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RESUMEN

Introduccion: la metastasis vaginal por cancer de mama es una localizacién
excepcional a tener presente en pacientes con enfermedad oncoldgica
avanzada que han recibido tratamiento hormonal sustitutivo. Objetivo:
presentar un caso clinico inusual de cancer apocrino de mama metastasico a
vagina. Caso clinico: anciana de 79 afos, a quien se le diagnosticd en el
2016 carcinoma ductal infiltrante variedad apocrina de mama derecha
localmente avanzado. Fue tratada segun protocolo establecido con
guimioterapia neoadyuvante, cirugia radical y adyuvancia con quimioterapia,
radioterapia y hormonoterapia con tamoxifeno hasta la actualidad. En el 2020
presenta sangrado vaginal debido a metastasis en vagina corroborado en la
biopsia por ponche. Se evalué como enfermedad en progresidon y recibio
teleterapia paliativa. Conclusiones: el carcinoma apocrino de la mama es
un subtipo histoldgico muy infrecuente y resulta excepcional que metastatice

a vagina.
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ABSTRACT

Introduction: the vaginal metastasis for breast cancer is an exceptional
localization to have into consideration in patients with advanced oncological
illness that have received substitute hormonal treatment. Objective: to
present an unusual clinical case of breast cancer metastdsico to vagina.
Clinical case: a 79 year-old woman was diagnosed, in 2016, with an apocrine
ductal infiltrative carcinoma of the right breast locally advanced. It was
treated according to established protocols with neoadyuvant chemotherapy,
radical surgery and adyuvant chemotherapy, radiotherapy and
hormonotherapy with tamoxifeno until the present time. In 2020 she
presented vaginal bleeding due to apocrine methastasic carcinoma in vagina
corroborated with biopsy by punch. It was evaluated as illness in progression
and she received palliative teletherapy. Conclusions: the breast apocrine
carcinoma is an histologycal subtype very uncommon and the vagina

constitutes an exceptional methastasis site.
Words key: old woman; vaginal metastasis; breast apocrine carcinoma
INTRODUCCION

El cancer de mama es un problema de salud mundial y representa la primera
causa de muerte por cancer en mujeres.(!) Se considera una enfermedad
sistémica y heterogénea con un 80% de incidencia de metastasis a distancia
segun el inmunofenotipo que en su gran mayoria apareceran en los primeros
5 anos después del diagndstico.®

Son frecuentes las localizaciones metastasicas a pulmon, cerebro, higado y
hueso; infrecuentes al peritoneo, piel, eséfago, tracto gastrointestinal y
excepcionales a la orbita, al bazo y a los genitales internos, que de
presentarse lo hard primeramente a ovarios, Utero y por ultimo a la vagina
con una frecuencia del 1%.G 4>

El carcinoma apocrino de la mama (CAM) es una variedad histoldgica muy

infrecuente®® que representa el 0,3-4 % de las malignidades mamarias y que
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metatastatice a la vagina es un destino verdaderamente inesperado en su
evolucion.

Los cambios atipicos apocrinos de las células fueron descritos por vez primera
por Ewing en 1928 y el primer caso reportado de metdstasis vaginal por este
subtipo histoldgico fue hecho por Whitelaw en 1956.(® Son escasos los
reportes que en la actualidad informan a la vagina en los patrones de
metastasis y por lo general el tumor primario se localiza en endometrio, recto
y rifién.

El objetivo de este reporte es presentar un caso con una variedad inusual de
cancer de mama asociado a una excepcional metastasis a vagina a fin de

compartirlo con la comunidad cientifica en general.

CASO CLINICO

Paciente femenina, de 79 afios de edad, mestiza, con historia obstétrica de
G3P2A;: (provocado), con fecha de menarquia a los 15 afios, primer parto a
los 31 aflos y menopausia a los 55 afos, con antecedentes de hipertensidn
arterial para lo cual se compensa con dieta hiposddica y 25 mg diarios de
captopril y de haberse operado de fractura de cadera bilateral de causa
traumatica a los 60 afios. Se le diagnosticd a principios del 2016 carcinoma
ductal infiltrante de la mama derecha variedad apocrina T4sNiMo en estadio
IIIb en el Hospital Manuel Fajardo de La Habana por lo cual recibid
quimioterapia neoadyuvante con 4 ciclos de doxorrubicina (96mg) vy

ciclofosfamida (960mg) cada 21 dias.

