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INFORMACION DEL ARTIiCULO RESUMEN
Hist_ﬂr_ia del articulo: ) Contexto: Las neoplasias que afectan de forma secundaria al pancreas son extremadamente inusuales,
Recibido el 25 de abril de 2020 acontecen en menos del 3% de los casos y dificultan el diagnéstico diferencial con un adenocarcinoma
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) primario de pancreas, por la clinica y las caracteristicas radiolégicas y citolégicas inespecificas. El trata-
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miento quirdrgico ha sido considerado como una opcién de primera eleccién en pacientes seleccionados
con metastasis tinica. Sin embargo, los procedimientos quirtirgicos requeridos se caracterizan por una
mortalidad notable y morbilidad significativa y cada caso tiene que ser valorado por un comité multidis-
ciplinar.
Caso clinico: Reportamos el caso de una mujer de 47 afios que present6 una lesion en la cabeza pancreatica
cuatro afios después de la mastectomia radical modificada por un carcinoma lobulillar infiltrante de
mama derecha. Ante la sospecha de neoplasia primaria se realizé una duodenopancreatectomia cefalica. E1
andlisis inmunohistoquimico de la pieza quirtrgica sugirié la naturaleza metastasica de la lesion descrita.
Conclusion: Creemos que cuando una lesién pancreatica se desarrolla en un paciente con neoplasia previa,
la hipdtesis de una metastasis solitaria en el pancreas siempre debe considerarse. La historia clinica debe
analizarse meticulosamente y todas las suposiciones deben incluirse en el proceso del diagnéstico.
© 2020 Publicado por Elsevier Espafia, S.L.U. Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC
BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).
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Pancreatic metastasis from infiltrating lobular breast carcinoma: Difficulties
in diagnosis and review of medical literature

ABSTRACT

Keywords: Context: Neoplasms that secondarily affect the pancreas are extremely rare, occur in less than 3% of cases
Breast “?013135“15 ) and make differential diagnosis with a primary adenocarcinoma of the pancreas difficult, due to clinical
Pancreatic metastasis and nonspecific radiological and cytological characteristics. Surgical treatment has been considered the
Esgﬁizﬁziezzﬁggiiﬁzma first-choice option in selected patients with single metastases. However, the required surgical procedures
are characterized by significant mortality and significant morbidity and each case must be assessed by a
multidisciplinary committee.
Case report: We report the case of a 47-year-old woman who presented a lesion in the pancreatic head,
4 years after radical mastectomy modified by an infiltrating lobular carcinoma of the right breast. Sus-
pecting a primary tumour, a cephalic duodenopancreatectomy was performed. Immunohistochemica
analysis of the surgical specimen suggested the metastatic nature of the described lesion.
Conclusion: We think that when a pancreatic lesion develops in a patient with previous neoplasia, the
hypothesis of a solitary metastasis in the pancreas should always be considered. The medical history
should be carefully analysed, and all assumptions should be included in the diagnostic process.
© 2020 Published by Elsevier Espafia, S.L.U. This is an open access article under the CC BY-NC-ND
license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).
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Introduccion

A diferencia del carcinoma pancreatico primario, las metasta-
sis al pancreas de tumores malignos representan un evento inusual
con una incidencia reportada que varia del 1,6 al 11% en estudios de
autopsia de pacientes con enfermedades malignas avanzadas'?. Se
sabe que normalmente el pancreas puede estar invadido directa-
mente por parte de canceres de 6rganos vecinos, como el estdmago,
higado y bazo. Sin embargo, la difusién por via linfatica y hemat6-
gena es la forma mas comtn de diseminacién de los carcinomas
de células renales y pulmén y, menos frecuentemente, de carci-
noma colorrectal, seguido de melanoma maligno, leiomiosarcoma
y cancer de mamaZ.

