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Tumor de Krukenberg
secundario a
adenocarcinoide apendicular

Krukenberg tumor secondary
to appendiceal adenocarcinoid

RESUMEN

Las metastasis ovdricas de tumores apendiculares
son excepcionales. Presentamos el caso de una
mujer de 38 anos con una tumoracion ovarica
bilateral sometida a histerectomia total con
salpingo-ooforectomia bilateral, apendicectomia y
omentectomia. El estudio anatomopatologico revelo
la presencia de un tumor de Krukenberg
secundario a un adenocarcinoide oculto de
apéndice. Asimismo, se realiza una actualizacion de
estos casos.

PALABRAS CLAVE

Tumor de Krukenberg. Apendicular.
Adenocarcinoide.

ABSTRACT

Ovarian metastasis from appendiceal neoplasms are
rare. We present the case of a 38-year-old woman
with bilateral ovarian tumors who underwent

bilateral salpingo-oophorectomy, total hysterectomy,
appendectomy and omentectomy. Pathological
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diagnosis was Krukenberg tumor from an occult
appendiceal adenocarcinoid. We also review the
literature on this topic.
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INTRODUCCION

El tumor de Krukenberg designa una neoplasia
ovdrica, generalmente bilateral, y casi siempre me-
tastdsica, caracterizada por la presencia de células
con morfologia en anillo de sello y citoplasmas re-
pletos de mucinal. Estas células tumorales se hallan
rodeadas por una intensa reaccion fibrosa estromal
ovarica.

El origen del tumor de Krukenberg se localiza, en
la mayoria de los casos (por encima del 70%), en un
adenocarcinoma gastrico?. Otros adenocarcinomas
de origen intestinal, pancreatico, mamario, vesical,
etc.3, pueden ser ocasionalmente la fuente de las
metastasis ovaricas.

Algunos casos de tumor de Krukenberg descritos
son secundarios a una neoplasia apendicular, bien a
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un adenocarcinoma convencional de tipo intestinal,
bien a uno de tipo mucinoso, o bien a uno de cé-
lulas en anillo de sello. Sin embargo, también los tu-
mores carcinoides apendiculares pueden ser respon-
sables de metastasis ovaricas™’.

El carcinoide es el tumor apendicular mas fre-
cuente. Se identifica entorno a 1 por cada 300 piezas
de apendicectomia extirpadas, y en muchos casos es
un hallazgo incidental o bien asociado a una apen-
dicitis aguda por obstruccion de la luz®. Puede divi-
dirse en varios tipos a partir de su patron histopato-
logico. El mas comun es el carcinoide insular, que
posee nidos solidos de células pequenias, monomor-
fas, con escaso atipismo. Algunos tumores carcinoi-
des presentan rasgos de diferenciacion glandular y se
les designa como adenocarcinoides. Entre ellos se re-
conoce una variante tubular y otra que posee células
caliciformes o células con morfologia en anillo de se-
llo. Esta ultima variedad de tumor carcinoide muci-
noso es mas agresiva que la forma insular habitual, y
de ella derivan la mayor parte de las metastasis de
los tumores carcinoides apendiculares®.

Los tumores carcinoides metastidsicos a ovario
son muy infrecuentes, representan en torno al 1% de
todas las metastasis ovaricas, y pueden derivar de
primarios en el apéndice, el intestino delgado, el co-
lon, el pulmén o el estdbmago’.

Presentamos un caso de tumor de Krukenberg,
en el que la neoplasia primaria procedia de un ade-
nocarcinoide apendicular de variedad de células en
anillo de sello. Asimismo, realizamos una revision de
la bibliografia sobre el tema.

CASO CLINICO

Paciente de 42 afnos, gravida 2 para 2, eumeno-
rreica, que en la revision ginecologica anual es diag-
nosticada de tumoracion anexial, por lo que es re-
mitida a nuestro centro para completar el estudio y
su tratamiento. La paciente no refiere antecedentes
medicoquirargicos de interés. En la exploracion gi-
necolbgica presenta una tumoracion ovarica bilateral.