En mayo de igual afio se realizé mastectomia radical modificada y la biopsia
postoperatoria describid la presencia de 2 tumores, uno de 4 x 3 cm y otro
de 1,5 cm con patrén predominantemente sélido. Grado histolédgico II. Grado
nuclear III. Indice mitdtico bajo. Desmoplasia severa sin invasidén vascular
sanguinea ni linfatica. Bordes de seccion libres, areola y pezdn sin
alteraciones y no metastasis en 13 ganglios estudiados. La
inmunohistoquimica (IMQ) arrojo receptores de estrogenos negativos (RE-),
receptores de progesterona negativo (RP-), HER 2 no concluyente, E caderina
negativo, Ki 67 positivo en menos del 20 % y proteina GCDFP -15 positivo.
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Se concluyd como carcinoma apocrino de la mama derecha multifocal pT2NoMo
estadio Ila por lo cual recibid6 tratamiento oncoespecifico adyuvante:
quimioterapia (4 ciclos con 280 mg de paclitaxel cada 21 dias) y 25 sesiones
de radioterapia en pared toracica y region supraclavicular para un total de 50

Gy asociado a hormonoterapia con tamoxifeno por 5 afos.

En diciembre de 2020 acudié a otro centro por razones familiares con cuadro
de sangrado vaginal postmenopausico de 6 meses de evolucidén. Se valord en
consulta multidisciplinaria en el Hospital Oncoldgico Provincial Docente
“Conrado Benitez” y por el estado general clasific6 en ECOG grado 1 y
Karnofsky 70.

Al examen fisico ginecoldgico se constatod presencia de masa tumoral exofitica
polipoidea, de aproximadamente 4 cm en pared posterior de vagina en el
tercio inferior, que estenosaba la luz y sangraba con facilidad. Se visualizé
con dificultad el cuello uterino atroéfico y macroscépicamente sano. Al tacto
vaginal se comprobd dicho tumor friable y sangrante sin precisarse el Utero
y los anejos. Al tacto rectal, la regidn perianal se encontré normal, el esfinter
anal con buena tonicidad y la presencia a casi 2 cm del borde anal en cara
anterior de un tumor irregular, fijo, doloroso, que no ocluia la luz rectal, que

sangraba con facilidad y que correspondia a vagina.

Con el diagndstico presuntivo de cancer primario de vagina se le realizd
biopsia por ponche del tumor y le fue indicada la serie de complementarios
pertinentes para estadificarlo cuyos resultados arrojaron:
_Hemograma completo : Hemoglobina: 105 g/L  Hematdcrito: 0,35 L/L
Leucocitos: 3,6 x 10° /L; neutrdfilos: 13%; linfocitos: 87 %  Plaquetas:

182 x10%/L
-VDRL no reactivo
-VIH negativo
-Velocidad de sedimentacion globular (VSG): 54 mm/h
—Creatinina 70.4 mmol/L
-Glucemia: 4,3 mmol/|
_Radiografia de térax: normal
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-Electrocardiograma: hipertrofia de cavidades izquierdas
—-Anorectosigmoidoscopia: no se realizd por sangrado rectal
—Cistoscopia: signos indirectos de infiltracion vesical

-TAC abdominopélvica: imagen hiperdensa de 86 UH de contornos irregulares
gque mide 38 x 23 mm en proyeccién de periné a la derecha que parece
corresponder con masa tumoral vaginal con infiltracién a pared rectal. Higado
con calcificaciones, bazo, pancreas, glandulas suprarrenales y ambos rifiones
normales, Utero retroverso que mide 60 x 38 mm sin DIU. Protesis total de
cadera bilateral. -
No se realizd TAC de térax por no encontrarse anormalidades en la radiografia
toracica. -
Biopsia por ponche de masa tumoral en vagina que informd:
Estudio macroscopico: fragmento de tejido de 1.5 x 1cm de color grisaceo,
con areas de aspecto mucoide. Estudio histoldgico: proliferacién de células
anaplasicas que poseen un citoplasma amplio, eosindfilo y granular, con
nucleos redondos u ovales grandes, muy pleomdérficos, con nucléolo
prominente (Figura 1). Las células se disponen en nidos con tendencia a
formar estructuras glandulares con necrosis. Caracteristicas citohistologicas

gue se corresponden con metastasis de carcinoma apocrino.

Por todo lo anterior se concluyé el caso como metastasis vaginal de carcinoma
apocrino de mama. Al tratarse de una enfermedad oncoldgica avanzada y en
progresidon se planificé tratamiento radiante con 23 sesiones de teleterapia
para una dosis total de 46 Gy el cual termind el 18 de diciembre 2020. Al
momento del reporte se encuentra sin sangrado vaginal ni rectal pero el
prondstico es desfavorable y con pobre expectativa de vida por lo que se

indica tratamiento de soporte y se mantiene el seguimiento oncoldgico.

