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RESUMEN:

El carcinoma lobulillar infiltrante de mama constituye entre un 2% y un 20%
de los carcinomas infiltrantes de mama. La incidencia de metastasis gastrointestinales
extrahepaticas observadas en los estudios de necropsia varian desde un 6% a un 18%,
siendo el estomago el 6rgano mas afectado, seguido de colon y recto (Gegundez et
al), (Pla et al) (Cervi et al) (Habertisch et al). La ausencia de sintomas especificos de
las metastasis digestivas de mama hace que esta patologia se infradiagnostique con
frecuencia (Rashmi et al)(Schwartz et al)(A.Bamias). Una correcta anamnesis clinica
y el diagnostico anatomopatolégico definirdan el tratamiento a realizar. Presentamos
el caso de una mujer de 67 afios intervenida hace 15 afios de carcinoma lobulillar de
mama, que debuta actualmente con un cuadro de lumbalgia e ureterohidronefrosis
derecha por una metastasis en recto.

Introduccion:

El cancer de mama es el tumor maligno mas frecuente en la poblacion femenina,
con una importante morbimortalidad asociada. Las metastasis linfaticas y/o a distancia
estan presentes en el 60% de las pacientes en el momento del diagndstico, mientras
que entre un 30% y un 80% las desarrollaran después del tratamiento quirdrgico,
quimioterapico, radioterapico u hormonal( A.Mabias) (Dinesh C et al)( Doval et al); En
el caso del carcinoma lobulillar de mama, se ha observado una predileccion por hueso,
organos ginecologicos, peritoneo y retroperitoneo, siendo menos frecuente la afectacion
del tracto gastrointestinal como vesicula (Dinesh et al)( Flora Zagouli et al), colon
(Signorelli C)( Rashmi Birla), intestino delgado (Carlos Gegundez), valvula ileocecal(
Santini et al) o estomago (Aurello P et al)(Ayantunde et al) . Es rara la aparicion de
metastasis en recto (Habertisch et al)(Cervi et al)(Bamias et al) y su presentacion
clinica puede simular un tumor primario, por lo que resulta de gran utilidad el estudio
histologico para obtener el diagnostico final (Robert W)(De lott). Pretendemos recalcar
la importancia de una correcta anamnesis clinica ante la presencia de una tumoracion
digestiva en pacientes con antecedentes de cancer de mama, especialmente si se trata de
un carcinoma lobulillar. Presentamos a continuacion el caso de una mujer de 67 afios
intervenida hace 15 afios de carcinoma lobulillar de mama que debuta actualmente con
un cuadro de lumbalgia y ureterohidronefrosis derecha por una metastasis en recto.

Caso clinico:



La paciente, de 67 afios, fue inicialmente diagnosticada de carcinoma lobulillar
infiltrante de mama izda, realizdndose una mastectomia radical modificada con
linfadenectomia y quimioterapia posterior. El estudio histologico mostré una
proliferacion celular con disposicion en cordones e hileras, con niicleos pequefios con
moderado pleomorfismo y, en general, escasos citoplasmas, sin formacion de luces
ductales. Ocasionalmente algunas células presentaban citoplasmas mdas amplios y
vacuolados con desplazamiento focal del nucleo hacia la periferia, mostrando cierta
morfologia con células en anillo de sello, lo que se aprecia mejor con la tincion de PAS.
(fig 1). Las células fueron positivas para ambos receptores de estrogenos y progesterona.

