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ASUNTO: Autorizacion del trabajo de
investigacidn del Dr. Severo Antonio Garcia
Rodriguez,

DR, RICARDCO VALDIVIES( (.‘ﬁl:lllﬂliﬁlﬂ
SECRETARICO DE SERVICIOS ESCOLARES
DE LA FACULTAD DE MEDICINA

Presente,

Me permito informar a usted que el Dr. Severo Antonio Gareia Rodriguez, alumno del
curso de especializacion en Anatomia Patoligica, presenta el trabajo de investigacion
intitulado “Tumor Mixto Cutineo”,

De conformidad con el articulo 23 capitulo 5° de las Normas Operativas del Plan Unico de
Especializaciones Médicas (PUEM) se considera que cumple con los requisitos para validarlo
como el trabajo formal de Investigacidn que le otorga el derecho de la diplomacién como
especialista.

Sin otro particular de momento, reciba un cordial saludo,
Atentamente

"POR MI RAZA HABLARA EL ESPIRITU"
Cd. Universitaria, I F. a § ;agnstu del 2008,

JEFE DE LA SUBDI

il

e s o R
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Coordinacion te Investigacion en Saked

Dictamen de Autorizado

COMITE LOCAL DE INVESTIGACION EN SALUD 3601

FECHA L2/0B/2008

Estimado Diana Graciela Menez Diaz

PRESENTE

Tengo el agrado de notificarle que, el protecole de investigacidn en salud presentada por
usted, Cuyo tituly es:

Tumor Mixto Cutidneo

fue sometido a consideracion del Comité Local de Investigacidn en Salud, quien de acuerdo
con las recomendaciones de sus integrantes y de los revispres consideraron gue cumple con la
calidad metedoldgica y los requerimientos de ética médica y de investigacion vigentes, por lo
que el dictamen emitide fue de: AUTORIZADOQ,

Habiéndose asignadao ¢l siguiente ndmere de registro institucional

MNo. da Registre ]
7-2008-3601-97 |

Atentamente

Dr{a). Mario Madraze Navarro
Presidente del Comité Lecal de Investigacidn en Salud Nom 3601
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TUMOR MIXTO CUTANEO

RESUMEN

Introduccion. Como parte del amplio campo de las proliferaciones anexiales, el
tumor mixto cutaneo es una peculiar y rara entidad, compuesta de elementos
epiteliales y mesenquimales, los primeros exhiben lineas de diferenciacion ecrina
0 apocrina con otros elementos del complejo pilo-sebaceo-apocrino. Existen
formas benignas y malignas, estas ultimas mucho mas raras.

Caso. Hombre de 72 afios de edad, que presenta un nédulo en la region ciliar
izquierda con aspecto clinico de quiste. El estudio al microscopio precisé el
diagnéstico y con la extirpacion su curacion.

Discusion. A mediados del siglo XIX Billroth describié un tumor de las glandulas
salivales constituido por elementos epiteliales y un estroma mixoide, que mas
adelante Virchow denomind tumor mixto, afios después se documento el tumor
mixto en la piel. La variante benigna es bien delimitada, perpendicular a la
superficie de la piel y caracterizada por estructuras tubulares alargadas y
ramificadas, en asociacidbn con un componente mesenquimatoso que puede ser
mucinoso, condroide, 6seo, adiposo, o la combinacion de ellos.

Palabras clave: tumor mixto, tumores anexiales, proliferaciones de la piel.



MIXED TUMOR OF THE SKIN

ABSTRACT

Introduction. Within the large area of adnexal proliferations of the skin, mixed
tumour is a very peculiar and outstanding entity, made up of epithelial and
mesenchymal structures; the former show eccrine or apocrine differentiation. There
are benign and malignant (much rarer) variants of mixed tumour.

Case report. A 72-year-old man presented a nodule that looked like a cyst on the
left eyebrow; microscopic study allowed the diagnosis and surgical resection was
curative.

