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Caso clínico 

• Mujer de 75 años

• Mamografía de control un 
nódulo heterogéneo en CSE de 
mama derecha. 

• Biopsia con aguja guiada con 
ecografía de una lesión nodular 
heterogénea e irregular que 
mide 23 x 19,5 x 16.7 mm.
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Caso clínico: IHQ 

CK19+



Caso clínico: IHQ 

E-cadherina p120



Caso clínico: IHQ 

RE+



Carcinoma Lobulillar infiltrante, de 
tipo Pleomórfico, variante 

Histiocitoide, GH-II 



Variante pleomófica

Más atipia, 
proliferación y 

agresividad
Células grandes

Con diferenciación: 
Apocrina, 

histiocitoide o en 
anillo de sello

Crecimiento difuso 
y discohesivo

E-cahderina (-) y 
expresión aberrante 

de p120

Fenotipo luminal
(RE+; RP+/-;HER2-) 

HER2+ (30%) o 
triples-

El carcinoma lobulillar es 
2º más frecuente (5-15%)
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HER2+++
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FISH: No amplificado
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SISH: No amplificado



Sobreexprexión
de la proteína 

HER2
Ausencia de 

amplificación: FISH 
y SISH

Contradicción entre ambas técnicas
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• La correcta determinación del estado 
de HER2 es esencial: 

• Tratamiento adyuvante o 
neoadyuvante

• Pacientes con enfermedad 
metastásica. 

• Análisis del HER2:
• Sobreexpresión de proteína 

(IHQ)
• Amplificación génica (ISH)

• La IHQ fue aprobada para el análisis 
de HER2: alta concordancia con el 
FISH. 
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8068 casos

IHQ

0,90% 
(IHQ3+): no 
amplificado

Amplificación 
génica (2,9%)

IHQ-

• Discordancia entre IHQ y FISH
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*Ballard M, Jalikis F, Krings G, A Schmidt R, et al. “Non-classical” HER2 FISH results in breast cáncer: a multi-institutional study. Modern Pathology 2017;30:227-235



• Mantienen la validez de ambas 
técnicas.

• Se considera HER2-POSITIVO 
cualquier cáncer de mama con 
resultado positivo en IHQ (score 
3+) o en ISH.

• Aunque existan contradicciones 
entre ambas técnicas.

• Informar al oncólogo. 

Guías ASCO/CAP



Carcinoma Lobulillar infiltrante, de 
tipo Pleomórfico, variante 

Histiocitoide, GH-II, 
Fenotipo luminal B-HER2+



(Arch Pathol Lab Med. 2010;134:e48–e72)



RE-/RP- HER2-
Triple –

(QT)

RE+ (>1%)/RP- HER2+ (IHQ)
Luminal B- HER2+ 
(QT+H+antiHER2)

Hace unos años…

Ahora



• La paciente recibió tratamiento 
neoadyuvante (THP+/-AC)

• Junio 2019: Tumorectomía
• Focos residuales de Carcinoma lobulillar

infiltrante de tipo pleomórfico, GH-II.

• ypT1a(m): 0,4 cm el de mayor tamaño, 
sobre un lecho tumoral de 1,2 cm.

• Bordes quirúrgicos libres.

• Respuesta a TNA: Grado 4-A de Miller y 
Payne. RCB-I (Index 0,94).

• Completando el tratamiento QT y 
antiHER2.
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Conclusiones 

El carcinoma lobulillar infiltrante es el segundo tipo más frecuente después 
del carcinoma infiltrante sin tipo especial.  

La variante pleomórfica presenta un comportamiento biológico más 
agresivo y tiene peor pronóstico que los carcinomas lobulillares clásicos.

La guía ASCO/ CAP considera como HER2-POSITIVO: sobreexpresión de la 
proteína con IHQ (score 3+) o amplificación en ISH.

La importancia de una evaluación meticulosa de los RRHH en el momento del 
diagnóstico. 



Muchas gracias 
por vuestra 
atención