Generalmente es sabido que los sitios preferidos para la dise-
minacién del cincer de mama son el pulmén, huesos, higado,
glandulas suprarrenales, cerebro y ovarios. Especialmente en las
etapas mas avanzadas de la enfermedad generalizada, es curioso
observar metastasis en practicamente todos los 6rganos del
cuerpo®. Sin embargo, queda como una peculiaridad (s6lo se han
descrito 18 casos en la bibliografia médica) encontrar metasta-
sis aisladas de carcinoma lobulillar infiltrante de mama a nivel
pancreatico’; si la localizacién aislada afecta exclusivamente al
pancreas, se podria diagnosticar errbneamente como un adenocar-
cinoma pancreatico primario®.

En casos muy seleccionados (metastasis tinica, sintomas obs-
tructivos) una reseccién quirdrgica radical puede considerarse
como tratamiento de las metastasis pancreaticas por cancer de
mama, con una mejor tasa de morbimortalidad perioperatorias,
sobre todo gracias a los avances en la duodenopancreatectomia
cefalica, logrando al mismo tiempo una supervivencia prolongada;
sin embargo, el papel de la cirugia de las metastasis pancreaticas de
cancer de mama no esta claramente definido, aunque parece ser ttil
en la paliacién de los sintomas’. En el contexto del seguimiento del
carcinoma de mama, es fundamental la deteccién precoz y la carac-
terizacién de estas lesiones con pruebas de imagen y, en el caso de
dudas diagnésticas, biopsia con ecoendoscopia pancreatica.

Reportamos un caso raro de metastasis pancreatica solitaria de
carcinoma lobulillar infiltrante de mama; discutiremos la clinica,
las caracteristicas del tratamiento quirdrgico y el resultado de la
anatomia patolégica.

Caso clinico

Mujer de 47 afios con antecedente de tiroidectomia total por car-
cinoma papilar, a la que en 2015 se le diagnostic6 de un carcinoma
lobulillar multicéntrico de mama derecha con afectacion ganglio-
nar (cT2N + MO); por lo tanto, se decidié tratamiento neoadyuvante
(taxotere, adriamicina, ciclofosfamida) seguido de mastectomia
derecha con linfadenectomia axilar. En 2018, present6 recidiva
cutaneadelaregién externa de lamama derecha; se realizé extirpa-
cién quirtrgica y posteriormente radioterapia en lecho quirtirgico
y cadenas ganglionares. En junio de 2019, a raiz de una elevacién
del Ca 15-3, se evidenci6 una lesién solitaria 6sea a nivel parietal
izquierdo de la calota craneal; se opté por tratamiento radiotera-
pico locorregional. En octubre de 2019, cuatro afios después de la
primera cirugia y manteniéndose asintomatica, durante la prueba
de extensién con tomografia por emisiéon de positrones-tomografia
computarizada (PET/TC) se observé una lesién hipermetabolica en
la cabeza pancreética, confirmada con ecoendoscopia, como una
lesién hipoecogénica de 18 x 25 mm, sin afectaciéon vascular y
sugestiva de adenocarcinoma de probable origen pancreatico tras
la puncién aspirativa.

Presentado el caso en el comité multidisciplinar, se deci-
di6 intervencién quirtrgica de duodenopancreatectomia cefalica
sin preservacion duodenal. Tras la intervencién, la paciente

Figura 1. Carcinoma lobulillar metastasico de mama infiltrando el tejido pancrea-
tico (flecha) cerca de un conducto excretor (asterisco).

Figura 2. Carcinoma lobulillar infiltrante de mama en el tejido pancreético que
expresa GATA3 nuclear (flecha).

presenté un empeoramiento franco con la aparicién de coagula-
ciénintravascular diseminaday fracaso multiorganico, necesitando
hemofiltraciéon; durante el ingreso en la Unidad de Cuidados Inten-
sivos (UCI), se realiz6é pruebas de imagen repetidas sin evidenciar
colecciones ni dehiscencias de suturas. Al dia 18 postoperatorio,
sin mejoria clinica ni respuesta neurolégica, se realiz6 TC cere-
bral evidenciado hematoma intraparenquimatoso frontoparietal
izquierdo, con efecto masa, que condujo al fallecimiento de la
paciente.

