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CD10 y mesotelioma maligno. A proposito de un caso

CD10 and malignant mesothelioma. Report of a case
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RESUMEN

Aportamos un caso de mesotelioma maligno en una
mujer de 37 afios con antecedentes de laparoscopia por leio-
miomas uterinos. El diagnostico de mesotelioma se estable-
ci6 por autopsia. El estudio inmunohistoquimico del tumor
mesotelial, reveld intensa positividad para CD10, y ausen-
cia de inmunoreactividad para receptores de estrogenos y de
progesterona y calretinina. En nuestra serie de mesotelio-
mas observamos que alrededor del 30% de ellos expresaban
CD10. En la revision de la Literatura se observo que apro-
ximadamente el 40% de los mesoteliomas, mostraban inmu-
noreactividad para CD10. En conslusién nuestras observa-
ciones muestran que CD10 puede expresarse de forma
extensa en los mesoteliomas, dato que puede ayudar al esta-
blecer un diagnostico diferencial en estos casos.
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SUMMARY

We report a case of malignant mesothelioma in a 37
year-old woman treated for uterine leiomyomas. The diag-
nosis of mesothelioma was stablished based on autopsy
study. The immunohistochemical study of mesothelial
tumor showed strong CD10 immunoreactivity. Our series of
mesotheliomas was also retrospectively studied with anti-
CD10 and around 30% of them expressed CD10. Around
40% of mestohelioma cases reported in the Literature
express CD10. We conclude that CD10 could be expressed
in some mesothelial tumors, and may help to stablish a dif-
ferential diagnosis in some cases.
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INTRODUCCION

El CD10 (Common Acute Lymphoblastic Leuke-
mia), es una endopeptidasa neutra de superficie de entre
90 y 100 kd que tiene como funcion inactivar péptidos
bioactivos y vasoactivos. Se expresa en la membrana de
las células linfoides precursoras y en células linfoides B
del centro germinal, y se utiliza en el diagnoéstico dife-
rencial de procesos linfoproliferativos. Mediante inmu-
nohistoquimica se detecta ademas en una variedad de
tejidos (1-5). En Patologia ginecoldgica ha sido descrito
como un buen marcador para células del estroma endo-
metrial y sus neoplasias. Se ha observado también inmu-
noreactividad para CD10 en otras lesiones tumorales
ginecoldgicas como adenocarcinomas endometriales,
endocervicales convencionales y mesonéfricos, restos
mesonéfricos, sincitiotrofoblasto, asi como en algunos
leiomiosarcomas (1, 5-9). La inmunoreactividad de los
mesoteliomas para CD10 ya es citada en 1997 (4), pero
no es hasta la serie publicada por N. Ordoiiez (10), que
enfatiza que puede observarse inmunoreactividad para
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CD10 en algunos mesoteliomas. Presentamos el caso de
una paciente de 37 afios con un mesotelioma maligno
diagnosticado en autopsia, que presentd inmunoreactivi-
dad para CD10, y aportamos la revision de nuestra serie
de mesoteliomas.

CASO CLIINICO

Enferma de 37 afios a la que en 1997 se le extirpd un
quiste paraovarico derecho y un leiomioma uterino sub-
seroso. En Septiembre de 2002, a los 5 afos de la prime-
ra intervencion, fue sometida a una segunda miomecto-
mia y esterilizacion tubarica mediante una laparoscopia.

El diagnostico histopatologico fue de leiomiosarco-
ma mixoide. Al cabo de un mes, la paciente presentd dis-
tension abdominal. Una nueva laparoscopia demostro
ascitis y carcinomatosis peritoneal. La paciente fue éxi-
tus a los 4 dias. Se practico autopsia que demostro la pre-
sencia de tumor afectando peritoneo parietal y visceral.
El utero, las trompas, los ovarios y el tracto gastrointes-



tinal no mostraron lesion tumoral. Se relaciono la causa
de muerte con un shock, con afectacion de higado, rifio-
nes y pulmones.

