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Enfermedad de Rosai-Dorfman en glandula mamaria.
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RESUMEN

La enfermedad de Rosai-Dorfinan es una lesion histiocitica benig-
na de cardcter idiopdtico. Por lo general afecta ganglios cervicales
v, con menor frecuencia, sitios extraganglionares. La afeccion a la
glandula mamaria es rara y solo han sido publicados 18 casos en
la literatura inglesa. Describimos una mujer de 67 aiios de edad
con un tumor mamario de consistencia firme identificado en la
mastografia de pesquisa. En el examen microscopico se observo
lesion bien circunscrita y compuesta por mantos solidos de histio-
citos grandes positivos a la proteina S100 que mostraban linfoci-
tofagocitosis. Se diagnostico enfermedad de Rosai-Dorfman. Dado
que esta enfermedad puede parecer carcinoma mamario infiltran-
te, es importante conocerla para ofrecer un tratamiento adecuado.
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Introduccioén

L a enfermedad de Rosai-Dorfman es un desorden be-
nigno raro que por lo general afecta los ganglios
linfaticos del cuello. Se caracteriza por dilatacion importante
de los sinusoides debido a que se llenan de histiocitos
grandes que muestran un citoplasma abundante o vacuola-
do. El rasgo morfol6gico méas caracteristico es la presencia
de linfocitos dentro del citoplasma de los histiocitos sinusoi-
dales (emperipolesis). En 43 % de los casos muestra com-
promiso extraganglionar, con o sin afeccién ganglionar.t?

Los sitios de afeccidn extraganglionar mas frecuentes son
la piel, el tejido celular subcutaneo, las glandulas salivales, el
globo ocular, los huesos, el sistema nervioso central y mama,
siendo este Ultimo un sitio raro de presentacion.®®

Se desconoce la etiologia de la enfermedad de Rosai-
Dorfman, pero se atribuye a alteraciones reactivas del
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SUMMARY

Rosai-Dorfiman disease (RDD) is an uncommon idiopathic, benign
histiocytic lesion. It generally involves the cervical lymph nodes
and, less often the extranodal sites. Involvement of the breast is
rare, with about 18 cases reported in the English literature to date.
We describe a case of breast involvement by extranodal RDD. The
patient was a 67 year old woman with a solid breast lesion that was
detected during mammography screening. Microscopically, the
lesion was well-circumscribed, and made of sheets of S-100 protein-
positive large histiocytes displaying Iymphocytophagocytosis.
Because the clinical presentation and imaging characteristics of
RDD frequently mimics invasive breast carcinoma, awareness and
appropriate diagnosis of this entity is essential for proper treatment.
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sistema inmunoldgico.® La enfermedad de Rosai-Dorfman
ganglionar es mas frecuente en nifios y jovenes entre siete
y 24 afos de edad, con una mediana de edad de 20.5" No hay
predileccion por sexo, etnia o grupo econdémico, aunque
algunos informes refieren que el sexo masculino es el mas
afectado, con una relacion de 1.3:1.°

La mayoria de los pacientes con enfermedad de Rosai-
Dorfman se encuentra en buenas condiciones de salud y
desarrolla un aumento masivo bilateral en el tamafio de los
ganglios linfaticos cervicales, el cual no es doloroso. En
ocasiones, la radiografia de térax muestra también ganglios
linfaticos mediastinales aumentados de tamafio.5®

Durante los dltimos 15 afios, en la literatura inglesa se
han registrado 18 casos de enfermedad de Rosai-Dorfman
que afecta a la glandula mamaria. Nosotros describimos uno
sin compromiso ganglionar (Cuadro ).
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Cuadro I. Casos reportados en la literatura de enfermedad de Rosai-Dorfman en mama.

