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Metastasis escamosa de cancer de cérvix a mama

Cervical squamous cell metastases to the mammary glands
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RESUMEN

Introduccion. El cancer de cérvix es una de las neoplasias malignas ginecoldgicas
mas frecuentes a nivel mundial y en 15%-61% se desarrollara metastasis. Los sitios
de diseminacion a distancia mas frecuentes son pulmones, higado, ganglios linfaticos
para-aorticos, supraclaviculares e inusualmente cerebro, corazon, piel, tiroides, bazo y
mama. Caso clinico. Mujer de 50 afios con diagndstico de carcinoma escamocelular de
cérvix estadio IVA tratada con radioterapia-quimioterapia concurrentes y braquiterapia,
quien 3 meses después de concluido el tratamiento, presenta masa tumoral en la mama
izquierda. La biopsia core reportd un carcinoma ductal infiltrante y se catalogd como
un segundo tumor primario, fue sometida a tumorectomia con vaciamiento ganglionar
axilar, luego de revisar la histopatologia se confirma un carcinoma escamoso pobremen-
te diferenciado metastasico en mama y se concluye como cancer de cérvix etapa IVB.
Resultados. La paciente fallece tras 6 meses de la aparicién del nédulo mamario debido
a crisis convulsivas con estudios de neuroimagen negativos para enfermedad metas-
tasica cerebral y sospecha de infiltracion tumoral microscopica meningea. Discusion.
Las metastasis caracteristicamente son masas moéviles de consistencia dura, sin dolor,
sensibilidad, retraccion de pezdn ni piel de naranja. En ecografia se ven redondas y bien
delimitadas y en la mamografia sin microcalcificaciones ni especulaciones. Conclusion.
Las metastasis de cérvix en la glandula mamaria son poco comunes, pueden inducir a
confusién en el estadiaje del tumor primario y en el plan de tratamiento, asi como rela-
cionarse con riesgo de diseminacion en sitios como el sistema nervioso central e indicar
mal pronostico.

Palabras clave: Neoplasias de la mama; Tratamiento farmacoldgico; Neoplasias uteri-
nas; Metéastasis de la Neoplasia; Quimioterapia; Radioterapia.

ABSTRACT

Introduction. Cervical cancer is one of the most frequent gynecological malignancies
worldwide and 15%-61% will develop metastases. The most frequent distant sites of
dissemination are the lungs, liver, para-aortic lymph nodes (PAN) and supraclavicular
lymph nodes; unusual sites would be the brain, heart, skin, thyroid, spleen or breasts.
Clinical case. 50-year-old woman diagnosed with stage IVA squamous cell cervical can-
cer that was treated with concurrent radiotherapy-chemotherapy and brachytherapy and
who 3 months after the end of treatment presented a tumor mass in the left breast. Core
biopsy reported an infiltrating ductal carcinoma classified as a second primary tumor.
Lumpectomy was performed with an axillary lymph node dissection. After reviewing the
histopathology, a poorly differentiated squamous metastatic carcinoma was confirmed
in the breast and stage IVB cervical cancer was diagnosed. Results. The patient died
6 months after the appearance of the mammary nodule due to seizures. Neuroimaging
studies for cerebral metastatic disease and possible microscopic meningeal tumor in-
filtration were negative. Discussion. Metastases characteristically are painless, mobile
masses of hard consistency, without sensitivity, retraction of nipple or orange peel, in
ultrasound they are round and well delimited and in mammography without microcalcifi-
cations or speculations. Conclusions. Metastases of the cervix in the mammary glands
are uncommon and can lead to confusion in the staging of the primary tumor and in the
treatment plan. They can also be related to the risk of dissemination in sites such as the
central nervous system and indicate a poor prognosis.

Keywords: Breast neoplasms; Drug Therapy; Uterine neoplasms; Neoplasm metastasis;
Radiotherapy.

REVISTA MEDICA - CIENTIFICA CAMbios HCAM |  2018; 17(1):71-75 | 71



CAMBYOS

INTRODUCCION

La incidencia de metastasis hacia la
glandula mamaria en el carcinoma de
cérvix es extremadamente rara, se ha ob-
servado en un 1,2%." En cuanto a las
vias de diseminacion de los tumores de
cérvix se consideran la extension direc-
ta, la via linfatica y la via hematdgena.
Usualmente las metastasis a distancia se
localizan en: pulmones, ganglios linfati-
cos para-aorticos, higado, ganglios lin-
faticos supraclaviculares e infrecuente-
mente en cerebro, corazon, piel, tiroides,
bazo y mama.?

