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REVISIONES

Citopatologia de la glandula

mamaria del varon
Cytopathology of the mammary gland

in the male

SUMMARY

The male breast presents different processes mainly analogous to those

of the female breast, but some of them have special features: 1. Inflammatory
lesions: mastitis, abscess. 2. Gynecomastia. A benign, non tumoral
enlargement of the male breast tissue. a) Juvenile hyperplasia. It shows a
florid histopatologic pattern with an irregular proliferation of ductus. FNA
presents sheets of hiperplastic epithelial, myoepithelial and apocrine cells. b)
Senile hypertrophy. It shows a fibrous pattern with scarce ductal sheets and
stroma fragments in smears. 3. Fibroadenoma and papilomatosis are
analogous to female breast. 4. Ductal hyperplasia. The smears shows ductal
hyperplastic cells, foamy cells and proteinaceous material. 5. Breast
carcinoma. The histologic types are analogous to women as much in
carcinoma in situ as infiltrating ductal carcinoma. The cytopathology is
indistinguishable from that of women. 6. Metastatic tumours. Indistinguishable
from primary cancer. The most frequent origins are lymphomas, broncogenic
and transicional cell carcinoma. 7. Non epithelial malignant tumours. The
commonest are stroma sarcomas and malignant lymphomas.

We present the results of the most important publications on the
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INTRODUCCION

Habitualmente cuando se habla de los procesos ma-
marios, se piensa sélo en la mujer por ser en ella, con mu-
cho, donde se muestra su mayor incidencia. Sin embargo,
no debemos olvidar que las glandulas mamarias del
hombre, también se enferman, presentando afecciones,
en gran parte semejantes a las de la mujer y, alguna, con
especial idiosincrasia. Un indicador de la trascendencia
del tema es el hecho de que en U.S.A. se diagnostican
cada afno 600 nuevos casos de cancer de mama en el va-
ron y mueren anualmente 250 hombres por esa causa.

158 Rev Senologia y Patol Mam 2002;15(4):158-65

Mama. Citologia. Varon.

Breast. Cytology. Male.

innecessary surgery. Standard method in males with mammary lumps.

CUADROS CITOPATOLOGICOS (Tabla 1)
Procesos inflamatorios

Mastitis. Abscesos.

Los caracteres citolégicos son analogos a los que se
observan en la mujer. En las mastitis agudas se obser-
van numerosos neutréfilos y restos necréticos. En algu-
nos casos se han descrito abscesos subareolares'® ca-
racterizados por células pavimentosas, anucleadas y
nucleadas y fondo inflamatorio. No debe confundirse
con carcinoma mamario.
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TABLA 1

. CITOPATOLOGIA .
DE LA GLANDULA MAMARIA DEL VARON

Procesos inflamatorios
Mastitis
Abscesos. Absceso subareolar

Ginecomastia

Fibroadenoma

Papilomatosis

Hiperplasia

Cancer de mama

Tumores malignos no epiteliales

En las mastitis crénicas, el cuadro citolégico es poli-
morfo, con variables grados de celularidad. Las células
ductales pueden mostrar anisonucleosis y nucléolos
destacados y se acompanan de linfocitos, células plas-
maticas y macrofagos.

Ginecomastia

Concepto. Es un agrandamiento benigno, no tumoral,
del tejido mamario del hombre. Puede ser uni o bilateral.

Cuadros clinico-patoldgicos. Siguiendo las orientacio-
nes de Haagensen (1987) y Johnson (1987)2, hemos
considerado oportuno distinguir en la ginecomastia dos
cuadros clinico-patolégicos de utilidad en la valoracion
de su citopatologia.

Hipertrofia puberal

Concepto. Agrandamiento discoide de la glandula
mamaria de 2,3 cm situado inmediatamente debajo de
la areola.

Histopatologia. Morfolégicamente le corresponde un
patrén florido, manifestacion de la fase precoz del de-
sorden, mientras que un segundo patrén fibroso es un
estado involutivo.

Se presenta con una proliferacién irregular de los con-
ductos que muestran varias capas de células epitelia-
les con nucleos hipercromaticos y una capa de células
mioepiteliales. También existe una proliferacién del es-
troma; rodeando a los ductos un conectivo edematoso,
laxo, que motiva una caracteristica coloracién azulada
en H-E.