Al practicar el estudio ecografico vaginal se pone
de manifiesto un tGtero de caracteristicas normales,
junto con la presencia de unas tumoraciones ovari-
cas de caracteristicas solidas (ovario derecho de 4 X
5 cm y ovario izquierdo de 6 X 6 cm). Se objetiva
una discreta ascitis. El estudio Doppler pone de ma-
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nifiesto una gran vascularizacion en ambas masas
ovaricas, con presencia de flujos vasculares de baja
resistencia (IP: 0,78; IR: 0,36).

Ante la sospecha clinica de un posible tumor de
Krukenberg se practica a la paciente una gastrosco-
pia y una tomografia computarizada (TC) abdomi-
nopelviana, ambas con resultados negativos en en-
fermedad gastrointestinal. Asimismo, se practican
mamografias para descartar el origen mamario, que
también son negativas.

El estudio de marcadores tumorales pone de ma-
nifiesto un ligero incremento del CA-125 (54 U/ml).
El resto de los marcadores tumorales practicados:
(CA-15,3, AFP, CEA-19,9, gonadotropina coridnica
humana [hCG) son normales.

La paciente es sometida a una laparotomia, don-
de se evidencia la presencia de una ascitis discreta
y unas tumoraciones ovaricas bilaterales solidas. No
se objetivan otras alteraciones en otros 6rganos ni
estructuras. Se procede a practicar un lavado perito-
neal, seguido de una histerectomia con doble sal-
pingo-ooforectomia, omentectomia, apendicectomia
y biopsia de ganglios paraadrticos.

La pieza de histerectomia revela endometrio de
caracteristicas proliferativas, sin rasgos anémalos. El
apéndice aparentemente normal (fig. 1) muestra en
el tercio medio obliteracion de la luz con presencia
de cordones epiteliales, de células de mediano ta-
mano, entremezclados con células mucosecretoras
en anillo de sello (fig. 2). Los cordones neoplasicos
se localizan principalmente en el drea submucosa y
se extienden por la serosa apendicular e incluso se
aprecia invasion neural.

El estudio histologico muestra en ambos ovarios
abundante estroma fibroso, escleroso, con fasciculos
de células fusiformes y abundante matriz colagena,
entre en el que se identifican, de forma aislada, pe-
quefios cordones de células epiteliales, asi como al-
gunas células mucosecretoras con morfologia en ani-
llo de sello. Los cordones epiteliales tienen un ligero
atipismo con nucleos hipercromaticos, sin nucleolo
aparente y con una baja tasa mitotica (inferior a 1
mitosis por 10 campos de gran aumento), aunque de
dificil cuantificacion dado el gran predominio del
componente estromal. Las células de morfologia en
anillo de sello se identifican de forma aislada o en
relacion con los cordones epiteliales. Muestran cito-
plasmas vacuolados amplios y palidos, repletos de
mucina, con nucleo excéntrico.
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Figura 1. Pieza macroscopica: apéndice aparentemente normai.

Las secciones del epiplon revelan también mi-
croimplantes neopldsicos similares a los descritos.
Las células en anillo de sello resultan positivas con
técnica de PAS-Alcian, con coloracion azulada, lo
que indica presencia de mucoposlisaciridos predo-
minantemente de tipo 4cido (intestinal).

El estudio inmunohistoquimico revela el mismo
patron para los nidos metastasicos ovaricos y la tu-
moracion apendicular con expresion de marcadores
epiteliales: citoqueratina de amplio espectro (AE1-
AE3), y antigeno epitelial de membrana (EMA). Se
observa expresion de marcadores neuroendocrinos
(enolasa y cromogranina A); y el antigeno carcino-
embrionario (CEA) es débilmente positivo, y el CA-
125, negativo. La tumoracion presenta un indice de
proliferacion con Ki-67 (MIB-1) en torno a 4%. No
se observa inmunotincion nuclear para p53 que su-
giera mutacion.

