos a la determinacién de CEA
en los especimenes de TD, petmiten corroborar que
las estructuras de aspecto quistico, muchas de ellas
vacias, con apariencia de estructuras pseudoductales, no

corresponden a verdaderos ductos sudoriparos, en con-.

raste con las observadas en siringoma, donde la fuer-
te reactividad a la determinacién de CEA, permite
confirmar el origen ductal de esta idltima neoplasia.
Por otra parte, el CEA esti consistentemente ausente
en tumores que se aceptan como derivados del apa-
rato pilar y sebaceo: wricofoliculoma, pilomatrixoma.
adenoma de glindulas sebiceas y tricoepitelioma con-
vencional (9). .

La presencia de inmunotincién a queratina en los
casos de TD examinados, a nivel de las paredes quis-
ticas, en su contenido fibrilar concéntrico y en los
cordones celulares basaloides que tienen conexién con
el epitelio folicular, sugiere que el TD proviene em-
briolégicamente de las estructuras pilares: La presencia
de queratina a nivel del material fagocitado por las
células gigantes en los granulomas pot cuerpo extra-
fio, indican que este material retiene sus caracteristi-
cas antigénicas, disminuyendo la intensidad de la in-
munotincién en la medida en que es remplazado por
calcio (Fig. 3, inserto). Llama la atencién que los
casos de TD publicados por MacDonald y col. (8),

no presentan los focos de calcificacion intraquistico,
ni-en areas adyacentes a quistes pilares rotos, carac-
teristicos de esta entidad. Brownstein y col. (1), re-
portan la calcificacidon en el 68% de sus casos. En
este estudio, observamos la triada histolégica ca-
racteristica de esta neoplasia, més multiples focos de
calcificacién intranquistica y en édreas adyacentes a los
quistes rotos, independientemente del tiempo de evo-
lucién de la lesion.

La ubicacién nosolégica de esta entidad perma-
nece discutida. Los argumentos que sugieren que se
trata de una variante especial del tricoepitelioma con-
vencional con upa configuracién anular tipica y un
aspecto consistentemente esclerético, cuya traduccién
histologica es el coligeno desmoplasico, no son delez-
nables. En este sentido, el tricoepitelioma convencio-
nal es una ncoplasia compuesta por células basaloides
pluripotenciales, foliculos pilosos abortivos, quistes que-
ratinicos con fenémenos de queratinizacién abrupta y
eventualmente granulomas giganto-celulares a cuer-
po extrafio. En los casos de TD reportados previa-
mente en la literarura (1, 7) y en los aqui presenta-
dos, se ha comprobado que los cordones celulares ba-
saloides se originan en la capa m4s externa del epitelio
pilar, peto también del epitelio superficial, sin relacién
aparente con la unidad pilo-sebicea, sugiriendo que
estas estrucruras tienen caractetisticas pluripotenciales,
capaces de diferenciarse hacia estructuras del germen
epitelial primario.

Los trabajos de Landau-Price y col. (7), asi como
los resultados de este estudio inmunocitoquimico, des-
cartan definitivamente el origen ductal del tumor.

SUMMARY

Two patients with characteristic clinical and patho-
logical aspects of desmoplastic trichoepithelioma (DT)
(sclerosing epithelial hamartoma) with facial lesions
are studied. Skin biopsies were obtained and processed
conventionally for H. & E., PAS and Verhoff. Simi-
larly, carcinoembryonic antigen (CEA) and keratin
were detected using an immunoperoxidase technique
by the avidin-biotin system. The lack of immunoreac-
tivity to CEA "in the mentioned entity, constrasts with

" that found in syringoma, which does not support the

possible ducral origen of DT. The histological and
immunocytochemical evidences (keratin positive im-
munoreactivity), here reported, strongly suggest the
pilar origen of these tumors.

DIRECCION: Para soliciud de separatas y envio de corres-
pondenciz: Dr. Guillermo Planas-Girén. Seccién de Dermo-




58

ARTICULO ORIGINAL DEL Dr. GUILLERMO PLANAS-GIRON Y OTROS

patologia, Instituto de Biomedicina (Instiuto Nacional de
Dermatologia). Apartado Postal 4043. Caracas 1010-A -
Venezuela. .
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