En los casos de extrema hiperplasia epitelial, los duc-
tos estan limitados por proyecciones papilares, a veces
con zonas de metaplasia escamosa focal que pueden
fragmentarse y descamar en la luz del ducto. Difieren
del carcinoma in situ micropapilar por faltar el caracter
bulboso y rigido.

Citopatologia. Los aspirados por PAAF contienen nu-
merosas placas de células epiteliales que se parecen a
las que se observan en el fibroadenoma de las mamas
femeninas, con nucleos redondos u ovales, pélidos, de
cromatina finamente granular y micronucléolos, (fig. 1).
Entre las células epiteliales e observan células mioepi-
teliales con nucleos densos y escaso citoplasma. Oca-
sionalmente, aparecen estructuras papilares multiestra-
tificadas, compuestas por células epiteliales, nacleos
grandes hipercromaticos, a veces con superposicion y
moldeamiento nuclear. En ausencia de células aisladas
malignas, debe evitarse supravalorar las estructuras pa-
pilares como malignas. Evita la sobrevaloracion malig-
na la presencia de una poblacién celular mixta y la co-
hesién de los fragmentos?*'7.

Para la PAAF de una ginecomastia es aconsejable uti-
lizar anestesia local o por pulverizacion, pues las pla-
cas suelen estar muy cohesionadas y se precisa una
penetracion vigorosa de la aguja.

Hipertrofia senil

Concepto. Se presenta en paciente de 50 a 70 afios,
similar a la puberal, aunque con mas frecuencia es uni-

Fig. 1. Ginecomastia. PAAF mostrando placas de células
ductales hiperplasicas. Papanicolaou, x 400.
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lateral. Es un nédulo discoide, sensible, debajo de la
areola, de 2-4 cm de didmetro'.

Histopatologia. Corresponde al patron fibroso cuya
clave diagnéstica es la presencia de un estroma denso,
fibroso, escasamente celular, con bastante menos célu-
las epiteliales que el patrdn florido. Ausencia de edema
periductal y escasez o ausencia de tejido adiposo.

Los ductos muestran mayor distorsién y dilatacion pero
estan limitados por un epitelio con minima hiperplasia.

Hay forma de transicion de ginecomastia con ambos
patrones, florido y fibroso. A veces se observan cambios
apocrinos e hiperplasia atipica.

Citopatologia. Extendidos escasamente celulares,
con pequenas placas ductales de apenas hiperplasia y
una substancia de fondo con pequefios fragmentos de
tejido conjuntivo.

Se pueden observar importantes anomalias nuclea-
res en ginecomastias de pacientes tratados con quimio-
terapia por cancer, radioterapia o finasteride?32.

Diagndstico diferencial (tabla 2). Los principales con
que tenemos que realizar el diagnéstico diferencial de la
ginecomastia son:

1. Seudoginecomastia, que sélo presenta un incre-
mento de tejido adiposo sin proliferacion del tejido ma-
mario.

2. Proceso fibroquistico que muestra mayor nimero
de células apocrinas y espumosas.

3. Fibroadenoma. Cierta forma de ginecomastia pue-
de recordar macroscopicamente al fibroadenoma. Este
presenta en la PAAF mas células bipolares y ausencia
de células columnares aisladas.

TABLA 2
GINECOMASTIA DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Seudoginecomastia
Incremento de tejido adiposo
No proliferacién de tejido mamario

Proceso fibroquistico
Mayor nimero de células apocrinas y espumosas

Fibroadenoma
Semejanza macroscépica
Mas células bipolares

No células aisladas

Carcinoma
Escirro: formas fibrosas de ginecomastia
Tubular: cuidadosa valoracién microscépica
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4. El carcinoma escirro puede ser imitado por formas
fibrosas de ginecomastia debido a su consistencia dura
e irregular, mientras que el carcinoma tubular puede
confundirse también con focos de ginecomastia fibrosa,
exigiendo una cuidadosa interpretacion microscopica.
Ayuda en el diagnéstico diferencial de la ginecomastia
con el cancer, la existencia de una poblacién doble de
células ductales y nacleos desnudos que identifica el
cuadro como benigno.

