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Metastasis en mama de melanoma maligno cutaneo
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PALABRAS CLAVE Resumen Las metastasis en mama desde tumores primarios extramamarios suponen el 2% de
Cancer de mama; todos los tumores malignos de la mama (linfomas y melanomas malignos son los mas frecuentes),
Metastasis y pueden simular tumores primarios tanto clinica como radioldgicamente. El pronodstico de
extramamaria; pacientes con metastasis de mama de tumores sélidos en general es malo (el 80% mueren antes de
Melanoma maligno un ano). El tratamiento mas aceptado es la escision simple, por lo que conocer, previamente a la

cirugia, la procedencia metastasica del nddulo impedira una cirugia demasiado agresiva que no
va a mejorar el prondstico.

Presentamos un caso de metastasis de mama de un melanoma maligno cutaneo diagnosticado
en piel de costado derecho (extirpado 3 anos antes).
© 2009 SEGO. Publicado por Elsevier Espana, S.L. Todos los derechos reservados.

KEYWORDS Breast metastases from cutaneous malignant melanoma

Breast cancer;

Extramammary Abstract Breast metastases from extramammary primary tumors account for 2% of all
metastases; malignant breast tumors (the most common being lymphoma and malignant melanoma) and
Malignant melanoma can mimic primary breast carcinoma clinically and radiologically. The prognosis of patients with

metastases to the breast from solid tumors is generally poor, with 80% dying in the first year. The
most widely accepted treatment is simple excision. Consequently, determining the source of
metastases prior to surgery avoids further surgical procedures that will not improve prognosis. We
present a case of metastases from malignant cutaneous melanoma to the breast diagnosed in the
right thoracic wall and surgically excised 3 years previously.
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Introduccion

Las metastasis en mama desde tumores extramamarios son
raras (suponen alrededor de un 2% de los tumores malignos de
mama)'-2. Los melanomas y los linfomas son la procedencia
mas comtn®2, seguidos de los procedentes de pulmén, ovario
0 estomago>*.

Aunque infrecuentes, las metastasis de mama de los
melanomas pueden simular tumores primarios tanto clinica
como radiolégicamente. El conocimiento, antes de realizar la
cirugia sobre la mama, de la procedencia metastasica de
mama de un melanoma previo nos va a permitir evitar
realizar una intervencion quirirgica demasiado agresiva
que no va a mejorar el pronostico. De hecho, la mayoria
de los pacientes va a desarrollar diversas metastasis en un
corto periodo de tiempo, por lo que una cirugia mayor sobre
la mama va a dar pobres resultados en término de control de
la enfermedad.

Descripcion del caso clinico

Paciente de 60 afios, que consultd por un nédulo de mama
derecha de un mes de evolucion.

En cuanto a los antecedentes familiares, su madre habia
sido diagnosticada de un carcinoma ductal infiltrante grado Il
(pT1cNgMo) a la edad de 78 afos.

Entre sus antecedentes personales, contaba con la reali-
zacion de histerectomia con doble anexectomia a los 45 afos
(cuya indicacion habia sido mioma y quiste endometridsico
derecho). Posteriormente realizd tratamiento sustitutivo
estrogénico durante 10 afios. Durante todo este tiempo, se
llevaron a cabo mamografias anuales, la primera de las cuales
encontro varios nddulos en mama derecha ecograficamente
compatibles con fibroadenomas, y con puncién con aguja fina
inicial (al ser palpable el mayor de ellos localizado en cua-
drante inferoexterno de mama) también citologico compati-
ble con este diagnostico. Tras la observacién inicial
mamografica de los nddulos, se llevo a cabo una resonancia
magnética mamaria sin evidencia de hipercaptacion patolé-
gica. Estos nddulos habian permanecido estables durante el
seguimiento mamografico anual posterior (fig. 1).

A los 57 anos, fue diagnosticada (en otro centro) de
melanoma de extension superficial nivel Il de Clark y
0,49 mm de espesor de Breslow, con marcada respuesta
inflamatoria, sobre nevus melanocitico en piel de costado
derecho (se realiz6 reseccion quirdrgica con bordes libres).
Posteriormente a este diagnostico, se llevaron a cabo revi-
siones periddicas sin evidencia de enfermedad.

Cuando acudi6 a nuestra consulta (10 meses después de la
realizacion de la Ultima mamografia, que no habia mostrado
cambios con respecto a la previa), vino refiriendo nddulo de
reciente aparicion. Presentaba en la exploracién clinica un
nodulo de mama derecha de 2 x 2,5 cm en cuadrante supe-
roexterno (CSE), de consistencia semidura y bordes parcial-
mente mal definidos. La axila era clinicamente negativa.

Ante este hallazgo, se realizd mamografia (fig. 2),
que informo de la presencia de formacién nodular, ligera-
mente irregular, en CSE de mama derecha, hacia la colade la
mama, de nueva aparicion con relacion a la ultima mamo-
grafia. El resto de los nédulos mamograficos de mama dere-
cha no mostraban cambios respecto a imagenes previas.

Figura 1
noédulo.