La paciente es sometida a quimioterapia post-
operatoria con un protocolo de CAP-F (cisplatino,
adriamicina, ciclofostamida y 5-fluorouracilo). Por
desgracia, a los 7 meses de la intervencion la pa-
ciente desarrolla metastasis hepaticas y una carcino-
matosis peritoneal difusa, y fallece a los 9 meses de
la intervencion.

DISCUSION

El apéndice es excepcional como origen de un
tumor de Krukenberg comparado con el estbmago,
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Figura 2. Imagen microscopica: células mucosecretoras en anillo
de sello.

el colon, la mama vy el tracto biliar!. Asi, hasta la fe-
cha se han publicado en la literatura menos de 40
casos de metdstasis ovaricas procedentes de un tu-
mor primario de apéndice®.

El carcinoide representa el tumor mas frecuente
del apéndice, y presenta un pronostico favorable ex-
cepto en la variedad mucinosa®>. El tumor carcinoi-
de, en su variedad mucinosa, comparte caracteristi-
cas histologicas y biologicas con el adenocarcinoma;
asi, el término adenocarcinoide se emplea para de-
signar este tipo de tumoracion apendicular”.

En los adenocarcinoides el estudio immunohisto-
quimico es positivo para la cromogranina A (marca-
dor neuroendocrino)?, tal y como sucede en nuestro
caso, lo que demuestra que se trata de un tumor
adenocarcinoide en lugar de un carcinoma.

El diagnostico de una neoplasia primaria de
apéndice como origen de un tumor de Krukenberg
en el acto quirargico (laparotomia) suele ser excep-
cional®®, dado que en la gran mayoria de los casos
el apéndice es macroscopicamente normal, tal y co-
mo acontecié en nuestro caso. Asi, existen numero-
s0s casos en que en la primera laparotomia no se
practic6 una apendicectomia y, por tanto, el diag-
nostico de origen apendicular se vio retrasado a una
segunda laparotomia o a un estudio post mortem™s,
lo que lleva a recomendar la prictica de una apen-
dicectomia en los casos en que se sospeche un tu-
mor de Krukenberg aun cuando el apéndice sea
aparentemente normal.
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Desde el punto de vista clinico, hay que destacar
que los tumores adenocarcinoides de apéndice sue-
len tener un comportamiento muy agresivo®®, tal y
como acontecié en nuestro caso. Asi, el 25% de to-
dos los adenocarcinoides apendiculares presentan
metastasis a distancia en el momento de su diag-
nostico’*. Debemos tener presente que las diferen-
cias biologicas entre un carcinoma y un adenocarci-
noide son escasas y, por tanto, los términos
adenocarcinoide o carcinoide mucinoso no deben
inducir errbneamente al clinico a pensar que se tra-
ta de una variante histologica menos agresiva®,

El pronostico de una paciente con un tumor
apendicular de tipo carcinoide que presente metas-
tasis ovaricas en el momento del diagnostico (tumor
de Krukenberg) es realmente pobre. La gran mayo-

ria de las pacientes diagnosticadas hasta la fecha han
presentado una supervivencia inferior al ano desde
el diagnostico®s.

El tratamiento recomendado en este tipo de pa-
cientes incluye la histerectomia con salpingo-oofo-
rectomia bilateral, omentectomia y apendicectomia.
Algunos grupos defienden la practica de una hemi-
colectomia en lugar de una apendicectomia aislada,
aunque no se ha demostrado una supervivencia su-
perior en tales casos*. El tratamiento postoperatorio
clasico que aconsejaba el empleo de 5-fluorouracilo
y/o radioterapia ha sido desalentador en este tipo de
pacientes. Recientemente, se ha empleado un régi-
men con cisplatino* con buenos resultados, aunque
en nuestro caso el empleo de este protocolo no evi-
td6 una evolucion letal y de rapida progresion.
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