Fibroadenoma

Muy raros y sin especificidad por el sexo. Se observan
grupos de células ductales sin atipias significativas, frag-
mentos de tejido fibroso, frecuentes nucleos bipolares
de origen conjuntivo y escasa sustancia seroalbuminosa
de fondo.

Papilomatosis

No difiere de la observada en la mujer. Habitualmente,
son extendidos muy celulares, con células ductales for-
mando grupos multiestratificados, algunos con morfolo-
gia papilar. El derrame por el pezén sélo se presenta en
el 2% de las enfermedades benignas y si el derrame es
sanguinolento, generalmente se trata de un papiloma
ductal, aunque naturalmente debemos descartar la po-
sibilidad de un cancer intraductal, mediante examen ci-
toldgico de todo el material que se recoja, en una com-
pleta expresion de la mamay el pezon.

Hiperplasia mamaria

Citologicamente es interesante conocer el cuadro de
secrecion sanguinolenta producida iatrogénicamente en
nifios pequefos, comedores habituales de pollo con en-
gordamiento favorecido por estrégenos'2. Suelen ser ni-
fos entre 12 y 24 meses con derrames unilaterales por
el pezén y sintomatologia clinica de ginecomastia bila-
teral. Histopatol6gicamente se observa una dilatacion
ductal con presencia de un material grumoso eosindfilo
y una hiperplasia del epitelio mas o menos importante.
No se aprecia lobulillos ni acinos.

El examen citolégico del derrame muestra agrupacio-
nes de células ductales hiperplasicas y células espumo-
sas diseminadas en sustancia de fondo sero-albumino-
sa y hematica.
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Cancer de mama

Clinica. Suele presentarse como un tumor mal deli-
mitado, localizado centralmente, debajo del pezén y
areola y donde las metéastasis axilares son muy frecuen-
tes y extensas. A menudo se evidencia una secrecion
sanguinolenta por el pezén.

Anatomia patolégica. El carcinoma de mama en el va-
rén tiene una incidencia del 7,3 % de las lesiones ma-
marias'4. Se encuentran iguales tipos histolégicos que en
la mujer, aunque suelen ser formas mas diferenciadas.

Carcinoma in situ. Su incidencia es alrededor del 5%
del total de carcinomas mamarios en el varon. Es habitual
la presentacion subareolar, partiendo de los conductos
de primer orden. Como en la mujer, pueden encontrarse
lesiones borderline con la hiperplasia epitelial intensa.

Patrones histopatoldgicos: sélido, comedo, cribiforme
(figs. 2 y 3) y papilar, con los mismos criterios diagndsti-
cos que en la mujer. De 90 casos publicados sélo 3 han
sido diagnosticados por secrecion y el resto por PAAF1921,
El diagnéstico diferencial incluye papiloma intraductal,
carcinoma papilar y tumores metastasicos en mama.

Carcinoma invasivo. Similar a la mujer, la mayoria tie-
ne aspecto escirro, con masas grises a tostadas.

Se encuentran todos los tipos histoldgicos, excepto
el carcinoma lobulillar, debido a que la mama masculina
carece de l6bulos, aunque eventualmente puede for-
marlos por estrogenoterapia prolongada. El 75-80,3 %
corresponden al carcinoma ductal infiltrante no especi-
fico, iniciandose en los grandes ductos.

Son de muy escasa incidencia los carcinomas muci-
noso, cribiforme, medular y coloide y la forma clinica de
carcinoma inflamatorio. El carcinoma papilar muestra un
crecimiento lento y una mayor incidencia (5 %) que en la
mujer (1 %). El patrén organoide y granulos + al Grime-
lius y enolasa permiten el diagnostico de tumor carcinoi-
de (F. Schmitt)&25,

Tumores metastasicos en mama. Representan el
8,8 % de todas las lesiones de la mama. Mientras en la
mujer las metastasis son del 0,5-5,1 % de todos los can-
ceres mamarios, en la serie de Sneige (1993)%” en el va-
rén alcanza el 58 %%.

Unilaterales, clinicamente son indistinguibles del car-
cinoma primario de la mama. Su origen més frecuente
son el linfoma, el carcinoma broncogénico y el carcino-
ma de células transicionales.