Imagen mamografica anterior a la aparicion del

Figura 2
aparicion.

Imagen mamografica del nédulo palpable de nueva

La ecografia mamaria mostré (ademas de las imagenes
nodulares similares a las del afio previo), un ndédulo sélido,
de bordes lobulados, correspondiente al nédulo palpable y
mamografico, midiendo en su eje mayor 2 cm (fig. 3).

Dadas las caracteristicas del nddulo, se solicit6 resonancia
magnética mamaria (fig. 4) para una evaluacion mejor de la
lesidn, que mostro realce muy precoz de contraste, con curva
de lavado temprano (sospechoso de malignidad) del nédulo
en CSE de la mama derecha, sin imagenes patoldgicas en la
axila.
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Figura 3

Se realiz6 una biopsia con aguja gruesa en la consulta. La
histologia de los cilindros extraidos (fig. 5) mostro infiltracion
por tumoracion sélida con nidos de células atipicas, grandes,
de habito epitelioide, con nlcleos atipicos y nucléolos pro-
minentes, con células inflamatorias circundantes. Esta ima-
gen indicaba tumor metastasico, en primer lugar de
melanoma, lo que se confirmo con técnicas de inmunohisto-
quimica (paraqueratinas AE1-AE3 negativas, Queratinas
K903, 7 y 20 asimismo negativas, vimentina positiva, proteina
S-100 positiva, antigeno HMB-45 positivo y Melan positivo)
(fig. 6).

Solicitamos estudio de extension, sin encontrar hallazgos
patolégicos salvo el del mencionado nédulo de la mama.

Consultado el servicio de dermatologia de nuestro hospi-
tal, y de acuerdo con la paciente, se decidi6 solo extirpacion

Figura 4 Imagen del nddulo con resonancia magnética.

-Mamas
L12-5

MI 0,7
TiS 0,2

‘F5 Gan. 59°
232dB/C4
H/3/4

11Hz 6cm
L

Imagen ecografica del nddulo palpable.

del nédulo palpable de mama. Finalmente se realizd tumo-
rectomia del nédulo de mama con biopsia intraoperatoria de
bordes, que se amplié intraoperatoriamente para obtener
amplios margenes quirdrgicos. El estudio histolégico diferido
confirmo el diagnostico de melanoma metastasico realizado
previamente mediante aguja gruesa (fig. 7). Se trataba
histolégicamente de un nédulo de 2,4 cm de eje maximo.

Tres meses mas tarde, en un nuevo estudio de extension
(resonancia magnética) se encontraron 3 lesiones hepaticas
solidas (indicativas de metastasis). Desafortunadamente,
6 meses mas tarde, se encontraron también varios nodulos
pulmonares. A pesar del tratamiento con quimioterapia
(dacarbacina, cisplatino y carmustina), no se observo
respuesta clinica ni radiolodgica, y una nueva body-TAC reveld
la presencia de metastasis cerebrales. Dos meses mas tarde la
paciente fallecia.

Discusion

Las metastasis en mama desde tumores extramamarios son
raras (solamente suponen entre un 1,3-2,7% de los tumores

Figura5 Biopsia con aguja gruesa: tumor solido creciendo con
un limite neto con la grasa.
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Figura 7 Células de habito epitelioide (lo que no es el patrén
de crecimiento habitual de los tumores de mama), formando
pequefios nidos sin estroma entre ellos.

malignos de mama"2. Melanomas y linfomas son la proce-
dencia mas comtn™?2, seguidos de los procedentes de pul-
moén, ovario o estdmago>*.

Aunque infrecuentes, las metastasis en mama desde dis-
tintas localizaciones pueden simular tumores primarios,
tanto clinica como radiolégicamente. El conocer previa-
mente a la cirugia su procedencia metastasica impedira
cirugia demasiado agresiva que no va a mejorar el pronostico.
El patrén mamografico de la enfermedad metastasica suele
consistir en lesiones relativamente bien circunscritas, nodu-
los generalmente solitarios de margenes solo ligeramente
irregulares y sin microcalcificaciones®. Sin embargo, en raras
ocasiones se han descrito microcalcificaciones en tumores
metastasicos en mama desde el ovario®’. Rara vez la masa
mamaria puede ser la presentacion inicial de un cancer
oculto extramamario®.

Histolégicamente puede ser dificil reconocer la proceden-
cia metastasica de un tumor en la mama. Datos que pueden
indicar esta procedencia incluyen la distribucién de las célu-
las tumorales malignas con distribucion periductal y/o peri-
lobular en ausencia de carcinoma intraductal o lobulillar
in situ?. En los casos procedentes de melanoma maligno,

frecuentemente se puede ver pigmento melanico en alguna
de las células neoplasicas, pero conviene confirmar el diag-
nostico mediante inmunohistoquimica. Para ello, se utilizan
paneles inmunohistoquimicos para antigenos epiteliales
(queratinas y citoqueratinas) y melanociticos (proteina
S-100 y antigeno HMB-45). Una reaccion positiva a las cito-
queratinas sugiere carcinoma, mientras que la positividad a
la proteina S-100 y HMB-45 indica melanoma®. La S-100 (se
expresa tanto en el citoplasma como en el nicleo) es el
marcador mas sensible y se expresa en el 95% de los casos. El
antigeno HMB-45 se expresa Unicamente en el citoplasma.