MATERIAL Y METODOS

El material quirtrgico y las muestras obtenidas de la
autopsia, fueron procesados en parafina segun métodos
usuales. Se obtuvieron ademads secciones para estudio
inmunohistoquimico. Los anticuerpos utilizados sus clo-
nas y diluciones estan resumidos en la tabla I. La recupe-
racion antigénica se efectudé mediante autoclave a tempe-
ratura de 121°C y 1 atmoésfera de presion, con las mues-
tras sumergidas en un tampén de citrato a pH 7,3. Para el
estudio de CEA no se realizo desenmascaramiento anti-
génico. Posteriormente se incub6 con el anticuerpo pri-
mario y los secundarios utilizando el sistema EnVision
(DakoCytomation Glostrup Denmark). Para el revelado

Fig. 1: Leiomiosarcoma mixoide. Tumor fusocelular con patrén
mixoide que infiltra el miometrio. HE x10.

Fig. 2: Mesotelioma. Celularidad de configuracion epitelioide cre-
ciendo hacia la superficie peritoneal. HE x10.
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se utiliz6 DAB y Hematoxilina de Mayer. Las preparacio-
nes obtenidas, se estudiaron al microscopio optico.

De uno de los bloques de parafina del tumor perito-
neal, se tomaron muestras para estudio ultraestructural.
Brevemente, se obtuvo material a partir del bloque de
parafina mediante aguja de microarrayer de 1 mm de
diametro. El material obtenido se desparafind usando
xilol a 60° durante 2 horas. Posteriormente se lavo con
alcoholes absoluto y de 96° y se introdujo en cacodilato
sodico dos veces durante 15 min. cada vez. Se realizd
una postfijacion con tetroxido de osmio durante 1 hora,
se lavé con cacodilato y se incluyo en resinas.

En nuestra serie de mesoteliomas se aplico la misma
técnica tanto para estudio inmunohistoquimico como
ultraestructural.

RESULTADOS

TUMOR UTERINO: Estaba constituido por células
fusiformes con nucleos atipicos y citoplasmas escasos,
en un estroma mixoide. Las células estaban dispuestas en
un patron multinodular, e infiltraban el miometrio nor-
mal (fig. 1). El indice mitotico fue de 3 mitosis por 10
campos de gran aumento. Los estudios inmunohistoqui-
micos demostraron inmunoreactividad para actinas de
musculo liso y muscular especifica, y ausencia de inmu-
noreactividad para CD10.

AUTOPSIA: La tumoracion peritoneal, estaba cons-
tituida por células de aspecto epitelioide, con ntcleos ati-
picos, nucleolos marcados y citoplasma escaso (figs. 2 y
3). Las células estaban dispuestas en sabanas y crecian
hacia la superficie y en profundidad, con extensa infil-
tracién de tejidos subyacentes y marcada permeacion
vascular. Los ganglios linfaticos para-adrticos estaban
invadidos por el tumor. Los estudios inmunohistoquimi-
cos practicados demostraron inmunoreactividad para
AE1-3, Cam 5.2, CD10 (fig. 4), Vimentina, EMA y
CD68 asi como ausencia de inmunoreactividad para cal-
retinina, HMB45, desmina, actina de musculo liso, acti-
na muscular especifica. RE, RP, p53, CD34 y BCL-2.
Aproximadamente el 50% de las células tumorales pre-
sentaban inmunoreactividad para ki-67. El estudio
ultraestructural mostré células pleomorficas con nucleos
amplios e irregulares con nucleolos prominentes. Las

TABLA 1. Anticuerpos utilizados

ANTICUERPO CLONA CASA DILUCION
KERATINA Cam 5,2 BD 1:20
CALRET Dako Calret 1 DC 1:50
CEA Policlonal DC 1.3200
CD10 56C6 NC 1:10

BD: Becton Dickinson, Erembodegen, Belgium; DC: DakoCytomation,
Glostrup Denmark; NC: Novocastra Lab, Newcastle UK.
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TABLA II. Resultados del estudio inmunohistoquimico

CASO | CAM5,2 | CALRET | CEA | CD10 | EVOLUCION | MORFOL.
1 + + - - NO S
2 + + — — NO E
3 + + - — EX E
4 + + - + NO E
5 + + — + EX S
6 — + - - EX S
7 + + - - EX E
8 + + - - NO E
9 + + - + EX E
10 + + - - NO S
11 + + — — NO E
12 + + - - NO E
13 + + - + EX E
14 + — — + EX E

NO: Desconocida; EX: Exitus; E: Epitelioide; S: Sarcomatoide.
14: Presente caso.

células presentaban frecuentes zonas de contacto y de
forma ocasional uniones intercelulares imperfectas
(fig. 5). La mala preservacion del material no permitié
demostrar la presencia de las microvellosidades caracte-
risticas ni desmosomas bien desarrollados. No se hallo
lesion tumoral en el resto de la economia.