Citopatologia (tabla 3). La citologia es indistinguible
de los que se presentan en la mujer.

El cancer ductal infiltrante muestra abundantes célu-
las cancerosas, de presentacién aislada o en placas
pequefas y grandes, con gran polimorfismo's. Los na-

Fig.2. Carcinoma in situ en mama de varén. Hematoxilina-
Eosina, x 400.

Fig. 3. PAAF de carcinoma in situ de mama de varén. Papa-
nicolaou, x 400.

TABLA 3
CANCER DE MAMA DEL VARON

Citopatologia
Indistinguible de los hallazgos en mujeres
Cancer ductal infiltrante
Células cancerosas abundantes
Presentacion: aisladas y placas
Gran polimorfismo
Nucleos
— Grandes
— Irregulares
— Cromatina: grandular
Citoplasma: vauolas
Enfermedad de Paget
Mas comun que en hembra
Iguales rasgos clinicos y patolégicos
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cleos son grandes, irregulares, con cromatina grosera-
mente granular (figs. 4 y 5), observandose ocasional-
mente vacuolas intracitoplasmicas.

Citologia de las neoplasias metastasicas en mama.
La naturaleza metastasica de las células se establece
sabiendo que pueden minimizar los tumores primarios
en base a:

1. Historia clinica completa.
2. Sospecha ante cuadro citoldgico:

a) Inusual: carcinoma neuroendocrino de células
pequenas: escaso citoplasma y cromatina en
“sal y pimienta”; prostata: aspecto sincitial y, a
veces, estructuras adenomatosas. Expresién
de anticuerpos prostaticos. Melanoma. Hema-
topoyéticos.

Fig.4. Carcinoma ductal infiltrante. PAAF de mama de varén.
Papanicolaou, x 400.

Fig. 5. Recurrencia en citatriz de mastectomia de carcinoma
de mama de varén. Papanicolapou, x 400.
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b) Indistinguibles del primario: poca diferencia-
cién. En estos casos ayuda més observar la ar-
quitectura del tejido, en inclusion, donde se ob-
servan los conductos y lobulillos desplazados,
sin participar en el proceso neoplésico.

3. Utiles:inmunocitoquimica y microscopia electrénica.

El diagnéstico con PAAF de metéstasis en mama es
fundamental para evitar mastectomias innecesarias y
aconsejar apropiada quimio o radioterapia.

Enfermedad de Paget. Es mas comun que en la mujer
y presenta los mismos rasgos clinicos y patolégicos. El
material puede obtenerse por impronta de la areola y
por puncién retroareolar. Se observan extendidos infla-
matorios, con células ductales voluminosas, de ndcleos
exceéntricos, grandes e hipercromaticos, y citoplasmas
vacuolizados. También se identifican células pavimento-
sas con rasgos neoplasicos e inflamatorios.

Diagnéstico diferencial. Incluye, como més frecuen-
tes, a los siguientes procesos'':

1. Ginecomastia con hiperplasia activa, que presen-
ta una mama sensible a la palpacién sin afectacién de
la areola. En general en el carcinoma se observa gran
celularidad frente a la pobreza de la ginecomastia.
A veces en la ginecomastia hay un aumento de la celu-
laridad con disociacion de las placas y anisonucleosis,
que puede confundir con el carcinoma. Ayuda la pre-
sencia en la ginecomastia de cromatina fina y membra-
na nuclear blanda y poblacién celular doble en contras-
te con la disociacién celular y anisonucleosis en el
carcinoma.

2. Lesiones del pezon. Principalmente cuadros de ec-
zema o de adenoma pueden ser confundidos con carci-
noma, debiéndose recurrir a la menor sospecha a la
biopsia intraoperatoria.

3. Alteraciones por radiacion, que motiva fibrosis y
necrosis grasa.

4. Tumores metastasicos en la mama. Pueden ser
de origen epitelial o linfoproliferativo y ya han sido co-
mentados anteriormente.

TUMORES NO EPITELIALES DE LA MAMA

Concepto. Son considerados como tales por Visfeldt y
Scheike®!, aunque Crichlow*, arguye que son tumores
en y no de la mama y que no guardan ninguna relacién
con la mama, como érgano especial. Azzopardi' acepta
ambos criterios.
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Dada la rareza de los sarcomas es muy escasa la ex-
periencia con PAAF'8,

Clasificacion. Koss et al'®, consideran dos tipos de tu-
mores malignos no epiteliales de la mama: sarcoma del
estroma y linfomas malignos.

