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Resumen. E| tumor fibroso solitario (TFS) es una neoplasia mesenquimatosa de
tipo fibroblastico que, a pesar de ser localizado principalmente en pleura, se ha
observado en otros érganos como la préstata. Por su parte, el tumor fibroso solita-
rio de la préstata es una neoplasia de baja incidencia, crecimiento lento y potencial
maligno incierto, que generalmente se compone de células fusiformes de apa-
riencia citolégicamente benignas, dispuestas en una arquitectura desorganizada,
mezcladas con coldgeno y pequerios vasos sanguineos. Establecer su diagnéstico
se ha vuelto més reproducible desde la identificacién de la fusién de los genes
NAB2-STATé por biologia molecular, que lleva a la sobreexpresién de STATé por
inmunohistoquimica, el cual es un marcador muy sensible y especifico para TFS.
Presentamos el caso clinico de un paciente que debuté con sintomas de com-
presidn vesical, en quien se identificé una masa con epicentro en la préstata que
infiltraba la vejiga y llegaba a la pared rectal, y que luego de estudios de patologia,
inmunohistoquimica y pruebas moleculares se clasificé como un TFS de la présta-
ta, finalmente tratado con cistoprostatectomia radical mas derivacién urinaria.

Palabras clave: préstata, tumores prostéticos, tumor fibroso solitario, factor de
transcripcidon STAT6, prostatectomia.

Abstract. Solitary fibrous tumor (SFT) is a mesenchymal neoplasm of fibroblastic
type, which despite being located mainly in the pleura, has been observed in other
organs such as the prostate. On the other hand, solitary fibrous tumor of the pros-
tate is a rare neoplasm, slow growing, and of uncertain malignant potential, which is
generally composed of spindle cells of cytologically benign appearance, arranged
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in a disorganized architecture, mixed with collagen and small blood vessels. Es-
tablishing its diagnosis has become more reproducible since the identification of
the NAB2-STAT6 gene fusion by molecular biology, leading to the overexpression
of STAT6 by immunohistochemistry, a very sensitive and specific marker for SFT.
We present a clinical report of a patient who consulted with symptoms of bladder
compression, in whom a mass was identified with the epicenter in the prostate
infiltrating into the bladder and reaching the rectal wall. Following histopathology
study, immunohistochemistry and molecular tests it was classified as a SFT of the
prostate, finally treated with radical cystoprostatectomy plus urinary shunt.

Keywords: prostate, prostatic neoplasms, solitary fibrous tumor, STATé transcrip-

tion factor, prostatectomy.

Introduccién

El tumor fibroso solitario (TFS) es una
neoplasia mesenquimatosa de tipo fi-
broblastico, inicialmente descrito por
Klemperer y Rabin en 1930 y después
por Wagner en 1970, como un tumor
mesotelial de origen pleural. Una dé-
cada después, Stout y Murray lo descri-
bieron como un hemangiopericitoma
[1,2]. Su localizacidn mas frecuente es
la pleura y se le conoce como mesote-
lioma fibroso localizado o solitario, fi-
broma subseroso, fibroma submesote-
lial y fibroma pleural [3]. Sin embargo,
también puede afectar cabeza, cuelloy
6rganos de la cavidad abdominal como
vejiga, pelvis renal, vesiculas semina-
les, corddn espermético y la préstata
[4]. EL TFS generalmente se compone
de células fusiformes (fusocelulares) de
apariencia citolégicamente benignas,
dispuestas al azar en una arquitectura
desorganizada, mezcladas con canti-
dades variables de coldgeno y peque-
fios vasos sanguineos asociados [5].

En general, se considera que el TFS
tiene un potencial bioldgico interme-
dio (rara vez metastatizante) [4,6], por
lo que se describen diferentes siste-
mas de estadificaciéon prondstica para
predecir el riesgo de recurrencia/me-
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tastasis, en funcién de una variedad
de hallazgos clinicos y patolégicos [4].
Establecer su diagnéstico se ha vuelto
mas reproducible desde la aparicion
del anticuerpo STATé (transductor de
sefal y activador de transcripcién 6)
por inmunohistoquimica, que sirve
como sustituto para la fusion de los ge-
nes NAB2-STAT6 presente en casi la to-
talidad de los TFS, y representa un mar-
cador muy sensible y especifico, tanto
en tumores convencionales como en
los francamente malignos [5,6].

