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HISTOPATOLOGIA

Neuroma solitario de la piel. Descripcién de 11 casos

Resumen.—FEIl neuroma solitario de la piel es una neoplasia con
diferenciacion neural, poco frecuente, descrita en 1972 por
Reed y cols.

Se estudiaron los casos del periodo enero 1990-diciembre 1996
y se realizaron tindones convencionales incluyendo Bodian
(axones) y Luxol Fast Blue (mielina); ademas, se practicaron
tinciones inmunohistoquimicas con anticuerpos monoclonales
contra proteina S-100, vimentina, antigeno de membrana
epitelial (EMA), colageno IV y neurofilamentos. Se
encontraron 11 casos, siete mujeres y cuatro hombres, cuya
edad vari6 de 2 a 78 afos, promedio 40,5 anos. Localizaciones
mas frecuentes fueron cara (82%), térax (9%) y abdomen
(9%). Histopatolégicamente, se encontré un nédulo dérmico,
no encapsulado, multilobulado, constituido por células de
nucleos fusiformes y disposicién en fasciculos arremolinados.
Habia axones presentes y fibras mielinicas escasas. El estudio
inmunohistoquimico mostré reaccién positiva para S-100,
vimentina y neurofilamentos en células neoplasicas, EMA en
periferia de los nidos y coldgeno IV en estroma de los nidos.

El neuroma solitario se observa en cara de mujeres jévenes,
como nédulo constituido por células de Schwann, fibras
mielinicas y amielinicas, fibroblastos y capsula similar a la de
fibras nerviosas. El diagnéstico diferencial mds importante es
con neurofibroma asociado a enfermedad de von
Recklinghausen y neuromas multiples asociados a sindrome
NEM tipo IIb.

Palabras clave: Neuroma solitario. Inmunohistoquimica. Piel.
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INTRODUCCION

El neuroma solitario es una neoplasia de origen ner-
vioso poco frecuente de la piel. Esta neoplasia fue des-
crita el ano 1972 por Reed y cols. (1) con el nombre
de neuroma encapsulado con empalizada y sélo re-
cientemente se ha reconocido como una variedad de
tumor de vaina nerviosa periférica (2, 3). Se conoce
también con las siguientes denominaciones: neuroma
solitario encapsulado, neuroma solitario circunscrito,
neuroma encapsulado con empalizada (4). Se han des-
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crito variedades plexiforme (2), multinodular (3), fun-
gosa o vegetante (2) y multiple (5); variantes poco fre-
cuentes son la vascular (2) y la epitelioidea (6). El re-
conocimiento de esta variante de tumor nervioso
periférico es muy importante para distinguirla de neu-
rofibromas asociados a enfermedad de von Reckling-
hausen y de neuromas multiples asociados a sindrome
de Gorlin y NEM tipo II.

El presente trabajo informa de nuestra experiencia
con 11 casos en los cuales se realiz6 estudio inmu-
nohistoquimico.
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MATERIAL Y METODOS

Se recolectaron los casos con diagnéstico de neu-
roma, neurofibroma y schwannoma de la piel del ar-
chivo computado de biopsias del Departamento de
Anatomia Patologica de la Escuela de Medicina de la
Pontificia Universidad Catélica de Chile y de los ar-
chivos de consulta de uno de los autores (SG) del pe-
riodo enero 1990-diciembre 1996.

Se extrajeron los datos de edad, sexo, localizacion, diag-
nostico clinico y tamano de la lesiéon de cada caso. Todas
las preparaciones histologicas obtenidas y tefiidas con he-
matoxilina-eosina fueron revisadas por dos de los autores
para confirmar el diagnéstico de neuroma solitario. Ade-
mas, se realizaron las tinciones de Bodian para identifi-
car axones y de Luxol Fast Blue (LFB) para mielina.

De cada caso, se seleccionaron dareas representati-
vas para estudio inmunohistoquimico. Este se realizé
utilizando la técnica de complejos estreptavidina-bio-
tina-peroxidasa (7). Se emplearon los siguientes anti-
cuerpos: anti-proteina S-100 (Bio-Genex, clon 15E2E2,
conejo, dilucién 1:100), anti-antigeno de membrana
epitelial (Bio-Genex, clon Mc-5, ratén, EMA, dilucién
1:50), anti-vimentina (Bio-Genex, clon LNG6, raton, di-
lucion 1:50), anti-colageno IV (DAKO, clon CIV22, ra-
ton, dilucién 1:50) y anti-neurofilamentos (DAKO,
clon 2F11, raton, dilucion 1:50). En resumen, cortes
histologicos de 4 a 5 pm se incubaron en HyOs 3% en
metanol por 15 minutos para bloquear la actividad en-
doégena de peroxidasa. Los cortes se incubaron luego
con suero normal de conejo por 20 minutos. La in-
cubacién con anticuerpo monoclonal primario se re-
alizé por 90 minutos a temperatura ambiente en ca-
mara himeda. Los cortes fueron lavados en TBS y
expuestos a un anticuerpo secundario biotinilado de
conejo contra IgG de ratén en dilucion 1:300 en buf-
fer TBS por 30 minutos. Luego de un lavado en TBS
se incubaron con S-ABC en dilucién 1:100 por 30 mi-
nutos. La reaccién se revel6 con diaminobenzidina y
H,05 al 0,04% en agua destilada por 10 minutos. La
reaccion se intensificé con OsO4 0, 1% en TBS por tres
minutos. Se realizé un suave contraste con Fast Red y
luego montaje.