Discussion. In the middle of the XIX century Billroth described a tumour from the
salivary gland that showed epithelial components with a myxoid stroma, which
Virchow named precisely mixed tumour; some years later a mixed tumour primary
of the skin as published. The benign variant is well circumscribed and
perpendicular to the skin surface, made up of epithelial tubules in association with
a mesenchymal component which may be chondroid, mucinous, osseous,
adipocytic o the mixed of them.

Key words: mixed tumor, adnexal tumors, skin proliferations.



INTRODUCCION

Se entiende por tumores mixtos aquellos que tienen hallazgos histologicos
que recuerdan un origen tanto epitelial como mesenquimatoso.

La primera descripcion de un tumor mixto de piel fue hecha en el afio de
1892 por Nasse, y definida en 1951 como un tumor histologicamente analogo al
tumor mixto de la glandula salival.

El tumor mixto de la piel, es una neoplasia usualmente benigna de los
anexos, habitualmente nodular, no ulcerada, firme, solitaria, de lento crecimiento,
de localizacién en la piel de la cara, cabeza y cuello (84 %), con predominio en el
sexo masculino (80 %) en personas de edad media y avanzada. ® La mayoria de
las lesiones miden entre 1-3 cm de didmetro, aunque se han observado mayor a 6
cm. En 1996, Kakuta informé de un tumor mixto de la piel gigante de la cara. * La

variante maligna es poco comun y tiene predileccién por las extremidades.



PRESENTACION DEL CASO

Hombre de 72 afios de edad, que presentaba un nédulo en la zona ciliar
izquierda, de evolucién no precisada, que clinicamente daba la apariencia de un
quiste folicular. Ademas cursaba con dos carcinomas basocelulares nodulares, en
la regidn orbitaria derecha y en la cara posterior del térax. Las tres lesiones se
extirparon en un tiempo quirdrgico y se sometieron a estudio microscopico. Se
informaron totalmente extirpadas y el paciente evolucion6 satisfactoriamente
(Figura 1).

Histopatologia del n6dulo de la region ciliar izquierda. A bajo poder, es una
lesion nodular bien circunscrita localizada en la dermis, sin relacion con la
epidermis. Con un patrén de crecimiento bifasico, elementos epiteliales inmersos
en un estroma abundante, mixoide, condroide y fibroso (Figuras 2 y 3).

El componente epitelial muestra un patrén de tdbulos o conductos
ramificados, con revestimiento constituido por dos capas de células, una capa
luminar de células cuboidales y una capa periférica de células aplanadas. Las
células cuboidales presentan el borde apical secrecion por decapitacidbn que
sugiere diferenciacion apocrina. Algunos de los conductos estan dilatados de
forma variable y forman quistes de queratina, uno roto con reaccion tipo cuerpo
extrafio, en las luces de los elementos glandulares se pueden ver material
eosinofilo. También se observan cordones o islas de epitelio con diferenciacion
folicular, en la forma de células germinativas foliculares (matricial) y sebocitos.
Sectores con diferenciacion condroide del estroma y abundante tejido adiposo

(Figuras 4-7).



DISCUSION
También conocido como “siringoma condroide”, el tumor mixto de la piel es una
neoplasia benigna de dificil diagnostico clinico inicial, su frecuencia es
relativamente rara, con pocos casos descritos en la literatura.

Aunque la mayoria de estos tumores quedan diagnosticados, por exclusion
como de tipo ecrino, una buena proporcion exhiben diferenciacion apocrina,
folicular y sebacea. Headington, en 1961, los clasifico en apocrinos y ecrinos. °
Hassab-El-Naby, propone que la variante mas frecuente es la apocrina.® Sin
embargo, los estudios inmunohistoquimicos proporcionan resultados
contradictorios para los tumores clasificados como apocrinos o ecrinos segun su
apariencia histolégica. En 1995, Hara mostr6 algunas diferencias
inmunohistoquimicas, concluyé que los tumores mixtos eran principalmente
neoplasias ecrinas y que las caracteristicas apocrinas representan una metaplasia
apocrina.

