RESIDENTS

METASTASIS DE MELANOMA
RABDOMIOBLASTICO

Andrea Pazmirio Arias; Ignacio Sanchez Giierri

Hospital del Mar; Barcelona

Historia Clinica

Varon de 48 afios. No fumador. Tiene como
antecedente una lesion pigmentada resecada en 2020.
Se presenta con un cuadro de tos con expectoracion
herrumbrosa, disnea progresiva y hemoptisis minor.
En los estudios de imagen se identifica una lesion
endobronquial asociada a atelectasia ipsilateral que
podria corresponder a una lesion de etiologia maligna.
Enla fibrobroncoscopia se evidencia una masa exofitica
endobronquial que ocupa el bronquio intermediario y
el bronquio principal derecho. Se realiza una puncion
aspiracion de esta lesion.

Hallazgos citolégicos

Las extensiones citoldégicas muestran escasa
celularidad, entre ellas células bronquiales y escamosas
sobre fondo relativamente limpio, con escasos
hematies y ademas se identifica una poblacion de
células que forman grupos cohesivos con tendencia
a la tridimensionalidad. Estas células son de habito
fusiforme, de citoplasma 1abil y nucleo alargado con
cromatina heterogéna y ocasionales nucléolos (Figura
1). No se observa pigmento.
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Teniendo en cuenta el antecedente de la lesion
pigmentada y dado que no disponiamos de mas
material se procede a realizar de manera dirigida
técnicas de inmunocitoquimica y estudios moleculares
sobre las laminillas de citologia. La tincidn frente a
PRAME resultd positivo en las células atipicas (Figura
2) v el estudio genético demostré una mutacion en
p.V60OE/E2/D del gen BRAF.

Hallazgos histolégicos

El estudio histologico de la biopsia bronquial muestra
fragmentos de tejido sin mucosa respiratoria residual.
Se identifica un patrén denso de celularidad fusiforme
y pleomorfica, como la descrita en la citologia previa.
El citoplasma es escaso, eosinofilo. Presenta nucleos
alargados y ondulados, con una cromatina gruesa. Se
evidencian algunas figuras de mitosis.

Presenta areas de aspecto mixoide y se acomparia de
estructuras vasculares (Figura 3). Se realizé un amplio
estudio inmunohistoquimico, en donde las células
tumorales muestran expresion frente a PRAME, CD34,
desmina, miogenina, MYOD, WT1, CD56 y HMB-45
(focal). Por el contrario, no expresan WT1, S100, STATS6,
SOX10, CKAE1-AE3 y Melan-A (Figura 4).

re ¥

Figura 1. Papanicolaou 40x. Extension citolégica en la que se observan agregados de tridimensionales de células de habito fusocelular.
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Figura 2. (A) Papanicolaou 20x y (B) PRAME.

Elindice de proliferacion, valorado mediante Ki67, esde  localizaciones diferentes con afectacion vascular-
aproximadamente el 40%. Con toda esta informacion linfatica. Los melanomas metastasicos pueden perder
se informa como una lesién neoplasica indiferenciada la expresidon inmunohistoquimica de marcadores
en la que el conjunto de hallazgos histoldgicos, melanociticos 1, por lo cual a pesar de la negatividad
inmunohistoquimicos, moleculares y clinicos son de los mismos, con estos antecedentes se realizd
compatibles con un melanoma metastasico con estudio molecular de la tumoracién, detectandose

diferenciacion rabdomioblastica. una mutacion en el gen BRAF (p.V600E/E2/D), que
es la misma que se identificdé en uno de los tumores
Discusion primarios. La positividad de PRAME y marcadores de

fenotipo rabdomioblastico asi como el resultado del
En la revision de la historia clinica, el paciente presenta estudio molecular apoyan que se trate de un melanoma
antecedentes clinicos de melanoma maligno en tres metastasico con diferenciacién rabdomioblastica2-3.
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Figura 3. Panel mmunohlstoqulmlco realizado que orienta la lesién hacia un melanoma metastasico con diferenciacién rabdomioblastica.
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Figura 4. Panel inmunohistoquimico.

Esta rara variante fenotipica se da como una progresion
cronoldgica desde un melanoma maligno. Se
manifiesta con lesiones cutaneas nodulares, a menudo
amelandticas, lo que puede dificultar el diagndstico
clinico inicial. Afecta sobre todo las extremidades,
aunque estan descritas otras localizaciones4-5.

El diagndstico requiere de la integracion de la
informacién clinica, las caracteristicas citoldgicas e
histoldgicas de la lesion, asi como el inmunofenotipo,
en el que caracteristicamente se pierden marcadores
melanociticos y se expresan marcadores musculares.

El estudio molecular puede mostrar mutaciones en
BRAF, NRAS, NF1, promotor TERT. El comportamiento
de estas lesiones es agresivo y con una alta tasa de
recurrencia6.
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Conclusiones

¢ Los melanomas pueden presentar una variedad
de patrones morfologicos muy diversos y se debe
incluir en el diagndstico diferencial.

e Las lesiones melanociticas agresivas pierden la
expresion de sus marcadores.

« PRAME es
para identificar
melanocitica.

un marcador con alto valor
lesiones malignas de estirpe

« Las extensiones citoldégicas con una muestra
de alta calidad para la realizacion de técnicas
complementarias, como inmunocitoquimica vy
técnicas de biologia molecular.

e La diferenciacion rabdomioblastica del melanoma
es una variante fenotipica peculiar que resalta la
plasticidad tumoral y plantea retos diagnosticos
importantes debido a su heterogeneidad. B
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