RESULTADOS

En la tabla I se resumen las caracteristicas clinico-
patolégicas de los casos estudiados. Se encontraron
siete en mujeres y cuatro en hombres cuyas edades va-
riaron de dos a 78 afios con una edad promedio de
40,5 anos.
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TABLA I: RESUMEN DE LAS CARACTERISTICAS
CLINICO-PATOLOGICAS DE 11 CASOS DE NEUROMA
SOLITARIO ENCAPSULADO DE LA PIEL. UC 1990-1995

Sexo/edad Localizacién Tamano (mm)
F/24 Frente 5
F/25 Frente (reextirpacion) 6
F/2 Labio superior 4
F/35 Parpado 3
M/78 Labio superior 5
F/51 Menton 4
M/7 Abdomen 5
M/39 Nariz 3
F/66 Toérax anterior 2
F/50 Mentén 4
M/69 Ciliar izquierda 4

Las lesiones estaban localizadas en cara (82%), una
en térax (9%) y otraen abdomen (9%). El tamario pro-
medio de las lesiones fue de 4 mm de didmetro mayor.
Clinicamente, aparecian como nédulos o papulas agru-
padas, del color de la piel, bien delimitadas (Fig. 1).

FIG. 1.—Caso 1. Paciente de sexo femenino, 24 afnos de edad con
papulas agrupadas, de varios meses de evolucion, en la frente, de
5 mm de didmetro mayor.
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Histolégicamente, la neoplasia se observé como un
nédulo dérmico superficial con franja libre en dermis
papilar (Grenz Zone) (Fig. 2). Los nidos estaban agru-
pados con fibrosis perifocal sin inflamacién. Cada ni-
do estaba constituido por células fusiformes, sin ati-
pias ni mitosis, ocasionales nucledlos visibles y leve
anisonucleosis. Escaso citoplasma eosinéfilo. Los ni-
dos se observaron de tamano variable, todos aproxi-
madamente redondeados, de crecimiento expansivo
y con caracteristicas grietas que separan el nido de la
dermis adyacente (Fig. 2). No se encontraron areas de
estroma mixoideo ni disposicién en empalizada de las
células.

FIG. 3.—Microfotografia que muestra nidos delimitados por una

lamina conjuntiva de grosor variable positiva para EMA. Notese

el componente de nucleos fusiformes con leve anisocariosis (He-
matoxilina, S-ABC, anti-EMA, x 100).
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FIG. 2.—Visién panoramica que
muestra un tumor multilobulado,
no encapsulado, con tres nidos
redondeados en dermis superficial.
La disposicion fascicular de las
células en cada nido es evidente y
esta resaltada por fisuras
incompletas en los mismos
(Hematoxilina-eosina, x 25).

El estudio inmunohistoquimico mostré intensa re-
accion positiva para S-100, vimentina y neurofilamen-
tos en las células tumorales de los 11 casos . Igualmente,
todos mostraron reaccion positiva para EMA en la zo-
na capsular de los nidos tumorales, en forma de tin-
cién fibrilar o filamentosa (Fig. 3). Ademas, se obser-
v6 una intensa reacciéon positiva para colageno IV en
el estroma de los nidos, delimitando fasciculos de cé-
lulas neopldsicas de tamanos variables con un aspec-
to similar a los fasciculos nerviosos pequenos norma-
les (Fig. 4).
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FIG. 4.—Microfotografia que muestra reaccion positiva para cola-

geno IV en los nidos delimitando fasciculos de tamafo variable.

Notese la reaccidon positiva en la membrana basal de vasos adya-

centes y la mayor intesidad de la reaccion en la zona capsular de
los nidos (Hematoxilina, S-ABC, anti-colageno IV, x 200).



392 S. GONZALEZ Y COLS.—NEUROMA SOLITARIO DE LA PIEL. DESCRIPCION DE 11 CASOS

TABLA II: HALLAZGOS INMUNOHISTOQUIMICOS EN
11 CASOS DE NEUROMA SOLITARIO Y ENCAPSULADO
DE LA PIEL. UC 1990-1995

S100 VIM NF EMA

Células + +
Capsula - - - +
Estroma - - - -

Las tinciones de Bodian (axones) y LFB (mielina)
mostraron escasos axones mielinicos dispersos en el
tumor, a veces con aspecto fragmentado (Fig. 5).