Durante el seguimiento la paciente permanecié asintomatica, hasta que
actualmente debuta 15 afios después, con dolor lumbar derecho, por lo que se realiza
TAC abdominopélvico (fig. 2 y 3) y RMN; en dichas exploraciones se aprecia una masa
en uniéon rectosigmoidea, ureterohidronefrosis derecha y metéstasis vertebrales
lumbares. En la analitica se aprecid una cifra de CA 15.3 de 79,5, con CEA y Ca 19.9
dentro de la normalidad. Se practica Colonoscopia en la que se visualiza una
neoformacién estenosante a 7cm de margen anal externo (MAE) que se biopsia. El
informe histologico revela un adenocarcinoma mal diferenciado de células en anillo de
sello con una disposicion infiltrativa de la mucosa ofreciendo un patron de linitis
plastica (fig.4); en el estudio inmunohistoquimico complementario las células tumorales
fueron negativas para receptores de estrogenos y progesterona, asi como para CK20 y
CDX2 (fig.5). La negatividad de CK20 y CDX2 no apoyaba el origen intestinal del
tumor; teniendo en cuenta ademas que en la histologia del carcinoma lobulillar existia
un componente de células en anillo de sello similar a la de la biopsia rectal, se concluy6
que la lesion rectal se trataba de una metastasis. Se descartd la posibilidad de que el
tumor primario fuera de origen gastruico o pancreatico y se procedid a realizar
Mamografia y Ecografia mamaria bilaterales, para descartar un tumor mamario
metacronico; se aprecid en el cuadrante superior interno de la mama derecha, un nodulo
hipoecoico, de contornos regulares, predominantemente solido de unos 2,3x2cm con
componente quistico excéntrico cuyo resultado anatomopatolégico mostré tnicamente
un fibroadenoma. Ante la ausencia de nuevas neoplasias primarias de mama u otros
organos, y habiendo descartado con inmunohistoquimica que se tratara de una
neoformacidn primaria rectal, se concluy6 que se trataba de una metéstasis en recto de
células en anillo de sello de un carcinoma lobulillar intervenido 15 afios antes. La
paciente fue remitida al Servicio de Oncologia para iniciar tratamiento, previa
colocacion de un catéter doble J en rifion derecho.

Discusion:

El carcinoma lobulillar infiltrante de mama constituye entre un 2% y un
20% de los carcinomas infiltrantes de mama; hasta en un 30% de los casos presenta
multicentricidad y bilateralidad. La incidencia de metastasis gastrointestinales
extrahepdticas observadas en los estudios de necropsia varian desde un 6% a un 18%,
siendo el estomago el 6rgano mas afectado, seguido de colon y recto (Gegundez et al),
(Pla et al) (Cervi et al) (Habertisch et al). La ausencia de sintomas especificos clinicos
y radiologicos de las metéstasis, hacen que esta patologia se infradiagnostique con
frecuencia (Rashmi et al)(Schwartz et al)(A.Bamias).

Parece existir una relacion entre el tipo histologico del carcinoma de mama con
el tipo de organos en los que con mayor frecuencia metastatiza. Harris (Harris et al)
apunto, tras revisar 966 pacientes, que el carcinoma lobulillar tenia mayor tendencia
a metastatizar en hueso, tracto gastrointestinal, 6rganos ginecologicos, peritoneo y



retroperitoneo, a diferencia del carcinoma ductal, en el que era mayor el nimero de
metastasis pulmonares. Lamovec (Lamovec et al) en 1991 concluyé también que en
las 261 autopsias de pacientes fallecidas por cancer de mama, el carcinoma lobulillar
metastatizaba significativamente con mayor frecuencia en el sistema gastrointestinal,
los organos ginecoldgicos, el peritoneo y el retroperitoneo, mientras que el
carcinoma ductal infiltrante metastatiza mas en el pulmon, sin encontrar diferencias
estadisticamente significativas en cuanto a las metastasis en el hueso y las glandulas
suprarrenales(Gegundez et al). En 1993 Borst (Borst et al) publico en una serie de 2605
pacientes con carcinoma de mama metastasico, que existia un predominio de metastasis
de organos gastrointestinales, ginecologicos y en el peritoneo y el retroperitoneo del
carcinoma lobulillar, mientras que en el carcinoma ductal predominaban las metastasis
de pulmoén y pleura. En esta serie, el porcentaje de metastasis en el intestino delgado fue
del 2,2% en el carcinoma lobulillar y del 0,09% en el carcinoma ductal (Gegundez et al)