Autor/afio Edad Sexo Sintomas/mastografia Ganglios linfaticos Mastografia
Hammond/1996% 67 F Dolor, tumor palpable No Masa sélida mal delimitada.
Soares /1999 65 F Nédulos mamarios multiples No Noédulos mdltiples, bilaterales,

y bilaterales

Govender/1997% 34 F Masa palpable
Green/19978

Caso 1l 15 F Nédulos bilaterales

Caso 2 84 F Asintomatica

Caso 3 56 F Nédulos bilaterales

Caso 4 69 F N6dulo mamaizquierda

Caso5 48 F Noédulo mamaderecha

Caso 6 54 F Noédulo mamaderecha

Caso7 71 F N6dulo mamaizquierda
Hummel/1999° 52 F No6dulo mamaizquierda
Pham/2005%° 53 F Asintomatica
Pérez/1993%

Casol 71 F Nédulo de 2.5¢cm

Caso2 30 F Nédulo 3cm
Ng SB/2000*

Caso 161 F Nédulo mamaderecha

Caso2 40 F Masa nodular mama derecha
Perera/2007'2 23 M Noédulo mamariode 1.1cm
Kuzmiak/2003*" 30 F Nédulo mamaderecha

sospechosos de malignidad.
No

Ganglios Axilares, supra-
claviculares y cervicales
Ganglios axilares
Ganglios mediastinales
No

No

No

No

No Imagen sospechosa de carcinoma.
No Masa mal definida.

Imagenes sospechosas
de malignidad.

No
No

No
No

No Masa sugerente de Carcinoma.
No Masa sospechosade malignidad 6cm

F = femenino, M = masculino.

Caso clinico

Mujer de 67 afios de edad con antecedente de hipertension
arterial sistémica de 25 afios de evolucion, quien refirié uso
de terapia de reemplazo hormonal intermitente. Inicié su
padecimiento después de efectuarse una mastografia de
pesquisa, en la que se detect6 una lesion de 3.5 x 3 cm, con
bordes irregulares, vasos confluentes y sin microcalcifica-
ciones, por lo que se le otorgé una calificacion de BIRADS 4
(sospechosa de malignidad) (Figura 1). Al examen fisico se

Figura 1. La mastografia indica BIRADS 1V, sospechosa de
cancer.
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identifico lesion palpable en mama derecha, dura, irregular,
dolorosa y adherida a planos profundos; el resto de la
exploracion fue irrelevante. Los examenes de laboratorio se
encontraban dentro de los parametros normales.

Se obtuvo tejido para una biopsia inicial con aguja de
corte de la lesion mamaria con la que se identificé proceso
inflamatorio crénico. Posteriormente se realizé una biopsia
escisional de la lesion guiada por ultrasonido con colocacion
de arpon. Una mastografia de la pieza de reseccion mostré
la lesion (Figura 2).

Figura 2. La punta del arpon sefiala la lesion.
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Con la biopsia escisional pudo apreciarse tejido fibroadi-
poso de 9 x 3.5x 3 cm, irregular y ovoide. Al corte se identificd
un nodulo blanco amarillo, mal definido, de 3.5 cm de
diametro mayor y de consistencia firme.

En el estudio microscépico se observé una lesion de
bordes bien definidos compuesta por mantos soélidos de
células con citoplasma amplio y eosinoéfilo, que resultaron
ser histiocitos (Figura 3), varios de los cuales mostraban
una vacuola intracitoplasmica con linfocitos en su interior
(Figura 4). Los histiocitos estaban mezclados con otros
componentes inflamatorios como células plasmaticas y muy
escasos polimorfonucleares (Figura 5). El parénquima ma-
mario adyacente con fibrosis y células gigantes de tipo
cuerpo extrafo (sitio de biopsia inicial).

La inmunohistoquimica indicé positividad para proteina
S100y CD68 en las células con citoplasma amplio y eosino-
filo, lo cual confirm6 su naturaleza histiocitica (Figura 6). Por
otro lado, el coctel de citoqueratinas fue negativo, asi como
el CD1a, lo cual confirmé el diagnéstico de enfermedad de
Rosai-Dorfman de mama (extraganglionar).

Figura 5. Infiltrado compuesto por linfocitos y células plas-
méticas.
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Figura 4. En la porcion central un histiocito con emperipolesis.

Discusién

La enfermedad de Rosai-Dorfman es una entidad clinica y
patoldgica poco frecuente. En 1969 y varios afios después
de su descripcion original se consideraba que esta patologia
era un proceso limitado a ganglios linfaticos; actualmente se
han documentado casos con afeccién a numerosos sitios
extraganglionares. La enfermedad de Rosai-Dorfman es
mas frecuente en nifios y jovenes entre siete y 24 afios de
edad, con una mediana de 20. Los casos extraganglionares
ocurren en pacientes de mayor edad, con un rango de 40 a
60 afios, como lo indican Da Silvay Pham.®° En otra investi-
gacion se describen siete casos con involucro de la glandula
mamaria en los que la edad de las pacientes estuvo com-
prendida entre los 15 y 84 afios, con una media de 42; en
nuestro caso la edad de la paciente fue de 67 afios, similar
a lo indicado en la literatura.!!