Gran parte de los tumores metastasicos en mama de
melanomas van a poder ser diagnosticados mediante pun-
cion-aspiracion con aguja fina (sobre todo en pacientes
diagnosticados previamente de tumor maligno), pero en
algunos casos es necesario el estudio inmunohistoquimico,
como ya hemos dicho, para distinguir entre tumor primario o
metastatico'®, para lo que se requiere puncion con aguja
gruesa o pieza histologica tras reseccion.

El pronostico tras sufrir un melanoma maligno esta influido
por la profundidad de invasion del tumor primario'" (clasi-
ficacion de Breslow), y asi se considera que cuando ésta es
superior a 0,76 mm se ensombrece mucho el pronéstico'”
(aunque en nuestra paciente este factor pronéstico adverso
no se dio).

El tratamiento de los melanomas malignos cutaneos con
enfermedad local sin afectacién clinica de ganglios regiona-
les (estadios | y 1) consiste en la exéresis amplia de la lesion y
la biopsia selectiva del ganglio centinela, y cuando esta
ultima es positiva, linfadenectomia completa'>. Las pacien-
tes con adenopatias regionales histoléogicamente positivas
(estadios Il y alguno de los 1V) deben recibir adyuvancia tras
cirugia'.

En el manejo de una Unica metastasis de melanoma, si
ésta es resecable y tras valoracion local y a distancia, se
puede realizar exéresis amplia de la lesion.

Aproximadamente un 20% de pacientes que han presen-
tado un melanoma maligno desarrollardn metastasis (los
localizaciones preferentes son higado, pulmoén y cerebro).

Las metastasis en mama de los melanomas malignos son
raras y en alrededor del 40% de las pacientes afectadas de
tumor mamario, ésta es la primera manifestacion de la
enfermedad®®. La mayoria de las pacientes que presentan
metastasis de melanoma maligno en la mama son premeno-
pausicas'>'®, con una edad media de 38,6 afios'’. Normal-
mente se presentan en forma de nodulo solitario de rapido
crecimiento, con mas frecuencia en el cuadrante superoex-
terno, dando en la mitad de los casos algin sintoma de
molestia o incluso dolor'®. El tamafio medio al diagndstico
del nédulo de mama es de 2 cm de diametro. El tumor
generalmente es movil, sin fijacion superficial ni profunda,
solo es bilateral en un 8% de los casos y los cambios en el
pezén son raros'®. La afectacion ganglionar axilar se ha
comunicado entre un 25-80% de los casos'’.

La localizacion primaria mas comdn del melanoma que
produce metastasis en mama es la pared toracica superior y
los miembros superiores, mientras que rara vez los mela-
nomas en miembros inferiores producen metastasis en
mama'>'®, El tiempo medio entre la presentacién inicial
del melanoma y el desarrollo de la metastasis mamaria es
de 33 meses'®. Tras el diagndstico de melanoma metastasico
en mama hay que realizar una completa evaluaciéon de una
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posible enfermedad metastasica difusa con estudio de exten-
sion completo, ya que es frecuente encontrar metastasis en
pulmon, higado u otros tejidos subcutaneos'> ',

El mecanismo de diseminacion desde el melanoma prima-
rio hacia la mama se cree que se realiza por via linfatica
directa, lo que explicaria el porqué las localizaciones prima-
rias mas comunes son las procedentes de la mitad superior del
cuerpo, y la frecuente afectacién ganglionar axilar. No se
conoce la causa de la mayor incidencia en mujeres preme-
nopausicas. Algunos autores postulan que los factores hor-
monales pueden tener un papel importante en el
asentamiento de las células de melanoma en la mama'®, y
otros que esto probablemente sea debido al hecho de la
mayor vascularizacion del tejido mamario en mujeres jove-
nes que en mujeres de mayor edad'®. Nuestra paciente, sin
embargo, era posmenopausica, aunque habia realizado tra-
tamiento estrogénico durante 10 afos, y hasta 2 afos antes
del diagnostico inicial de melanoma en piel del costado, y 5
anos antes del diagnostico de la metastasis de mama, res-
pectivamente.

El prondstico de pacientes con metastasis mamaria de
tumores solidos en general es malo y hasta el 80% mueren
antes de un afo'®. La supervivencia media tras el diagnostico
de la metastasis del melanoma en mama es de alrededor de
10 meses'®, y mas del 80% mueren dentro del afio siguiente®.
En vista de este pronéstico tan malo, el tratamiento mas
comunmente aceptado es la escision simple para el control
local de la enfermedad'™"®, seguido de quimioterapia sisté-
mica de naturaleza puramente paliativa?°. Esto hace que
conocer antes de la cirugia la procedencia metastasica del
nodulo impida una cirugia demasiado agresiva que no va a
mejorar el pronéstico.
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