DISCUSION

En la presente casuistica, el neuroma solitario se
presenta predominantemente en la cara de mujeres
adultas, si bien hay casos en otras localizaciones, y cua-
tro de los casos se observaron en hombres. Los ha-
llazgos inmunohistoquimicos confirman que se trata
de un tumor con diferenciacién neural, de tipo peri-
férico, y que contiene células de Schwann con escasos
axones mielinicos. Los hallazgos coinciden con lo des-
crito en la literatura. De hecho, este tumor se encuentra
en adultos, sin predileccién por sexo y aproximada-
mente el 90% de las lesiones se localizan en la cara,
areas perinasales, pero también en mejillas, mentén y
labio y el 10% restante se encuentra en tronco y ex-
tremidades (8).

En el presente estudio se ha demostrado la expre-
si6n de neurofilamentos en los tumores y la presencia
de axones mielinicos. La identificacién de este tumor
y su distincion de las variedades mas comunes de tu-
mores nerviosos periféricos tiene importanda clinica.

T ‘}_.. s R N [ U R e
FIG. 5.—Microfotografia que muestra fibras mielinicas (lineas ne-

gras) y amielinicas (lineas grises) en un nido tumoral (LFB-Bodian
combinado, x 200).
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Es un tumor histolégicamente similar al neuroma del
sindrome de neuromas mucosos multiples (9, 10), pe-
ro es solitario, exclusivamente cutdneo y no se asocia
a las alteraciones endocrinas propias del sindrome
NEM tipo IIb (8). En este ultimo, los neuromas mul-
tiples son predominantemente de localizacién muco-
sa, especialmente bucal. Tampoco se ha descrito aso-
ciado a enfermedad de von Recklinghausen o a otras
facomatosis. De tal manera que también es importan-
te distinguirlo de neurofibroma, especialmente la va-
riedad plexiforme, que es practicamente diagnoéstica
de enfermedad de von Recklinghausen, lo que signi-
fica un pronéstico distinto y peor que el de esta neo-
plasia benigna esporadica.

La naturaleza de estos tumores no esta aclarada. Si
bien se desarrollan lentamente, en forma espontdnea,
en la literatura no se han descrito antecedentes de
traumatismo local, que pudieran explicar un origen
similar al de los neuromas de amputaciéon comunes.
Algunos autores han sugerido un papel indirecto a la
inflamacién asociada a acné (11), pero no ha sido com-
probado en la mayoria de las casuisticas publicadas ni
en la presente tampoco.

Actualmente, estos tumores se incluyen en el gru-
po de tumores de los nervios periféricos, ya sea de vai-
na nerviosa u otras estructuras anexas (8); por lo mis-
mo, se ha sugerido denominar a este grupo como
tumores neuroectodérmicos periféricos (12). Efecti-
vamente, al microscopio electrénico se han identifi-
cado células de Schwann, células perineurales, fibro-
blastos y axones intratumorales, lo que sugiere un
origen y una diferenciacién mucho mas complejos que
si lo fuera s6lo a partir de la célula de Schwann de la
vaina nerviosa (8,12). El diagnéstico diferencial in-
cluye: neuroma traumatico, schwannoma solitario y
plexiforme, neurofibroma solitario y plexiforme, an-
gioleiomioma y fibrohistiocitoma plexiforme. El neu-
roma circunscrito solitario es una lesion constituida
por células de Schwann, fibras nerviosas amielinicas y
escasas mielinicas. Tal como se ha enfatizado en la li-
teratura (3, 8, 12) este tumor no posee una capsula
verdadera, pero si cada nido tumoral esta delimitado
por una estructura que es similar al perineurio tanto
histolégica como inmunohistoquimicamente como se
ha demostrado en el presente trabajo.

Abstract.—Solitary neuroma of the skin is an
infrequent neoplasm with neural differentiation and
described by Reed y cols. in 1972.

Cases from our institution between january 1990
and december 1996 were analyzed. Conventional
histologic stains including Bodian’s (axons) and
Luxol Fast Blue (myelin) stains were performed.
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Immunohistochemistry was also done using
monoclonal antibodies against protein S-100,
vimentin, epitehlial membrane antigen (EMA), coll-
agen IV and neurofilaments. 11 cases, 7 females and
4 males, whose age varied from 2 to 78 years, mean
40.5, were found. Most frequent locations were face
(82%), thorax (9%) and abdomen (9%).
Histologically, the lesion presented as a nodule,
confined to the superficial dermis, without a
capsule, with multiple tumor nests consisting of
spindle cells, axons and few myelinated fibers.
Immunohistochemistry showed positive staining in
tumor cells for protein S-100, vimentin and
neurofilaments; EMA staining was observed at the
periphery of the nests and collagen IV was identified
within the tumor nests stroma.

Solitary neuroma of the skin presented on the face
of young women. It clearly shows complex neural
differentiation with Schwann cells, neurites and
myelinated fibers. The most important differential
diagnosis are neurofibromas associated to von
Recklinghausen’s disease and multiple neuromas
associated to type IIb NEM syndrome.

Gonzalez S, Segovia L, Andrade L. Solitary neuroma of the skin.
Report of 11 cases. Actas Dermosifiliogr 1999;90:389-393.
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