Dentro de los hechos enigmaticos del
comportamiento de un cancer primario
de cérvix estan las metastasis a glandu-
la mamaria, por ende a nivel mundial
se han descrito muy pocos casos y en
Ecuador no se ha reportado ninguno. El
doctor Ozlem Yetmen, oncélogo radio-
terapeuta realizé una investigacion en la
Facultad de Medicina de la Universidad
de Estambul en Turquia, encontrd en la
literatura desde 1947 hasta el 2012, ni-
camente 29 casos.? Para el afio 2017 se
han incrementado a 38 casos.’

No hay una explicacion definitiva de
como sucede, tan so6lo hipodtesis, una via
seria a través de la cadena de los gan-
glios linfaticos subclavios con posterior
flujo a los grupos axilares, luego a los
plexos subareolar y circumareolar, final-
mente terminando dentro de los plexos
perilobulares e interlobulares dentro de
la mama; una ruta alternativa implicaria
el flujo retrogrado de los ganglios linfa-
ticos paraesternales anteriores a la par-
te medial de la mama.* Sin embargo, la
identidad de las células iniciadoras de
metastasis en el cancer de mama huma-
no sigue siendo dificil de identificar y se
desconoce si las metastasis se organizan
jerarquicamente.’

El primer caso reportado de metastasis a
glandula mamaria de un 6rgano extrama-
mario fue publicado en 1903.* En 1994
se publica en la Revista de Gineco-Obs-
tetricia Asia Oceania, el primer caso
comprobado de metastasis de cérvix pri-
mario a mama y contiene imagenes.°

CASO CLIiNICO

Mujer de 50 afios de edad, con antece-
dentes de HPV en cérvix y estudio ma-
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Figura 1. Carcinoma escamoso pobremente diferenciado metastasico a mama triple ne-
gativo. A Marcador de Estrogenos, B Marcador de Progesterona, C Marcador de Herceptest,
D Marcador de Mamaglobina. Cortesia: Dra. Grecia Ochoa

mografico de tamizaje de noviembre del
2015 categoria BIRADS 1, quién mani-
festd desde agosto del 2015 dolor pélvi-
co tipo cdlico y sangrado genital anor-
mal. Se realiz6 una citologia cervical
que indic6 LIEAG por lo que se proce-
di6 a una colposcopia y biopsia cervical
en noviembre del mismo aflo, que repor-
td carcinoma escamocelular moderada-
mente diferenciado de tipo infiltrante; se
estadifico clinicamente como una etapa
FIGO “IVA” por infiltracion contigua sin
planos de clivaje con el recto y la vejiga
en estudio tomografico de pelvis.

Se prescribid tratamiento definitivo con
radioterapia y quimioterapia concurren-

Tabla 1: Examenes de imagen

tes; la dosis de radioterapia externa fue
de 50,4 Gy en 28 fracciones con técnica
3DCRT, concomitantemente quimiote-
rapia con cisplatino 40 mg/m?, luego de
lo cual recibié braquiterapia intracavi-
taria 28 Gy en 4 fracciones al punto A
con aplicadores de Flecther-Suit y pasa
a controles sin evidencia de enfermedad
residual.

Dos meses mas tarde se identifico al
examen fisico en el cuadrante infero-in-
terno de la mama izquierda un nédulo
irregular de 1,5 x 2 cm, movil, de con-
sistencia firme, que no infiltra la piel ni
ocasiona retraccion del pezon, no se pal-
paron nodulos axilares ipsilaterales. Se

Examenes de imagen Fecha Reporte

Mamografia Noviembre 2015 BIRADS 1

Eco pélvico Noviembre 2015 Mioma uterino 2 cm

TAC corporal T-A-P  Diciembre 2015 Pelvis: engrosamiento cérvix

Eco mamario Enero 2016 BIRADS 4A

TAC cerebro Mayo 2016 Normal

RM cerebro Mayo 2016 Normal

TAC corporal T-A-P Julio 2016 Torax: derrame pleural bilateral
Abdomen: Pelvis renal derecha

dilatada
RM cerebro Julio 2016 Normal
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Tabla 2: Cronologia de la enfermedad

Evento Fecha
Diagnostico de cancer de cérvix Noviembre 2015
Estadificacion y planificacion de tratamiento en el servicio de  Diciembre 2015
Oncologia, Hospital Carlos Andrade Marin

Noédulo en CII de mama izquierda Enero 2016
Biopsia Core de nddulo mamario Febrero 2016
Carcinoma ductal infiltrante mama izquierda Marzo 2016
Cefalea, se descartan metastasis cerebrales Abril 2016
Tumorectomia + vaciamiento ganglionar Mayo 2016
Shock séptico de foco urinario Junio 2016
Reporte histopatologico de tumorectomia: carcinoma escamo- Junio 2016
so metastasico

Crisis convulsivas de dificil control, disminucion de la agude- Julio 2016
za visual, shock séptico de foco urinario

Muerte cerebral Agosto 2016

solicitd estudios de imagen: destaca eco-
grafia mamaria que report6 una lesion
solida en el cuadrante inferior interno de
mama izquierda categoria BIRADS 4A;
se llevo a cabo una biopsia core de la le-
sion, cuyo resultado fue compatible con
un carcinoma ductal infiltrante.