Los tumores de la prostata se pueden
agrupar en epiteliales, neuroendocri-
nos, del estroma prostético, mesenqui-
males, hematolinfoides y misceldneos
[7], por su parte, el TFS de la prostata
es una neoplasia mesenquimatosa, de
baja incidencia, crecimiento lento y po-
tencial maligno incierto [4]. Debido a la
rareza del TFS de préstata, y a que su
diagndstico se convierte en un reto ya
que puede simular un adenocarcinoma
pobremente diferenciado o varias neo-
plasias mesenquimales de la prostata
[8], consideramos interesante la pre-
sentacion de este caso clinico de un pa-
ciente en quien se identificé una masa
con epicentro en la préstata, que infil-
traba la vejiga y llegaba a la pared rec-
tal, con sospecha inicial de tumor estro-
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mal de potencial maligno incierto, que
luego de estudios de patologia, inmu-
nohistoquimica y pruebas moleculares
se clasificé como un TFS de la prostata.

Caso clinico

Paciente de 69 afos, residente en Rio
Claro, pueblo antioquefio colombiano,
con historia previa de remisién al ser-
vicio de oncologia por sospecha de
sarcoma de préstata, manejado con
prostatectomia parcial. Dos afios des-
pués consulta por empeoramiento de
los sintomas de compresion vesical. Se
le realizé tomografia axial computariza-
da (TAC) de térax sin hallazgos de me-
tastasis, y TAC de abdomen donde se
observé hidronefrosis bilateral, grado Il
y una préstata de 400 cc. La resonancia
magnética del abdomen evidencié una
masa tumoral con afectacién del trigo-
no, con epicentro en lecho prostatico
que comprimia el recto sin invadirlo.
Antigeno especifico de prostata (AEP)
en 0,17 ng/mL. Se realizé junta médica
urolégica que considerd que se enfren-
taban a una proliferacién estromal de
potencial maligno incierto y se deci-
dio realizar cistoprostatectomia radical
mas derivacién urinaria. El reporte de
patologia informé macroscépicamen-
te un tumor de 15 centimetros en la
préstata que ocupaba toda la pelvis,
adherido a la vejiga y a los vasos iliacos
derechos. La histopatologia describid

un tumor fibroso solitario (figura 1), y
adicionalmente 20 ganglios fueron re-
secados con hallazgos negativos para
malignidad. En los estudios de inmu-
nohistoquimica, se observd positivi-
dad para CD34, BLC2 y STATé (figura
2). Los analisis de biologia molecular
demostraron la fusién del gen NAB2-
STATG. Los hallazgos histopatoldgicos,
los estudios de inmunohistoquimica y
resultados de biologia molecular en
conjunto fueron compatibles con un
tumor fibroso solitario de préstata.

Discusion

Los tumores mesenquimales de la prés-
tata son de baja incidencia (<1 %), y a
menudo causan una dificultad diagnds-
tica considerable [9]. Entre las neoplasias
mesenquimales que se pueden encon-
trar en la prostata, se incluyen el tumor
fibroso solitario, la proliferacién miofi-
broblastica, el tumor estromal de poten-
cial maligno incierto, las neoplasias del
musculo liso (leiomiosarcoma)y estriado
(rabdomiosarcoma), y los schwannomas
[10]. El TFS es una neoplasia fibroblas-
tica con inversién gendmica en el lo-
cus 12913 que permite la fusién de los
genes NAB2 y STATé (figura 3), lo que
conduce a la sobreexpresién nuclear del
factor de transcripcién citoplasmaético
STAT6, observable mediante inmunohis-
toquimica, que permite un diagndstico
mas preciso del TFS [6,11,12].

Figura 1. Tumor fibroso solitario de prdstata. Hematoxilina-eosina, A) 40x, B) 20x, C) 10x, se
observa neoplasia de células fusiformes en patrén desorganizado, en un estroma colageno.
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Figura 2. Tincion por inmunohistoquimica
para STAT6 (40x), positivo nuclear.