Las células en ambos grupos histoldgicos, expresan citoqueratinas, CEA y
EMA en las células de la capa luminar, mientras que las células en la capa externa
de las estructuras tubulares expresan vimentina y proteina S-100.

Los componentes de la matriz extracelular, como colageno tipo 1V, laminina,
fibronectina se expresan en la matriz condromixoide. El colageno tipo Il (que se
expresa casi exclusivamente en el cartilago) se ha observado particularmente en
los tumores mixtos de tipo ecrino. El estroma se tifie fuertemente para Azul
Alciano con resistencia a hialuronidasa. Algunos autores han destacado la

semejanza por histoquimica de la matriz extracelular con el cartilago auricular



normal, referente al contenido de mucopolisacaridos acidos sulfatados, de ahi
proviene el calificativo “condroide”, con el cual se designa este tumor. En 1961,
Hirsh y Heiwig propusieron el término “siringoma condroide” debido a los hallazgos
constantes de elementos sudoriparos y al estroma condroide por la presencia de
un material pseudocartilaginoso, segun los autores es un componente constante
en la mayoria de los casos.! Sin embargo, puede carecer de areas condroides.

Esta denominacion no es aceptada por otros autores, Lever y Schaumburg-
Lever en su libro mencionan que el término siringoma condroide es confuso, por
que el estroma no es similar al cartilago y el componente epitelial no recuerda al
siringoma. ®

Recientemente, se ha informado como elemento mesenquimatoso de un
tumor mixto de la piel al tejido adiposo; Miracco® y Ohata *°, informaron
independientemente, de un tumor mixto apocrino de la piel con metaplasia
adiposa.

En cuanto a la histogénesis, se trata de una neoplasia de origen epitelial
con capacidad pluripotencial para formar estructuras anexiales, de todos los
elementos de la unidad foliculo-sebacea-apocrina, o que sugiere una derivacién
embrioldégica comun. Estudios de ultraestructura confirman que las células

mioepiteliales alrededor de las células epiteliales, producen los componentes del

estroma. 3



En recientes estudios la presencia de adipocitos, como componente del
tumor mixto de la piel, se ha atribuido a una metaplasia lipomatosa de las células
mioepiteliales neoplasicas, un estudio de inmunohistoquimica, mostré positividad
en las células mioepiteliales y en los adipocitos pequefios para citoqueratinas,
vimentina y proteina S-100. 8

El diagnostico diferencial es con otras lesiones con abundantes elementos
epiteliales en tumores de anexos benignos como el hidradenoma y el siringoma.®
En relacién con el comportamiento biol6égico, es poco comun la conducta agresiva
o francamente maligna en estos tumores. El prondstico es bueno y cura con la

escision total pero conservadora.**™?



FIGURAS

FIGURA 1. Hombre de 72 afios de edad, que presentaba un nddulo en la
zona ciliar izquierda, de evolucibn no precisada, que clinicamente daba la

apariencia de un quiste folicular.



FIGURA 2. A bajo poder, es una lesion nodular bien circunscrita localizada

en la dermis, sin relacion con la epidermis.

FIGURA 3. Con un patron de crecimiento bifasico, elementos epiteliales

inmersos en un estroma abundante, mixoide, condroide y fibroso.



FIGURA 4. . Sectores con diferenciacion condroide del estroma y

abundante tejido adiposo.

FIGURA 5. También se observan cordones o islas de epitelio con
diferenciacion folicular, en la forma de células germinativas foliculares (matricial) y

sebocitos.



FIGURA 6. Algunos de los conductos estan dilatados de forma variable y

forman quistes de queratina, uno roto con reaccion tipo cuerpo extrafio.



FIGURA 7. ElI componente epitelial muestra un patrén de tubulos o
conductos ramificados, con revestimiento constituido por dos capas de células,
una capa luminar de células cuboidales y una capa periférica de células

aplanadas.