DISCUSION

El CAM es un subtipo raro de carcinoma ductal y se origina en un epitelio
apocrino benigno preexistente como el fibroadenoma, la mastopatia
fibroquistica, la adenosis esclerosante, el papiloma, el adenoma, la adenosis

y el tumor Phyllodes. Histoldogicamente las células apocrinas atipicas



('\,. &
C Segundo Congreso Virtual de “

Clomaios Birions Siounddions Ciencias Basicas Biomédicas en Granma. ’
Manzanillo.

presentan un citoplasma eosindfilo abundante y finamente granular con un
nucleo de mayor tamafio que el de las células apocrinas metapldsicas y un
nucléolo Unico, eosindfilo y prominente que en ocasiones pueden presentar

el citoplasma vacuolado o espumoso.(®”)

La IMQ es el método mas sensible para identificar antigenos marcadores
especificos de funcién apocrina: la apolipoproteina D (GCDFP-24), la Zn-alfa
2-glicoproteina (GCDFP-44) y la proteina inducible por prolactina (GCDFP-15)
gue se encuentran en las glandulas apocrinas normales, en la metaplasia
apocrina mamaria y en el carcinoma mamario apocrino. Permite ademas
diferenciar el CAM con el carcinoma ductal neuroendocrino, el oncocitoma, el
carcinoma de células acinares, el tumor de células granulares y carcinoma
secretor.(®”) En el caso en cuestion no fue posible realizar la IMQ por no contar
con este estudio en el hospital citado y el estudio histoldgico confirmd células

anaplasicas citoldgicamente con caracteristicas apocrinas.

El CAM no tiene diferencia clinica, imagenoldgica ni prondstica con el resto de
las variedades de carcinoma ductal infiltrante, por tanto la diseminacion a
distancia se produce por via hematdgena o linfatica tal cual ocurridé en este

caso, de ahi la siembra atipica en vagina.(®7:8

El cancer de vagina representa el 1-2 % de todos los canceres ginecoldgicos
y son mas frecuentes los tumores metastasicos que los tumores primarios. A
diferencia del carcinoma primario de vagina que suele asentarse en el fondo
de saco posterior, el carcinoma metastasico lo hace de preferencia en la pared

anterior y ambos pueden ser exofiticas o ulceradas.®>7:8

La metastasis vaginal de un tumor extragenital es extremadamente rara, se
observa en mujeres postmenopausicas y predomina la variedad carcinoma
en un 90%. Lo habitual es que la siembra se deba a extension directa desde
el endometrio, cérvix o vulva; por contigliidad en el caso del recto, vejiga,
uretra, glandulas periuretrales o por via vascular (hematdgena o linfatica)

desde el rifién, pulmoén y en muy raras ocasiones de la mama.*>8 Esta
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infrecuente siembra visceral aparece luego de un periodo de latencia largo
entre 3 y 20 afios y se presenta con sangrado vaginal postmenopdausico que

simula un segundo tumor primario.®*

Debido al escaso numero de pacientes con este tipo de metastasis reportadas
en la literatura por autores como Keun Kwon®), Carrion Lopez(”) y Mustafa
Korkmaz® , entre otros, la terapéutica debe individualizarse.® La cirugia
esta indicada solamente si el tumor vaginal primario es pequeno con excisién
y margenes amplios asociado a radioquimioterapia. En el caso de tumor
secundario o metastasico se debe tener en cuenta cual es el tumor primario,
el tamafo de la lesién, la infiltracion a érganos contiguos y la presencia de

otras localizaciones metastasicas. (@2

El CAM es un subgrupo invasivo inusual en la practica médica habitual con
caracteristicas bioldgicas especiales que no responde a la terapia hormonal
antiestrogénica, de ahi la progresion de la enfermedad tal ocurridé en el caso
expuesto. Es notorio ademas lo inesperado de la siembra metastasica en
vagina antes de los 5 afos del diagndstico, factores que unido a la edad, el
tamafio tumoral y la infiltracion progresiva a vejiga y recto la hicieron
tributaria solamente de radioterapia, los cuales conceden mal prondstico y

escasa sobrevida a esta anciana.

Las cifras cubanas de cancer de mama van en aumento debido entre otras
causas a la exposicion a los factores de riesgo y al irrefutable envejecimiento

poblacional.(t®

CONCLUSIONES

La metastasis a vagina es excepcional en tumores primarios extragenitales
siendo la mama un origen muy infrecuente, mas aun del subtipo histoldgico
apocrino. La histologia e inmunohistoquimica son estudios obligados para

diferenciar un segundo tumor primario o una metdastasis en localizaciones
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inusuales como la vagina ya que de su reconocimiento depende la terapéutica

individualizada de la paciente.

Figura 1.Carcinoma apocrino metastasico en vagina. A) proliferacion de
células anaplasicas que poseen un citoplasma amplio, eosinéfilo, granular con
nucleo redondo u oval, grandes muy pleomorficos, con nucléolos
prominentes. B) células anaplasicas citoldgicamente con caracteristicas
apocrinas que se disponen en nidos con tendencia a formar estructuras
glandulares y presencia de necrosis en su centro.
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