Aproximadamente 39 casos de TFS de
préstata han sido reportados en la lite-
ratura (tabla 1). La edad promedio es

Proteina STAT6

de 50 a 70 afnos [2,9,13,14]. Su etiolo-
gia y su patogenia son desconocidas,
al igual que su célula original. Son tu-
mores asintomaticos hasta que son lo
suficientemente grandes como para
comprimir los érganos vecinos vesica-
les y prostaticos, presentdndose sinto-
mas obstructivos como aumento de la
frecuencia, retenciéon y urgencia urina-
ria, junto con disuria y hematuria [8].
Los TFS se han descrito en otros érga-
nos del sistema genitourinario, como la
vejiga, las vesiculas seminales, la pelvis
renal y el cordén espermatico [15].

El diagndstico del tumor fibroso soli-
tario implica combinar la historia clini-
ca, resultados de la TAC abdominal, la
histopatologia, la inmunohistoquimica

Proteina NAB2

Proteina de fusion NAB2-STAT6

0o |

B EIDES

NAB2 y STAT6 normales

Fusiéon NAB2-STAT6

Figura 2. Fusién NAB2-STAT6. PID: dominio de interaccién con la proteina; SH2: dominio
homdlogo del Src; TAD: dominio del activador de transcripcion; NCD1y NCD2: dominios
conservados de NAB1 y NAB2; NAB2: proteina 2 de unién a NGFI-A; STATé: transductor
de sefal y activador de transcripcion 6. Tomado y adaptado de [12].
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Tabla 1. Resumen de casos publicados de tumor fibroso solitario en préstata

Autor y afio Edad Clinica Patologia Evolucién
Okubo et al., 40 ahos Dolor abdominal Positivo para CD34  Sin recurrencia
2020[13] y STAT6

Talvitie et al., 2 casos, 66 afios  Sintomas urinarios Biopsia Trucut, Sin recurrencia
2011 [10] y 69 afios tumor bien

Herawi y Epstein,

13 casos, edad

12 con sintomas

circunscrito, CD34 y

vimentina positivos

12 de 13 casos

EI 50 % de los

2007 [16] promedio 63 urinariosy 1 con positivos para casos eran
afos hematuria CD34,BCL2y malignos
CD99
Ronchi et al., 62 anos Retencion urinaria, Positividad para Sin terapia
2017 [6] estrefimiento CD34,BCL2, CD99 postquirlrgica
y STAT6 y sin recu-
rrencia a los 8
meses
Ahnou et al., 77 afios Sintomas urinarios Positividad para Prostatectomia
20211[17] inferiores: disuria'y CD34,BCL2y radical
polaquiuria CD99
Nishith et al., 54 afos Hiperplasia nodular  Positividad para Asintomético
2020 [8] y cistitis vimentina, CD34, en el segui-
CD99 y BCL2 miento
Tanaka et al., 60 ahos Hematuria, antigeno  Positividad para Tratamiento

2018 [1]
Xu et al., 2021 15 pacientes,
[18] edad media inferiores

67,2 anos

Bakhshwin et al.,
2020 [5]

4 pacientes de
49,55, 69y 73
ahos

de préstata normal

Sintomas urinarios

Sintomas de
hiperplasia
prostatica benigna

CD34 quirdrgico

Positividad para
STAT6, CD34 y
ALDH1

Seguimiento
sin recaida
hasta 7 afios

Seguimiento
de 18 meses

Positividad para
STATé, receptores
de progesteronay
GATA3

y las pruebas moleculares. El examen
histopatoldégico de biopsias muestra
una neoplasia de células fusiformes
dispuestas en un patrén desorganiza-
do, acompafnado de vasos hemangio-
periciticos, los cuales tienden a tener
una forma en astas de cuervo, sobre
un estroma colagenizado acompafia-
das de areas mixoides [18], y una tasa
mitotica <4/10 HPF (del inglés, High
Power Fields) [8].

Ademas de la positividad en los estu-

dios de inmunohistoquimica para el
STAT6, existen otros marcadores com-
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plementarios como CD34, BCL2, vi-
mentina y un Kié7 inferior al 20 % [15],
mientras que marcadores como pan-
citoqueratina, actina, desmina, mioge-
nina, receptor de progesterona (PR),
S-100 y CD117 son negativos [8]. Adi-
cionalmente, estudios recientes han
demostrado que la enzima aldehido
deshidrogenasa 1 (ALDH1) es un mar-
cador emergente que puede mejorar
la especificidad del diagndstico de TFS
en la prostata [18]. Por su parte, el AEP
sérico por lo general se encuentra en
valores normales [2,8,19], como suce-
dié con nuestro paciente.

