Rev Senol Patol Mamar. 2020;33(4):157-161

SENOLOGIA

Revista de Senologia
€ y Patologia Mamaria

de Senologia y Patologia Mamaria

www.elsevier.es/senologia EE—

CASO CLINICO

Carcinomatosis peritoneal secundaria a cancer de g

Check for

mama ductal infiltrante sincrénico a adenocarcinoma "=
de sigma. Revision bibliografica a propésito de un caso
tratado en nuestro hospital

Miriam Alcaide Lucena®*, Maria Sol Zurita Saavedra®, Laureano Vazquez Medina®,
Carlos José Rodriguez Gonzalez®, Jorge Ramos Sanfiel”, Pablo Torné Poyatos?
y Benito Mirén Pozo"

@ Unidad de Patologia Mamaria. Servicio de Cirugia General y Aparato Digestivo. Hospital Universitario San Cecilio, Granada,
Espana

b Unidad de Coloproctologia. Servicio de Cirugia General y Aparato Digestivo. Hospital Universitario San Cecilio, Granada, Espafia
¢ Servicio de Oncologia Médica. Hospital Universitario San Cecilio, Granada, Espafia

Recibido el 26 de marzo de 2020; aceptado el 8 de abril de 2020
Disponible en Internet el 6 de julio de 2020

PALABRAS CLAVE Resumen

Cancer de mama; Objetivo: Revision bibliografica del diagndstico, tratamiento y supervivencia del carcinoma de
Carcinoma ductal mama metastasico que cursa con carcinomatosis peritoneal.

infiltrante; Pacientes y métodos: Presentamos el caso de una paciente en tratamiento en nuestro hospital
Carcinomatosis comentandose los aspectos clinicos, diagnosticos y terapéuticos de interés.

peritoneal Conclusion: Las metastasis del tracto gastrointestinal extra-hepaticas secundarias a tumor de

mama son poco comunes (8-10%). La carcinomatosis peritoneal presenta una baja incidencia,
habiéndose descrito pocos casos en la literatura, siendo la mayoria de tipo lobulillar infiltrante.
Nuestro caso tratado de carcinomatosis peritoneal de origen mamario ductal infiltrante lo hace
aun mas infrecuente.
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Peritoneal Abstract

carcinomatosis Aim: We provide a literature review of the diagnosis, treatment and survival of metastatic

breast cancer with peritoneal carcinomatosis.
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Patients and methods: We present a case treated in our institution and discuss relevant clini-
cal, diagnostic, and therapeutic features.

Conclusion: Extra-hepatic gastrointestinal metastasis from breast cancer is infrequent (8%-
10%). The incidence of peritoneal carcinomatosis is low, with few cases reported in the
literature, mostly from invasive lobular carcinoma. Our case of invasive ductal carcinoma is

even less frequent.

© 2020 SESPM. Published by Elsevier Espafa, S.L.U. All rights reserved.

Introduccion

La incidencia de cancer de mama ha aumentado en las
Ultimas décadas, mientras que la tasa de mortalidad ha dis-
minuido debido a los avances del tratamiento, asi como el
diagndstico en estadios precoces gracias al cribado poblacio-
nal. Como resultado, ha aumentado el niUmero de pacientes
que sobreviven a esta enfermedad, lo que conlleva un
aumento de la tasa de deteccion de recurrencias, cuyo diag-
nostico y manejo presenta un reto para el clinico. Uno de
estos ejemplos es la carcinomatosis peritoneal de origen
mamario, la cual es poco frecuente, habiéndose descrito
solo algunos casos en la literatura. Este hallazgo se rela-
ciona en mayor frecuencia con el tipo histoldgico lobulillar
infiltrante, y suele presentarse de forma tardia respecto al
diagndstico de la lesion mamaria.