En este caso, describimos una metastasis en recto de un carcinoma
lobulillar de mama cuya presentacion clinica fue a modo de lumbalgia. Diversas
pruebas complementarias y fundamentalmente la colonoscopia, permitieron obtener una
muestra histologica para llegar al diagnéstico. Es posible en algunos casos que la
biopsia obtenida endoscopicamente no describa células malignas (Cervi)(Gegundez),
pero se considera necesaria la realizacion de la misma, ya que la morfologia de dicha
lesion puede resultar macroscopicamente diferente a la de un tumor primario; algunos
trabajos describen engrosamiento difuso simulando linitis plastica en el colon (Fayemi),
apariencia de Enfermedad de Crohn (Koos)o incluso areas aisladas de ulceracion mas
que una masa solitaria concreta (4.Bamias)(Taal)(Schwartz)(Van Halteren)(Rabau). En
el caso clinico que hemos expuesto la histologia de la biopsia rectal fue de células en
anillo de sello. El carcinoma de células en anillo de sello de colon es muy infrecuente y
por lo general afecta a pacientes jovenes. Macroscopicamente infiltra de manera difusa
la pared, mientras que al microscopio se observa un componente mucinoso
preferentemente intracelular, lo que desplaza el nticleo hacia la periferia, ofreciendo una
configuracion de célula en anillo de sello. El diagnéstico diferencial entre lesion
primaria del colon o metéstasis a distancia de un carcinoma gastrico, mamario o
pancredtico se establece mediante la inmunohistoquimica; un CK7-/CK20+ favorece la
opcion de carcinoma primario del colon, mientras que la tipologia CK7+/CK20-
orientaria hacia una lesién metastdsica. Recientemente se estd utilizando otro marcador
inmunohistoquimico denominado CDX2. Se trata de un factor de transcripcion presente
en los nucleos de las células epiteliales del intestino, con expresion preferente en los
adenocarcinomas colorrectales. Este hecho es de gran importancia en el estudio de
tumores colorrectales, para determinar si se trata de una lesion primaria o metastasica.
Diversos estudios han demostrado que no presenta exclusividad por el carcinoma
colorrectal, ya que puede estar presente en el adenocarcinoma de vejiga y el
adenocarcinoma mucinoso de ovario (Robert W), sin embargo, el estudio conjunto de
los marcadores CDX2, CK7 y CK 20 se complementan entre si ayudando a diferenciar
entre una lesidn metastatica de localizacion colorrectal o una lesion primaria (Vang R)
(De Lott)(Ortiz Rey). En nuestro caso, la negatividad de los factores CDX2 y CK20,
junto con la morfologia de células en anillo de sello permitieron determinar que se
trataba de una metastasis por un carcinoma lobulillar de mama.(fig.4 y 5). Fue preciso
descartar la existencia de un nuevo tumor primario en la mama contralateral, dada la
frecuencia de multicentricidad y bilateralidad del carcinoma lobulillar de mama y por el
hecho de que los receptores hormonales de la lesion rectal eran negativos, a diferencia
del carcinoma lobulillar intervenido hacia 15 afios. Sobre este hecho existen ya algunos



estudios que han sugerido una falta de concordancia entre los marcadores
inmunohistioquimicos y hormonales del tumor primario y los de sus metastasis no
sincronicas (Guarneri et al).

Otra idea a puntualizar en este estudio es la importancia de una correcta
anamnesis clinica, ya que el intervalo entre el diagnostico de cancer de mama y la
aparicion de metéstasis en el tubo digestivo puede llegar a oscilar entre 3 meses y 30
afios, con una mayor incidencia entre los 4 y 5 afios (4/ba et al) (Aurello P)(Cervi G) (A
Bamias). El intervalo de tiempo observado en este caso es uno de los mas largos que se
han publicado, aunque se ha descrito algin caso a los 10 anos del primario (7aal et al)
(Schwartz)(Washingtoon K)(Hansen RM).

El tratamiento de la lesion metastasica debe enfocarse desde el contexto de un
cancer de mama metastasico, observandose con el tratamiento médico unas remisiones
parciales del 32-53%. La cirugia estaria indicada inicamente en caso de complicaciones
como perforacion, hemorragia u obstruccion intestinal, pudiendo utilizarse en este
ultimo supuesto, una protesis endoscopica paliativa. En nuestro caso se procedid a
colocar un catéter doble J en uréter derecho para descomprimir la hidronefrosis y
poder iniciar el tratamiento oncoldgico lo antes posible. La paciente fallecid por causas
médicas a los 2 meses del diagnostico.

Conclusiones:

El carcinoma de células en anillo de sello de localizacion rectal es muy poco frecuente
y obliga a establecer el diagnoéstico diferencial entre lesion primaria y metastasis por
cancer de mama, estbmago o pancreas. La inmunohistoquimica permite diferenciar las
dos situaciones. El diagnostico certero nos conducird a un planteamiento terapéutico
adecuado. Debemos recordar siempre esta posibilidad en pacientes con antecedentes de
cancer de mama que debutan con una tumoracion gastrointestinal.
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Figl.: Histological feature breast carcinoma (PAS): cordones de células tumorales
de carcinoma lobulillar infiltrando el estroma mamario. Algunas células presentan
morfologia de células en anillo de sello.

Fig 2: Right uretheral dilation.
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Fig.3: Tumor invasion of the right urether.
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Fig.4: Histological feature of colon biopsy: infiltracion por algunas células tumorales
con morfologia en anillo de sello entre dos glandulas rectales respetadas.






Fig.5: Histological feature of rectal biopsy: células tumorales con CDX2 negativo entre
glandulas CDX2 positivo.