El estudio anatomopatolégico de la pieza quirdirgica mostr6 una
lesién neoplasica de 4 cm compatible con metastasis de carci-
noma lobulillar infiltrante (fig. 1), moderadamente diferenciado,
que expresaba GATA 3 de manera intensa (fig. 2), mamoglobina y
GCDFP-15 de manera débil, con receptores estrogénicos positivos
al 40%.

Discusion

Las metastasis pancreaticas son extremadamente inusuales y la
incidencia de lesiones pancreaticas como sitios de metastasis soli-
tarias a partir del cancer de mama es inferior al 3%3; de hecho,
a diferencia de la prevalencia de metastasis hepaticas que puede
alcanzar el 40%, la participacién del carcinoma de mama en el
tracto gastrointestinal y en el pancreas es indudablemente menos
frecuente. Asch et al.> mostraron una diseminacion gastrointesti-
nal en el 16,4% de 337 pacientes que murieron de carcinoma de
mama mientras Cifuentes y Pickren® encontraron una incidencia de
metastasis pancreaticas del 13% entre 707 autopsias de pacientes
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con cancer de mama. En la bibliografia médica hemos encontrado
25 casos de metastasis solitarias en el pancreas® procedente de un
carcinoma de mama (18 lobulillares y siete ductales) y la disemina-
cién ala cabeza pancredtica es mas comuin que ala cola pancredtica.

El carcinoma lobulillar infiltrante de mama parece hacer metas-
tasis con una predileccién particular al tracto gastrointestinal'? y
al pancreas'!. La ictericia en pacientes con carcinoma de mama es
probablemente el resultado de la presencia de metastasis bilobares
del higado y la aparicién de la ictericia es un signo asociado con una
media de supervivencia de solo un mes'2. En un pequefio grupo de
pacientes, la ictericia es causada por obstruccién extrahepatica del
conducto biliar. En nuestro caso, no habia ictericia y la paciente se
encontraba asintomatica. En la serie de Le Borgne et al.'> e Hio-
tis et al.'4, el tumor metastasico pancreatico pudo ser detectado
en condiciones completamente asintomadticas; en otro informe de
18 pacientes con metastasis pancreaticas, 15 eran asintomaticas y
fueron detectados durante el seguimiento!>.

El intervalo de tiempo entre el primario no pancreatico y la
deteccion de metastasis pancredticas varia ampliamente y el diag-
néstico de nuevas lesiones en el pancreas generalmente ocurre
dentro de los tres primeros afios'6. En nuestro caso, el intervalo
de tiempo fue de cuatro afios. En el caso del carcinoma de mama,
el tiempo de aparicion de las metastasis solitarias en el pancreas
puede llegar hasta los ocho afios después de la mastectomia'”. En
la bibliografia médica se ha descrito también un 15% de metastasis
sincrénicas.

Ultrasonografia, TC y resonancia magnética nuclear se utili-
zan para diagnosticar enfermedades pancreaticas, pero a menudo
es dificil distinguir la naturaleza primaria o secundaria de la
neoplasia'®. La evidencia radiolégica de mudltiples lesiones en el
pancreas puede indicar la sospecha de metastasis pancreaticas'®.
En nuestra paciente, los estudios de imagen incluyeron TC con
contraste intravenoso e imagen de resonancia magnética nuclear.
Generalmente, las lesiones hipovasculares tienen mas probabilidad
de ser secundarias que un cancer primario; sin embargo, algunas
metastasis pancredaticas son hipervasculares y estas lesiones deben
ser distinguidas de un carcinoma neuroendocrino primario.