135



Cardona-Palacio A, Vélez-Hoyos A, Mendoza-Rodriguez MA

El diagndstico diferencial del TFS de
préstata debe hacerse tanto con tumo-
res benignos (leiomiomas, schwanno-
mas, dermatofibromas y tumores con
caracteristicas hemangiopericitoides),
los cuales pueden dar imagenes ma-
croscopicas similares, como con tumo-
res malignos (sarcomas y especialmen-
te hemangiopericitomas)[19] (tabla 2).

La mayoria de los casos de TFS tienen
un comportamiento benigno, aunque
se han documentado variantes malig-
nas de esta enfermedad tanto en la
pleura como en los érganos extratora-
cicos. La tasa de malignidad del TFS es
del 10 %, con hallazgos que sugieren
agresividad biolégica como son infiltra-
cién de bordes quirdrgicos, aumento
de celularidad, pleomorfismo nuclear
alto, méas de 4 mitosis/10 HPF, necro-
sis y hemorragia [14]. En los tumores
de origen pulmonar, extrapulmonar y
en tejidos blandos, se ha utilizado un
modelo de prediccién del riesgo de
metéstasis, el cual combina la edad del
paciente mayor de 55 afios, nimero de
mitosis, tamafio tumoral en cm y necro-
sis tumoral [20] (tabla 3), sin embargo,
no esté establecido en préstata debido
a la baja incidencia de esta patologia.

Las opciones de tratamiento son el se-
guimiento estricto en pacientes mayo-
res, donde la lesién no es palpable, y
la prostatectomia radical en pacientes
jévenes, sintomas urinarios graves y le-
sién extensa en estudios de imagenes.
La cistoprostatectomia debe evitarse,
a menos que el crecimiento de la neo-
plasia llegue a la vejiga [19].

Conclusiones

El tumor fibroso solitario (TFS) es una
neoplasia mesenquimatosa de tipo fi-
broblastico que, aunque originalmen-
te se describié en la pleura, puede en-
contrarse en numerosas ubicaciones
anatéomicas. A nivel de la prostata es
raro, y debido a que existe un amplio
espectro de lesiones fusocelulares en
esta glandula, es importante tener una
combinaciéon de hallazgos clinicos, ra-
dioldgicos y patoldgicos para su diag-
néstico diferencial. La positividad de
inmunohistoquimica para STAT6 y los
estudios de biologia molecular que
demuestren la fusién de los genes
NAB2-STAT6 son actualmente un arse-
nal que permiten llegar a un diagnésti-
co mas certero.

Tabla 2. Diagndstico diferencial de tumores fusocelulares de la préstata. Tomado y adaptado de [19]

Neoplasma

Morfologia

Tumor fibroso solitario

Tumor estromal de potencial maligno
incierto

Carcinoma sarcomatoide

Leiomioma

Tumor del estroma gastrointestinal (GIST)

Células similares a fibroblastos dispuestas en un
patrén desorganizado, acompanadas de vasos
hemangiopericiticos en un estroma colagenizado y
formas mixoides ocasionales

Células estromales benignas asociadas a epitelio
glandular. Se asemeja a la hiperplasia glandular sobre
un estroma mixoide. Puede tener un patrén mixoide

Mezcla entre componentes epiteliales y sarcomatoides
indiferenciados con células gigantes atipicas

Fasciculos musculares organizados con ausencia de
figuras mitdticas

Células fusiformes de base recta que desplazan la
gléndula prostatica
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Tabla 3. Modelo de riesgo metastésico en tumor fibroso solitario. Tomado y adaptado de [20]

Factor de riesgo Punto de corte Puntaje asignado

Edad <55 anos 0
>55 anos 1
Mitosis 0 mitosis/10 HPF 0
1-3 mitosis/10 HPF 1
>4 mitosis/10 HPF 2
Tamano tumoral (cm) <5 0
5a<10 1
10a <15 2
>15 3
Necrosis tumoral <10 % 0
>10 % 1
Riesgo Bajo 0-3 puntos
Intermedio 4-5 puntos
Alto 6-7 puntos

HPF: campos de gran aumento (del ingles, High Power Fields).
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