REFERENCIAS

. Hirsh P, Helwig EB. Chondroid syringoma. Arch Dermatol. 1961; 84:835-47.
. Kunikane H, Ishikura H, Yamaguchi J, Yoshiki T, Aizawa M. Chondroid
syringoma (mixed tumor of the skin).A clinicopathological study of 13 cases.
Acta Pathol 1987; 37:615-25.

. Requena L, Sanchez E, Santa Cruz DJ. Apocrine type of cutaneous mixed
tumor with follicular and sebaceous differentiation. Am J Dermatopathol
1992; 14:186-94.

. Kakuta M, Tsuboi R, Yamazaki M, Sakuma M, Yoshikata R, Ogawa H. Giant
mixed tumor of the face. J Dermatol 1996; 23:369-71.

. Headington JT. Mixed tumors of skin: ecrine and apocrine types. Arch
Dermatol 1961; 84: 151-8.

. Hassab-EI-Naby HM, Tam S, White WL, Ackerman AB. Mixed tumors of the
skin. A histological and inmunohistochemical study. Am J Dermatopathol
1989; 11:413-28.

. Ohnishi T, Watanabe S. Histogenesis of mixed tumor of the skin, apocrine
type: Immunohistochemical study of Kkeratin expression. Am J
Dermatopathol.1997; 19: 456-61.

. Lever WF, Schaumburg-Lever G. Histopathology of the skin. Philadelphia.

Lippincott Company; 1990, p. 535-7.



9. Miracco C, De Santi MM, Lalinga AV, et al. Lipomatous mixed tumor of the
skin: a histological, immunohistochemical, and ultrastructural study. Br J
Dermatol 2002; 146:899-903.

10.Ohata Ch, Hanada M. Lipomatous apocrine mixed tumor of the skin. J Am
Acad Dermatol. 2003; 25: 138-41.

11.LeBoit PE, Burg G, Weedon D, Sarasin A. Pathology and genetics of skin
tumors. The WHO classification of tumours. Lyon: IARC Press; 2006, 147-8.

12.Weedon D. Skin Pathology. London: Churchill Livinstone; 2002, p. 736-7.

13.Requena L. Neoplasias anexiales cutaneas. Madrid: Aula Médica;2004, p.

59-65.



ANEXO

r

DERMATOPATOLOGIA

2007

@
L .
35
o
<

&
<
©;
O
O
<C
=
=
,
£

Afo T Vol. T Nimeros 3y 4 Julio-Diciembre de

VI90T0LYdOLYINY3A 30 YNYIIYIWYONILYI0Y38I ava31008 &k
"0’V 'V|9010LYIWY3a 30 TYNOIOYN 0193100

(8P [B124O LI



HOTES DE CERMATCROGR B DEMATORTOLOGH
Wiodumasn T, Mdmaros 3 y 4, hdis-Diclersken do 2007, g, 53-55

Tumor Mixto Cutaneo

Casos extraordinarios

Antanio Garcdio-Rodriguez, * Marisso Quintol-Romirez,* Chorles Mewshg Hoik** Mario Mogaofio®**

* Sanviclo de Petologio, Hospital de €zpeciolidades, Centro Médico Nocional Sigle XXI, IMSS,
=* Dermotdlogo en Pricico Privoda, Mixico, DF.
#=* Loborotorio de Dermotopatologio, México, DUF,