Presentamos el caso de una paciente con carcinomato-
sis peritoneal de origen mamario que se muestra de forma
sincronica al tumor primario, cuyo origen es un carcinoma
ductal infiltrante. Debido a la infrecuencia del caso que pre-
sentamos, tanto por su origen de un subtipo ductal y ademas
el diagndstico sincronico, hemos considerado interesante
publicarlo en esta revista.

Material y métodos

Mujer de 53 afos que consulta a su médico de familia por
inflamacion, dolor y enrojecimiento en mama derecha. Se
cataloga como una celulitis e inicia tratamiento antibio-
tico oral y topico durante un mes sin respuesta, por lo
que es derivada a Dermatologia. Ante la no respuesta al
tratamiento se realiza biopsia cutanea que, confirma el
diagnostico de carcinoma ductal infiltrante luminal B (RE
93%, RP 15%, Her2 negativo, Ki67 70%). Tras el diagnos-
tico se solicita mamografia que evidencia engrosamiento
cutaneo vy trastorno arquitectural en el cuadrante supe-
roexterno de la mama derecha (fig. 1). Estos hallazgos se
confirman en la ecografia, que ademas objetiva adenopatias
axilares homolaterales y adenopatia Unica contralateral.
El estudio de extension se realiza con PET-TC que ade-
mas de la lesion mamaria y adenopatias axilares bilaterales
(fig. 2), informa de neoformacion en sigma, por lo que se
realiza colonoscopia visualizando estenosis parcial en sigma
que se biopsia con resultado de adenocarcinoma enteroide
moderadamente diferenciado. Se propone tratamiento neo-
adyuvante (adriamicina mas ciclofosfamida (AC), seguida

de taxanos) para después realizar tratamiento local al ser
una enfermedad oligometastasica. Sin embargo, la enfer-
medad presenta un perfil de agresividad alto, progresando
a nivel cutaneo a AC. Esto motivd un cambio precoz a
paclitaxel, con lo que se consiguio respuesta parcial. Se
interviene realizando mastectomia radical modificada tipo
Madden derecha, y linfadenectomia axilar izquierda. En el
mismo acto quirlrgico, se realiza laparoscopia observando
implantes multiples menores de 2 cm en peritoneo parietal
y epiplon con un indice de carcinomatosis peritoneal (PCl)
igual a 18 (fig. 3), realizando toma de biopsias y omentec-
tomia, no resecando lesion en sigma al considerarlo como
metastasico.

El informe de Anatomia Patologica (AP) cataloga la lesion
como carcinoma ductal infiltrante (ypT1c/T4d), en axila
derecha con infiltracion metastasica en 7 de 7 adenopatias
(N2) y 2/7 en axila izquierda. Los implantes peritoneales y
en epipldn se establecen como metastasis de carcinoma duc-
tal de origen mamario. Tras los resultados inicia tratamiento
con abemaciclib, letrozol y goserelina en primera linea. El
PET TC se realiza finalizado el cuarto ciclo, que presenta
captacion a nivel Unicamente del sigma.

Se presenta el caso nuevamente en comité multi-
disciplinar y se decide sigmoidectomia laparoscopica sin
anastomosis. En esta intervencion se evidencian implantes
en mayor nimero y tamaio con respecto a la primera inter-
vencion (fig. 4), localizados tanto en peritoneo como en la
pared del colon sin causar obstruccion intestinal, ademas
de ascitis en cantidad moderada no conocida previamente,
calculando esta vez un PCl de 21 (fig. 5). La AP informa
de adenocarcinoma enteroide de sigma pT1NO e implantes
peritoneales de carcinoma de mama que afecta a serosa de
colon sigmoide, incluidos los limites quirdrgicos.