1. Sarcomas del estroma. Término introducido por
Berg et al (1962)2, para comprender a todos los sarco-
mas de la mama con excepcién del Phyllodes maligno.
Presentan los mismos elementos del Phyllodes, pero
falta el elemento epitelial.

Tanto en las mujeres como en el hombre, los princi-
pales tipos de sarcomas del estroma son:

a) Fibrosarcoma puro: es el mas frecuente. Se extien-
de a pulmon, huesos y, rara vez, a los ganglios linfaticos.
El extendido de PAAF, muestra numerosas y extensas
placas de células malignas de tipo elongado, con nucleos
ovales o en forma de puro, a veces muy pleomorfos. Tam-
bién se observan células aisladas y nlcleos desnudos.

b) Liposarcoma puro: son excepcionales, gran parte
son Phyllodes con diferenciacién sarcomatosa.

c) Osteosarcoma: excepcional. Diagnéstico diferen-
cial con el carcinoma metaplésico.

d) Miosarcoma: el leiomiosarcoma es excepcional.
Presenta células en huso con ndcleos en cigarro puro y
cromatina en grumos.

Tenemos publicado el primer caso de la literatura de
un hemangiopericitoma en la mama del varén'2. Se trata
de un tumor vascular muy raro, desarrollado a expensas
de los pericitos (fig. 6), células epitelioides del glomus.
La PAAF mostraba agrupaciones tridimensionales, a
modo de protuberancias y fragmentos capilares rodea-
dos de células endoteliales en disposicién radial. Tam-
bién se observaron células fusiformes y ovoides, hiper-
cromaticas y de cromatina irregular (pericitos). La
inmunocitoquimica mostré positividad a la vimentina y
negatividad para desmina y queratina.

2. Linfomas malignos. Es muy importante distinguir-
los del carcinoma, pues el tratamiento es completamen-
te distinto. Se diferencian los extendidos correspondien-
tes a leucemias de los linfomas malignos de la mama.
En ambos procesos se observan frotis muy celulares
con grupos diseminados de células ductales benignas.
En las leucemias se observa marcada variacién de la
poblacién celular, mostrando algunos elementos nu-
cleos irregulares y, otros, granulos citopladsmicos. En
contraste, los linfoma ofrecen infiltrados mas monomor-
fos, a veces con protrusiones nucleares.

‘. 'h‘f-,

Y

Fig. 6. Hemangiopericitoma de mama de varén con tipicas
células fusiformes de nucleos hipercromaticos. Papanico-
laou, x 300.

RESULTADOS DE LA CITOPATOLOGIA
EN EL ESTUDIO DE LAS ALTERACIONES
DE LA GLANDULA MAMARIA DEL VARON

Presentamos los resultados de las series méas impor-
tantes publicadas sobre la citopatologia de la glandula
mamaria del varon. La recogida del material citol6gico
se ha realizado mayoritariamente mediante PAAF apro-
vechandose también, en algunos casos, la existencia de
secreciones por el pezén (tabla 4).

Hajdu (1973), del Memorial Hospital, tiene publicada
la serie mas extensa de tumores metastasicos de
mama, donde en 4.000 pacientes con tumores malignos
de mama se diagnosticaron 51 tumores metastéasicos,
7 en hombres. Silverman (1987)2¢, en 2429 PAAF de
mama, encontr6 18 casos de metéstasis en mama, 3 de
ellos en varones (1 de prostata, 2 oat-cell). No identifica-
ron falsos negativos y ningun caso de esta serie fue in-
terpretado como carcinoma primario de mama. La fide-
lidad diagnéstica desciende en la publicacién de Martin
Bates (1985)22, acaso por su experiencia mas limitada
en una patologia de por si, infrecuente: en 25 PAAF en-
contraron 2 falsos negativos con material insuficiente al
ser revisada la muestra, y en los 5 pacientes dados
como carcinoma solo en 3 se confirmd, resultando en
los otros 2 una ginecomastia florida.