En los dltimos 15 afios se han informado 18 casos, 17 en
mujeres con una mediana de edad de 45 afios y un caso en
un hombre de 23 afios de edad con masa palpable en mama

Figura 6. Histiocitos con intensa positividad a la proteina S100.
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derecha;? en la mayoria por mastografia y ultrasonido pudo
apreciarse una lesion sugerente de carcinoma.

La presentacion clinica clasica es con adenopatias cer-
vicales y fiebre, pero en 43 %' pueden presentarse manifes-
taciones extraganglionares, siendo la glandula mamaria uno
de los sitios afectados. La paciente descrita mostrdo una
lesion identificada en la mastografia de pesquisay posterior-
mente al examen fisico se palp6é un nédulo doloroso, tal
como lo describe Hammond?® en su revision de este tipo de
lesiones. Otros casos suelen ser asintomaticos sin un nédulo
palpable ni cambios en la piel o descarga por pezén.*®

De acuerdo con lo informado en la literatura, radioldgica-
mente la enfermedad de Rosai-Dorfman se manifiesta como
lesién de bordes poco definidos sin calcificaciones, dificil de
distinguir de un carcinoma.” En el ultrasonido por lo general se
observa una masa hipoecoica vascularizada,* datos que
concuerdan con los hallazgos radiolégicos en nuestra pacien-
te. Hindermann y Green?® describieron microscépicamente a
la enfermedad de Rosai-Dorfman extranodal como una pro-
liferacion de abundantes histiocitos con citoplasma acidofilo,
con moderada atipia, nucleos redondos y linfofagocitosis
(emperipolesis); ocasionalmente se pueden identificar linfoci-
tos rodeados de un halo claro, eritrocitos, neutréfilos y células
plasmaticas que también son fagocitadas y que infiltran
densas areas de fibrosis.5%113 E| caso descrito cumplié todos
estas caracteristicas y el diagndstico se confirmé mediante
inmunohistoquimica; la marcada expresion de la proteina
S100 en los histiocitos apoy6 la relacion potencial de la
enfermedad de Rosai-Dorfman con las células dendriticas y
las células de Langerhans, mayor que con los histiocitos
normales de los sinusoides que no expresan esta proteina.+’

El diagnéstico inicial se puede hacer mediante una biopsia
con aguja de corte o con una hiopsia guiada con ultrasonido
0 reseccion quirdrgica.*®> El diagnéstico diferencial en la
glandula mamaria debe hacerse con mastitis granulomatosa
idiopatica, histiocitosis de células de Langerhans, enferme-
dad de Erdheim-Chester, histiocitoma fibroso y carcinoma
mamario invasor.®

La enfermedad de Rosai-Dorfman suele resolverse es-
pontaneamente en la mayoria de los pacientes, sin embar-
go, se ha documentado que puede ser persistente y agresiva
cuando la afecciéon es multisistémica e incluso puede ser
mortal.! Se ha visto que los pacientes con enfermedad de
Rosai-Dorfman de mama muestran un curso clinico indolen-
te semejante al que se observa en otros sitios extranodales
viscerales.® Algunos factores prondsticos desfavorables son
la diseminacién ganglionar extensa, el compromiso extra-
ganglionar, las alteraciones inmunolégicas como anemia
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hemolitica autoinmune, la presencia de factor reumatoide o
de anticuerpos antinucleares y la asociacién de anemia con
neutrofilia y linfocitopenia.t

En conclusion, la enfermedad de Rosai-Dorfman es una
entidad que, ademas de su localizacion ganglionar, puede
presentarse en sitios extraganglionares como la glandula
mamaria. Con esta ubicacion se han registrado 19 casos,
incluyendo el presente. La mayoria de los casos se manifies-
ta con un nédulo palpable que puede ser confundido con
carcinoma invasor en el examen clinico, en la mastografia o
en el estudio histopatolégico.
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