RESUKEM

Intraducecidn. Como parte dal amplie campo de las prolifara-
cignes anexiales, ¢ wmoer mixte cutdnes @5 wna peculiar y
rara entidad, compuesta de elemenics apiteliales y mesangui-
malas, ios primancs exniben ineas de ofarencigcian ecring o
apocring con otros alemantos del compleje pile-sebdceo-apo-
crina. Existen formas banignas y malignas, estas @timas mu-
cho mis raras, Caso, Hombre de 72 afos de edad, que pre-
santa un nddule en la regidn cliar izquierda con aspacto
clinico de quisla, El estudio &l microcopio precisd el diagnés-
tice y con la extirpacidn su curacidn. Discusion. A mediados
del siglo XIX Billnoth describid un lumor da lag gléndulas sali-
valps constituide por alementos epiteliales y un esiroma
mixgide, que mds adelante Virchow denoming tumar mixto,
afos despuds se documentd el lumor mixio en la pied. La va-
rianie banigna es bien delimitada, pependicular & la suporfice
de la plel y caracterizada por estructuras tubulares alargadas
y ramiticadas, an asociacion con un compananie mesenqui-
mal que puede ser mutinoss, condroide, dseo, adiposo, o la
combinacidn de elics (Actas Dermatol & Dermatcpalol [Méx)
2007; T: 52-55).

Palabras clave: lmas mixlo, lumones anexiales, proliferacio-
nes de la piel.

INTRODUCCION

Se entiende por tumores mixtos aquellos que
tienen hallazgos histopatoldgicos que recuerdan
un arigen tanto epitelial como mesendguimatoso.
La primera descripcion de un tumor mixto de piel
fue hecha en el ano de 1892 por Masse y definida
en 1951 como un tumor histologicamente andlo-
o al tumor mixto de ia glandula salival,

El tumor mixto de la piel es una neoplasia
usualmente benigna de los anexos, habitualmente
nodular, no uleerada, firme, solitaria, de lento cre-
cimiento, de localizacién en la piel de la cara, ca-
beza y cuello (84%), con predominio por el sexo
masculine (809%) en personas de edad media v
avanzada.’” La mayoria de las lesiones miden en-
tre 1-3 cm de didgmetro, aunque se han observado
mayores de 6 cm. En 1996, Kakula informd de un
tumor mixto de la piel gigante en la cara.* La va-
riante maligna es poco comiin y tiene predileccion
por las extremidades.,
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ABSTRACT

Introduction. Within the large ares of adnexal profiferations
of the skin, mixed furmour i & vary pecuiar and outstanding
onlity, made up of epithelal and mesenchymai struchmras; the
farmar show accring or apocring difersniialion, There are be-
nign amd maiignant {much rarer) vanants of mived wmour,
Case report. A T2-year-oid man presenied & nodule that
fooked e a cyst on Me left eyebrow; microscopic sludy allp-
wad the dlagnosis and surgical resection was curative, Dis-
cugsion. in tha modie of e XIX cantury Bivoth described &
fereragisv frawen Map suﬁvm'y ghnd tharl showed apilhelal compo-
nents with a myxoid stroma, which Virchow named pracisaly
mixad LMol Some years Ller 8 mixed furmour primary of e
skin was published, The banign varant is well circumscribad
and pespendicalar o the skin surfdce, made up of apithelial
futiufes i asseciaion with a masanchymmal companant wiich
may be chondroid, mucinous, osseous, adipocylic o the mixed
of o (Actas Dermatol & Dermalopatod (Méx] 2007, 7: 52-
55).

Kay words: mixad fumor, adnexal fumars, skin profferzlions.

FRESENTACION DEL CASO

Hombre de 72 anos de edad, que presentaba
un nodulo en la zona ciliar izquierda, de evolucidn
no precisada, que clinicamente daba la apariencia
de un quiste folicular. Ademds cursaba con dos
carcinomas basocelulares nodulares, en la region
orbitaria derecha v en la cara posterior del torax.
Las tres lesiones se extirparon en un tiempo qui-
rargico v se sometieron a estudio microscopico,
Se informaron totalmente extirpadas y el paciente
evoluciond salisfactoriamente (Figura 1).

Histopatologia del nédulo de la regidn ciliar iz-
quierda. A bajo poder, €5 una lesién nodular blen
circunscrita localizada en la dermis, sin relacion
con la epidermis. Con un patrén de crecimiento
bifasico: elementos epiteliales inmersos en un es-
troma abundante, mixoide, condroide v fibroso
(Figuras 2 y 3).

El componente epitelial muestra un patrdn de
tihulos o conductos ramificados, con revesti-
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