Bhagat y Kleine (1990)3, tienen una publicaciéon muy
extensa sobre citopatologia de la glandula mamaria del
vardn con 202 pacientes, 188 diagnosticados de gine-
comastia y 14 con tumores malignos: 10 carcinomas
ductales, 1 infiltrante, 1 leiomiosarcoma y 2 carcinomas
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TABLA 4
CITOPATOLOGIA DE LA MAMA DEL VARON. RESULTADOS

Otros

Carcinoma

Autor Ao Numero de casos  Ginecomastia benigno Noval. Sospecha neoplésicos Otros Metastasis
Hadiju 1972 - - - - - - - 7
Martin 1985 24 4 12 - 3 5 - -
Bates

Silverman 1987 - - - - - - - 3
Russin-Kline 1988 58 50 - 8 - - -
Bhagat-Kline 1990 202 188 - - - 11 1 2
Gupta 1991 99 60 21 12 2 4 - -
Sneige 1993 64 45 2 5 1 6 - 5
DAS 1995 185 132 21 26 - 6 - -
Lilleng 1995 241 144 56 27 - 8 - -
Skurla 1996 - - - - - 41 - -
Joshi 1999 507 25 8 114 - 37 - 6

metastasicos (1 de colon y otro de préstata). Gupta
(1991)7, en 99 casos, encontro 2 falsos positivos, motiva-
dos por una proliferacién muy atipica de células ductales
que, en contadas ocasiones, se observan en la gineco-
mastia. En el resto de los pacientes, la histopatologia
confirmo el diagndstico citolégico. Excelentes son los re-
sultados de Sneige y Katz (1993)%, del M.D. Anderson
Cancer Center, que en 64 pacientes no encontraron fal-
sos positivos ni negativos, resultando el caso sospe-
choso un carcinoma primario de mama. Shukla (1996)2,
diagnostica con PAAF 41 canceres mamarios. Final-
mente la publicacion mas extensa y reciente es la de
Joshi 16, de New Delhi con 507 pacientes, 22,5 % de
PAAF insatisfactorios; no falsos positivos ni negativos y
sensibilidad y especificidad del 100 %. Cuando se inclu-
yen resultados de citologia no conclusiva, la sensibilidad
es del 100 %, la especificidad 80,5 %, el valor predictivo
positivo 83,7 % y el negativo 100 %.

RESUMEN

La mama del vardn presenta diferentes procesos,
gran parte semejantes a los de la mama de la mujer,
pero algunos tienen especiales caracteristicas: 1) Lesio-
nes inflamatorias: mastitis, absceso retroareolar. 2) Gi-
necomastia, agrandamiento benigno, no tumoral del teji-
do mamario del varon. a) Hiperplasia juvenil: presenta
un cuadro histopatolégico con proliferacion irregular de
los conductos. La PAAF muestra placas de hiperplasia
epitelial y células mioepiteliales y apocrinas. b) Hiper-
trofia senil. Corresponde al patrén fibroso, con escasas
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placas ductales y fragmentos del estroma en los exten-
didos. 3) Fibroadenomas y papilomatosis, analogos a la
mama femenina. 4) Hiperplasia ductal. Los extendidos
presentan células ductales hiperplésicas, células espu-
mosas y material proteinaceo. 5) Carcinoma. Los tipos
histologicos, tanto en el carcinoma in situ como en el in-
filtrante, son analogos a los de la mujer, siendo también
la citopatologia indistinguible por el sexo. 6) Tumores
metastasicos. Indistinguibles del cancer primario. 7) Tu-
mores malignos no epiteliales. Los mas comunes son
los sarcomas del estroma y los linfomas.

Presentamos los resultados de las publicaciones mas
importantes sobre la citopatologia de la mama del va-
rén: Hajdu, Silverman, Martin Bates, Bhagat y Kleine,
Gupta, Sneige y Katz, Lilleng, Das y Joshi y Kapila.

Nuestra contribucion nos permite concluir presentan-
do las aplicaciones de la Citopatologia de la mama del
varon: la puncién-aspiracién es un método sensitivo y
especifico para el diagnéstico del cancer mamario y de
la ginecomastia, evitando innecesaria cirugia en las le-
siones benignas. Finalmente es un método estandar en
varones con masas mamarias.
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