En base a los hallazgos de la autopsia (Distribucion
del tumor y ausencia de otro primario), se establecio el
diagnostico de mesotelioma epitelioide maligno, apoya-
dos, si bien de forma indirecta, por la expresion de
CD10, la ausencia de expresion de RE y RP, y los datos
ultraestructurales.

Los resultados de nuestra serie de mesoteliomas se ex-
presan en la tabla II. Incluyendo el presente caso (num. 14),
se trata de un total de 13 casos de mesoteliomas malignos
peritoneales y uno testicular, en total 14, todos ellos con
estudio ultraestructural. Cuatro de ellos mostraban un
patron sarcomatoide y 10 epitelioide. Se observé inmuno-
rreactividad para queratinas (CAM 5.2) en todos menos en
uno (Sarcomatoide), para calretinina en todos menos uno
(el presente caso), e inmunorreactividad para CD10 en 5
de los 14 casos (35%), 4 epitelioides y uno sarcomatoide.

DISCUSION

En este caso, llama la atencién en primer lugar la
rapida evolucion de la paciente, a partir del diagndstico
del tumor uterino. Es evidente que los leiomiosarcomas
mixoides no presentan esta rapidisima evolucién y en
consecuencia debe concluirse que en el momento de la
laparoscopia no se visualizo el tumor mesotelial que ya
debia estar presente. Por otro lado, el aspecto histologico
del leiomiosarcoma mixoide y del mesotelioma eran
completamente distintos, y los estudios inmunohistoqui-
micos demostraron que el leiomiosarcoma presentaba
inmunoreactividad para actina de musculo liso y actina
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picos, con nucleolos marcados y citoplasma relativamente escaso (x40).

muscular especifica y no presentaba inmunoreactividad
para CD10 a la inversa que el mesotelioma. La rapidez
evolutiva de los mesoteliomas, esta bien descrita en la
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Fig. 4: Mesotelioma CD10. Positividad intensa en practicamente todas
las células tumorales (x40).
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Fig.5: Mesotelioma M.E. Preservacion deficiente por la inclusion pre-
via en parafina. Complejos de union imperfectos (Flecha) (x7.800).



Literatura. Kerrigan y cols, (11) revisan un total de 25
casos de mesoteliomas malignos en mujeres de edades
diversas, con supervivencia desde meses hasta afios,
observando que no existen datos que permitan predecir
el prondstico si bien el patron sélido y la anaplasia pare-
cen relacionarse con supervivencias mas cortas.

El diagnostico diferencial del mesotelioma es obvia-
mente distinto en dependencia de la localizacién anato-
mica del mismo. En el caso de los mesoteliomas perito-
neales, el diagnostico diferencial debe establecerse con
un tumor metastasico (primitivo de colon, rifién, ovario u
otras localizaciones), o un carcinoma seroso primitivo
del mesotelio. En consecuencia debe utilizarse una bate-
ria de anticuerpos que deben resultar tanto positivos
como negativos en el mesotelioma y en las neoplasias
planteadas como diagnostico diferencial. Los mesotelio-
mas presentan inmunoreactividad para calretinina (12-
16) casi en la totalidad de los casos e incluso se ha dicho
que debe ponerse en duda el diagnostico de mesotelioma
si el tumor en cuestion no expresa calretinina (17). Se ha
descrito un mesotelioma sarcomatoide pleural que no
presentaba inmunoreactividad para calretinina (18). Los
mesoteliomas presentan también inmunoreactividad para
otros anticuerpos como son EMA (13), citoqueratinas
(13), queratina 5/6 (12,14-16), trombomodulina (12).
WTI (16) y Mesotelina (16), si bien las inmunoreactivi-
dades no aparecen en el 100% de los casos.

Por otro lado, no presentan inmunoreactividad para
CD15 (LeuM1) (15,16,19), MOC31 (14,16,19), B72,3
(14,16,19), BER-EP4 (14,16,19) CA 19,9 (15,19), y
TTF1 (16).