Tras evidenciarse la progresion por laparoscopia se opta
por continuar con tratamiento hormonal en segunda linea,
fulvestrano, en este caso, puesto que la paciente estaba
asintomatica. Se solicitd la determinacion de PI3K para valo-
rar la adicién de alpelisib, pero esta fue negativa. En menos
de dos meses del inicio de la segunda linea comienza con
clinica suboclusiva, realizandose TAC que informa de ascitis
severa y progresion a nivel peritoneal. Dada la refracta-
riedad a hormonoterapia y los sintomas secundarios a la
progresion, se opta por doblete de quimioterapia, carbopla-
tino mas gemcitabina. Se consigue respuesta inicial, pero
la paciente tiene que ingresar por toxicidad hematologica
severa, que es la situacion actual de la paciente. Hasta el
momento, presenta una supervivencia de 28 meses.
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Figura 1

ral, Bilateral
1RCC

Mamografia mama derecha en proyeccion oblicua mediolateral y craneocaudal con engrosamiento cutaneo generalizado

y aumento de densidad en cuadrante superoexterno (CSE) y retroareolar.

Figura 2

CTWB 3.0 8311, 0412720

PET TC con foco hipermetaboélico en CSE de mama derecha y refuerzo difuso de actividad en la piel de la mama, multiples

focus hipermetabdlicos en axial derecha y dos focus a nivel de axial izquierda. Ademas, se aprecia foco hipermetabolico en sigma.

Discusion

El cancer de mama es el tumor maligno mas frecuente
a nivel mundial en la mujer. La incidencia ha aumentado
en las Ultimas décadas, disminuyendo asi la mortalidad
debido al diagnostico precoz y el avance en el trata-
miento. La localizacion del cancer de mama metastasico

estd bien documentada en la literatura encontrandose con
mas frecuencia a nivel 6seo, higado, pulmén y cerebro.
Sin embargo, existen otras localizaciones menos frecuentes
como el peritoneo (8-10%) si bien, en series de necropsias
se han encontrado tasas de hasta un 35%, lo que indica la
gran dificultad que supone el diagndstico de esta patologia’.
Sin embargo, diversos estudios sefalan que el patron de
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Figura 3 Imagenes intraoperatorias de la primera interven-
cion que detectan implantes peritoneales a nivel de peritoneo
en hemidiafragma derecho y epiplon.

Figura 4 Imagenes intraoperatorias de la segunda interven-
cion con implantes peritoneales en colon y peritoneo de mayor
tamano.

Figura 5 Imagenes intraoperatorias de la segunda interven-
cion con ascitis.

metastatizacion del cancer de mama presenta diferencias
significativas segin su tipo histoldgico, ya sea ductal o
lobulillar. Asi, mientras los carcinomas ductales infiltran-
tes metastatizan con mas frecuencia a ganglios linfaticos,
pulmén y pleura, los carcinomas lobulillares lo hacen en
el tracto gastrointestinal, genitourinario, higado, médula
Osea y en el peritoneo y el retroperitoneo’. Las metas-
tasis peritoneales se han asociado con un peor prondstico,
gran morbimortalidad y una baja tasa de supervivencia con
respecto a las otras localizaciones, comprobando que si se
diagnostican en los primeros cinco afos del diagnostico del
cancer de mama, tienen un peor pronostico que si se diag-
nostican después*”.

Existen pocos casos descritos de carcinomatosis peri-
toneal de origen mamario, lo que provoca un desafio

clinico, pues existen escasas referencias en la literatura
sobre el prondstico y el manejo clinico y terapéutico de
estas pacientes, y los pocos que tenemos estan basados en
estudios observacionales en su mayoria retrospectivos, con
un tamano muestral escaso. El autor Beniey® redactd en
2019 una revision de los articulos que hasta el momento
estaban publicados, para determinar el patron de disemi-
nacion, los métodos de diagnostico y el prondstico de las
metastasis gastrointestinales y peritoneales del cancer de
mama. Ademas, esta revision tuvo como objetivo evaluar el
papel de la cirugia citorreductora con o sin quimioterapia
intraperitoneal hipertérmica (HIPEC) en pacientes afecta-
dos. En esta revision se incluyen 21 articulos en inglés,
en su mayoria observacionales. La mayoria de los articu-
los demuestran que la carcinomatosis peritoneal en cancer
de mama esta principalmente asociada a carcinoma lobu-
lillar infiltrante en comparacion con el carcinoma ductal
infiltrante, con diferencias estadisticamente significativas.
Inoue et al. informaron que el 68.8% de los carcinomas lobu-
lares se habian extendido al peritoneo en comparacion con
el 1% de los carcinomas ductales’®. En cuanto a los subtipos
moleculares mas frecuentes con relacion a la diseminacion
peritoneal encontramos, en este orden, los Her2+, lumi-
nal B y triple negativo, estos datos fueron estadisticamente
significativos, y ademas congruentes con la importancia pro-
nostica de los subtipos intrinsecos mas agresivos’.