Fue catalogado como un segundo tu-
mor primario en mama y la paciente se
sometid a tumorectomia y vaciamiento
ganglionar axilar izquierdo, cuyo histo-
patologico evidencid un carcinoma esca-
moso pobremente diferenciado; como se
observa en la Figura 1; se reviso el caso
en junta médica y comité de histopato-
logia donde se concluy6 que se trataba
de un carcinoma escamoso metastasico
de cérvix en glandula mamaria como lo
corrobora la Figura 2.

Finalmente se categorizd como cancer
de cérvix estadio IVB ya que la TAC
corporal no evidenciaba otros sitios de
metastasis, se prescribi6 iniciar quimio-

=
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terapia paliativa con paclitaxel y carbo-
platino una vez supere el postoperatorio.

RESULTADOS

El primer mes de su post quirtrgico la
paciente reingresé por presentar crisis
convulsivas y shock séptico de foco uri-
nario, por lo cual fue manejada por el
servicio de neurologia. Se le realizaron
estudios de extension que descartaron
actividad tumoral en cerebro, analisis de
LCR normal por una ocasion; se le admi-
nistraron vasoactivos y ventilacién me-
canica. Por su condicion clinica no pudo
ser tributaria de tratamiento oncologico
y falleci6 al tercer mes de la cirugia con
muerte encefalica.

DISCUSION

El cancer de cérvix es el tercer tipo de
cancer ginecologico mas cominmente
diagnosticado, las metastasis de este tipo

% LA

Figura 2. Carcinoma escamoso pobremente diferenciado metastisico a mama
A Reactividad de K167 80 % B P53 Negativo. Cortesia: Dra. Grecia Ochoa
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de cancer después del tratamiento prima-
rio aparecen en un rango de 2 a 13 afios,’
pero pueden surgir tan pronto como en
un mes segun lo documentd Yetmen
Ozlem.? Entre los tumores primarios mas
significativos que aparecen con el cancer
de mama, los de tipo ginecoldgico ocu-
pan un 18,7%.”

Smith y Bartlett en 1948 describieron un
caso y pudieron encontrar s6lo 4 simila-
res en revision bibliografica, Badib et al.
realizaron un estudio en autopsias de 278
individuos y hallaron 4 casos mas, Hadju
y Ubran obtuvieron 3 casos en una serie
de 51 pacientes, McCrea et al. identifica-
ron 3 casos de 16 personas, Nayar et al.
notificaron un carcinoma anaplasico de
células pequefias del cuello uterino que
hizo metastasis a ambas mamas.*

Speert and Greeley ponen en manifiesto
a la generalizacion de Virchow (1863) en
la que la mayor parte de los sitios con
fuerte predisposicion a una neoplasia
maligna rara vez pueden dar origen a
un tumor secundario; adicionalmente la
descripcion del cuadro clinico que ellos
presentan, tiene metastasis de cerebro, la
sintomatologia es muy similar al presen-
te caso, con sangrado vaginal, infeccion
a las vias urinarias tratada con sulfas y
penicilina, salvo el tiempo para descu-
brir el hallazgo en mama izquierda que
se da después de 1 afio 3 meses.?

En el reporte de caso y revision de la lite-
ratura de Ekici y colaboradores, se resal-
ta la utilidad de los estudios de imagen:
las metastasis en la ecografia se ven re-
dondas y bien delimitadas, en la mamo-
grafia sin micro calcificaciones ni espi-
culaciones y en la resonancia magnética
masas bien circunscritas que tienen alta
sefial de intensidad en los primeros 3 mi-
nutos; las metastasis caracteristicamente
son masas moviles de consistencia dura,
sin dolor, sensibilidad, retraccion de
pezdn ni piel de naranja.’ La resonancia
magnética es util para pacientes jovenes
con parénquima mamario denso y la to-
mografia computarizada puede mostrar
masas circunscritas multiples bilatera-
les junto con linfadenopatia'®. Chung
seflala que la mamografia puede sugerir
la via de metastasis: cuando es linfatica
se ve un engrosamiento de la piel, tejido
subcutaneo denso, un patrén trabecu-
lar grueso junto con un estroma denso
e irregular y cuando es hematogena se
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muestran masas unilaterales o bilatera-
les, solitarias o multiples, redondas con
bordes circunscritos mal definidos."