El método mas fiable para confirmar el diagnéstico es la biop-
sia pancreatica, pero no siempre permite la diferenciacién entre un
primario y una metastasis; de hecho, los tumores metastasicos pue-
den imitar morfolégicamente a los originados en el gastrointestinal
primario y es necesario aplicar marcadores inmunohistoquimicos
especificos de 6rgano que ayuden a resolver el conflicto, como es el
caso de GATA 3, mamoglobina y GCDFP-15, que revelaron el origen
mamario de la lesién en nuestra paciente. El aumento del marcador
sérico especifico CA 15-3 puede ayudar a hacer posible el diagnés-
tico diferencial; sin embargo, el aumento del nivel sérico de CA 15-3
no siempre es significativo?°.

Estudios previos mostraron que el pronéstico de los pacientes
con enfermedad metastasica del pancreas suele ser mejor respecto
al del carcinoma pancreatico primario, pero hay algunos conflictos
de opiniones sobre el tratamiento de estos pacientes. Hoy en dia
no existen indicaciones establecidas para la reseccién pancreatica
de las metastasis pancreaticas de origen mamario; algunos auto-
res consideran factores favorables para la intervencién quirdrgica
lalocalizacién aislada, la ausencia de una elevada carga tumoral, un
largo periodo libre de enfermedad que indica un patrén biolégico de
crecimiento lento®2!. En pacientes que presentan ictericia obstruc-
tiva, si una reseccién curativa no es posible debido a la invasion de
los vasos mesentéricos o la presencia de metastasis diseminadas,
se puede optar por un drenaje endoscépico paliativo, mejorando
los sintomas y la calidad de vida. Ademas de la cirugia, pacien-
tes con metastasis del carcinoma de mama pueden ser tratados
por quimioterapia y terapia hormonal (tamoxifeno) con resultados
similares si el tumor es positivo para receptores de estrégenos>Z,
Por lo tanto, la opcién de reseccién debe reservarse principalmente

para el caso de metastasis limitadas al pancreas y susceptibles de
cirugia y sobre todo en los casos de fuerte duda diagnéstica. Res-
pecto a los pacientes que se sometieron a reseccién pancreitica
para carcinoma de mama metastasico, la tasa de supervivencia
vari6 de 12 a 132 meses?3. En nuestro caso, la paciente presentaba
afectacién 6sea solitaria y fallecié en el postoperatorio por fallo
multiorganico irreversible y hematoma cerebral tras 18 dias de la
intervencion.

Nuestra paciente presentaba una lesién pancreatica de 4 cm de
didmetro; la TC y la ecoendoscopia con PAAF indicaron un carci-
noma pancreatico primario y, teniendo en cuenta la importante
susceptibilidad genética de la paciente, se asumi6 que se trataba de
un cancer primario de pancreas y se decidi6 realizar una duodeno-
pancreatectomia cefalica. Sélo la informacién a posteriori, gracias
al estudio de la pieza quirtrgica, ofrecié un diagnéstico correcto de
metdstasis de carcinoma lobulillar infiltrante de mama. En nues-
tra experiencia, recomendamos en caso de historia de carcinoma
de mama previo, transmitir este tipo de informacién preliminar
al patélogo. Es importante identificar a pacientes con metastasis
pancredticas solitarias ya que son buenos candidatos para el trata-
miento combinado incluyendo cirugia, quimioterapia, radioterapia
y terapia hormonal. Creemos que, en el caso de una metastasis
solitaria de pancreas, en ausencia de metastasis multiples, se debe
realizar una reseccién pancredtica, si es técnicamente posible, para
aliviar la obstruccion duodenal y mejorar la supervivencia.

En conclusién, en un paciente con neoplasia conocida previa,
debemos considerar la metastasis como diagnéstico diferencial
ante una nueva lesién pancredtica Gnica. La informacién disponible
muestra que, en pacientes seleccionados con metastasis aisladas de
carcinoma de mama, se puede realizar una duodenopancreatecto-
mia con una aceptable tasa de morbimortalidad.
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