Algunos autores no dan valor diagnostico a anticuer-
pos como CEA, PLAP, EMA, VIM, HBME-1, CA125 o
S-100 (19).

En nuestro caso, y en base a los datos obtenidos de la
autopsia, el diagnostico diferencial que debe plantearse
es el de mesotelioma versus carcinoma seroso peritone-
al, a pesar de que el prondstico sea similar (19). La bate-
ria de anticuerpos en este diagnostico diferencial debe
incluir calretinina y BER-EP4, y seria de esperar que la
caltretinina presentara inmunoreactividad en el mesote-
lioma y el BER-EP4 en el carcinoma seroso. Se ha pos-
tulado también que el estudio de receptores de estroge-
nos y de progesterona pueden ser de ayuda en el diag-
nostico diferencial entre mesotelioma epitelioide y
carcinoma seroso ya que los mesoteliomas no expresan
estos receptores y si los expresan los carcinomas serosos,
ya sean primarios de mesotelio o de ovario (20). Parece
que los receptores de estrogenos son mas frecuentemen-
te positivos en carcinomas serosos (93%, 21), que los
receptores de progesterona (29%, 21). Asi pues, la bate-
ria de anticuerpos deberia incluir al menos los receptores
de estrogenos. Se han descrito otros anticuerpos que
podrian ser ttiles en el diagnostico diferencial entre
mesotelioma y carcinoma seroso, como son la Podopla-

CD10 y mesotelioma maligno. A propdésito de un caso

nina y D2-40, que en principio no deberian presentar
inmunoreactividad en los carcinomas serosos, pero pue-
de hallarse inmunoreactividad en algo mas de un 10% de
ellos (22). Diversos autores (23,24) recomienda utilizar
la calretinina y los ER para el diagnodstico diferencial
entre carcinoma seroso y mesotelioma.

El CD10 fue descrito, en patologia ginecologica,
como marcador de células del estroma endometrial, util
en el diagndstico diferencial entre sarcomas del estroma
endometrial de alto grado y leiomiosarcomas. Si bien
algunos leiomiosarcomas muestran inmunoreactividad
para CD10 (1), ésta no es nunca tan difusa ni intensa
como en los sarcomas del estroma endometrial . Poste-
riormente fue descrita inmunoreactividad para CD10 en
componentes sarcomatosos de tumores mixtos mulleria-
nos y carcinosarcomas, adenocarcinomas endometriales
y adenocarcinomas mesonéfricos endocervicales asi
como restos mesonéfricos, sincitiotrofoblasto, carcinoma
de células renales, estroma de tumores ovaricos prolife-
rantes, carcinomas serosos ovaricos, etc. (1,3,5-9) y
estroma de carcinomas serosos de cérvix, pero no en las
células neoplasicas (25).

Ordoiiez (10), estudia la expresion de CD10 en 48
mesoteliomas y observa un 38% de positividad en las for-
mas sarcomatoides y un 48% de positividad en las formas
epitelioides. Esta inmunoreactividad de los mesoteliomas
para CD10, habia sido ya citada en trabajos previos (4).

Nuestro caso presenta inmunoreactividad para AE1-3,
Cam 5-2, vimentina EMA y CD10, y ausencia de inmu-
noreactividad para receptores hormonales, p53, CD34,
HMB45, desmina y actinas y también para calretinina.
Este ultimo dato llama mucho la atencidon de forma que
cuestiona el diagnostico de mesotelioma. La ausencia de
inmunoreactividad para los demads anticuerpos testados y
los datos de la autopsia excluyen un tumor metastasico
pero queda la posibilidad de que se trate de un carcino-
ma seroso primitivo de peritoneo ya que parece ser que
un tanto por ciento bajo de estos (entre el 5 y el 10), no
expresarian receptores de estrogenos (21). El diagnosti-
co de mesotelioma se apoyaria en este caso en la inmu-
noreactividad para CD10 Se ha descrito un leiomiosar-
coma mixoide con inmunoreactividad para CD10 en el
componente mixoide, (1), pero este no parece ser nues-
tro caso ya que el tumor primario no presentaba inmuno-
reactividad para CD10.

En conclusién, la inmunoreactividad para CD10, pue-
de en determinadas circunstancias ser util en el diagndsti-
co diferencial que plantean los mesoteliomas peritoneales.
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