La inmunohistoquimica también es limi-
tante al no existir marcadores especifi-
cos del cancer de cérvix, las metastasis
de mama no expresan receptores de ER,
PR ni HER2,"? si es positiva para CK20,
CEA, pero negativa para CK7, GCDFP,
ayuda en el diagnostico de una metasta-
sis a mama.'* La mamaglobina se ha des-
crito como un gen especifico del cancer
de mama, negativo en nuestro caso; la
mamoglobina A es mas especifica para
los 6rganos mamarios y ginecoldgicos,
mientras que la mamoglobina B se pue-
de encontrar en varios otros tumores,
especialmente neoplasias gastrointesti-
nales.'

Este caso es peculiar, en comparacion
con los descritos en la literatura, en va-
rios reportes se menciona una tos seca
que sugiere compromiso pulmonar, el
mismo que posteriormente es confir-
mado, aqui tal afectacion pulmonar no
existe, la presentacion de la masa en
mama izquierda ocurre tras 2 meses del
diagnostico de cancer de cérvix, 2 ecos
mamarios cuyo BIRADS evolucion6 de
manera violenta en 2 meses, una Biopsia
Core que no permitio llegar al diagnos-
tico, pese a su alta sensibilidad 98,6%
y especificidad 100% siempre que sea
realizado por un equipo especializado y
exista una concordancia clinico-radiolo-
gico-histopatologica.” La PAAF podria
considerarse la primera opcién para eva-
luar lesiones mamarias no palpables.'®

Los sintomas neurologicos inexplicables
de la paciente, sin evidencia radioldgica
crean fuerte sospecha de meningitis car-
cinomatosa, aunque las pruebas de ima-
gen del neuroeje son equivocas, cuenta
con mayor sensibilidad la RM con realce
de gadolinio que la TACY.

El gold standard para el diagnostico de
la meningitis carcinomatosa es la iden-
tificacion de las células tumorales en el
LCR."” Con frecuencia se informan sig-
nos de irritaciéon meningea, como dolor
de cabeza, nauseas y vomitos; los sin-
tomas que pueden ser causados por una
sola afectacion del nervio craneal, como
pérdida de vision, pérdida de audicion y
ptosis palpebral, son menos frecuentes.'®
El estatus funcional de la paciente de-
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clind significativamente por tanto no
pudo recibir quimioterapia con intencioén
paliativa. El manejo quirurgico queda
a criterio clinico, dependiendo de si es
una metastasis Unica para la que puede
éste ser una opcion curativa o hay ma-
yor diseminacion, que no justifique una
mutilacion innecesaria. La mastectomia
paliativa debe considerarse un trata-
miento para los tumores hemorragicos y
fungosos.'

La radioterapia definitiva en los sitios de
cancer cervical oligometastasico puede
dar como resultado un excelente control
local, resultados favorables e incluso
lograr una supervivencia a largo plazo
para pacientes cuidadosamente seleccio-
nados.?

Dentro de las limitaciones se encuentra
el fallecimiento de la paciente que con-
llevo a los familiares a deshacerse de es-
tudios complementarios, las Gnicas ima-
genes que se pudieron recuperar son las
histopatologicas. Entre otras limitacio-
nes se encuentra la falta de una mamo-
grafia previa al segundo eco mamario,
repetir la puncion lumbar y el examen
del LCR debido a que suelen darse re-
sultados falsos negativos en las muestras
recolectadas inicialmente."”

CONCLUSIONES

Las metastasis de cérvix en la glandula
mamaria son poco comunes, pueden in-
ducir a confusion en el estadiaje del tu-
mor primario y en el plan de tratamiento,
asi como relacionarse con riesgo de dise-
minacion en sitios como el sistema ner-
vioso central e indicar mal prondstico, se
resalta la importancia del manejo multi-
disciplinario en el paciente oncolégico.

ABREVIATURAS

3DRCR: Radioterapia conformada con
técnica 3D; BIRADS: Breast Image Re-
porting and Data System; CEA: Antige-
no carcinoembrionario; CII: Cuadrante
Inferior Interno; CK7: Citoqueratina 7;
CK20: Citoqueratina 20; ER: Estrogeno;
FIGO: Federacion Internacional de Gi-
necologia y Obstetricia; GCDFP: Gross
Cystic Duct Fluid Protein; Gy: Gray;
HER2: Receptor 2 de Factor de Creci-
miento Epidérmico Humano; LCR: Li-
quido cefalorraquideo; LIEAG: Lesion

REVISTA MEDICA - CIENTIFICA CAMbios HCAM

intraepitelial de Alto Grado; PAAF: Pun-
cioén con aguja fina; PR: Progesterona;
RM: Resonancia Magnética; TAC: To-
mografia Axial Computadorizada.
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