Se ha descrito también que los tumores que presentan
una pérdida somatica de p53 y E-cadherina se asocian con
el desarrollo de metastasis a distancia y en concreto, con
diseminacion peritoneal en el cancer de mama'®.

Su diagndstico es dificil dada la inespecificidad de la
sintomatologia y el largo periodo que, con frecuencia,
ocurre desde el diagnoéstico inicial del tumor mamario hasta
la afectacion peritoneal. La sospecha clinica y el estudio
histoldgico-inmunohistoquimico ayudan a diferenciar entre
un tumor primario de cavidad peritoneal y metastasis de
carcinoma de mama. Actualmente el TAC es el método diag-
nostico de eleccion en la carcinomatosis peritoneal dada
su rentabilidad diagnostica, con una sensibilidad que varia
segun las series entre el 60% y el 93%, dependiendo del
tamanio de los nddulos, las regiones abdominopélvicas explo-
radas y la experiencia del radiologo.

Por tanto, ante una paciente con antecedente de car-
cinoma de mama (especialmente lobulillar) con sintomas
gastrointestinales en la que en pruebas de imagen se
diagnostique de carcinomatosis peritoneal, deberemos pen-
sar en la posibilidad de afectacion metastasica de origen
mamario. En este sentido, el empleo de la laparoscopia
diagnostica para la obtencion de biopsias, asi como la valo-
racion de la extension de la enfermedad y resecabilidad, son
recomendables.

Hay una falta de conocimiento de sintesis y recomen-
daciones especificas para el tratamiento de las metastasis
peritoneales del cancer de mama. Los estudios que eva-
lban el papel de la cirugia son principalmente retrospectivos
y con un pequeiio tamafo muestral, por lo que no sirven
para asentar conclusiones al respecto’"'2. En términos de
tratamiento quirdrgico, hay una escasez de datos sobre los
resultados de la quimioterapia intraperitoneal hipertérmica
(HIPEC). Los estudios incluidos sugirieron un papel para la
cirugia citorreductora y la HIPEC demostraron resultados
alentadores en pequenas cohortes cuando no se presenta
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enfermedad residual después del procedimiento’®. Se nece-
sitan estudios mas grandes y solidos para determinar su
impacto en la supervivencia especifica del cancer de mama.
La cirugia debe explorarse mas en estudios prospectivos en
pacientes con una carga metastasica baja, sin metastasis
extraabdominales y una alta probabilidad de citorreduccion
completa. El manejo terapéutico de estas pacientes debe
individualizarse segln los casos, en espera de resultados de
nuevos estudios y ensayos clinicos. Ademas, la determina-
cion del PCI (Peritoneal Cancer Index) es fundamental para
establecer el pronostico de la enfermedad, valorar la res-
puesta al tratamiento sistémico y determinar la opcion de
cirugia de citorreduccion.

Es importante en estos pacientes complejos con afec-
tacion peritoneal, remitirlos a un Centro de Referencia en
el tratamiento multimodal donde pueda ser evaluado y, en
caso de cumplir criterios de inclusion, realizar tratamiento
multidisciplinar y cirugia citorreductora + HIPEC.
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