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RESUMEN
Introduccidon: Las metastasis cutaneas son la infiltraciéon de la dermis y/o la hipodermis por
células neopléasicas procedentes de un tumor maligno situado a distancia, con el cual no tienen
contigliidad. Constituyen una manifestacion infrecuente de las neoplasias internas y suelen
aparecer tardiamente en la evolucién y marcar un pronéstico sombrio. Objetivo: Describirlas
lesiones elementales dermatoldgicas, caracteristicas histoldgicas e inmunohistoquimicas de
las metastasis cutaneas de neoplasias internas. Metodologia: Se buscé en la base de datos
del Departamento de Patologia los informes con diagndstico de metastasis cutanea, entre
enero de 2015 a febrero de 2020, y se solicitdé al area de archivos médicos los expedientes
necesarios. Los datos de interés se anotaron en una boleta y se analizaron en los programas
Epi Info 7.2.4 y Microsoft Excel 2016. Resultados: De los 25 expedientes analizados, 12 eran
hombres (48%) y 13 mujeres (52%); la edad media de aparicion de metastasis cutanea fue 53
afos £18. La neoformacion fue la lesién elemental en el 40% de los casos; el cancer de mama
fue el tumor primario més comun con el 44% de todas las metéstasis cutaneas. Conclusiones:
La metastasis cutanea se presentd como primer signo de cancer en el 4%, el patrén histolégico
mas frecuente fue el carcinoma sin especificar con el 56%. La supervivencia a los seis meses

después del diagndstico metastasis cutanea fue del 36%.



Key words: skin metastasis, cancer, dermatology, neoformation, immunohistochemistry.

SUMMARY

Introduction: Cutaneous metastases are the infiltration of the dermis and / or the hypodermis
by neoplastic cells from a malignant tumor located at a distance, with which they are not
contiguous. They are an infrequent manifestation of internal neoplasms and usually appear late
in evolution and mark a poor prognosis. Objective: To describe the elemental dermatological
lesions, histological and immunohistochemical characteristics of the cutaneous metastases of
internal neoplasms. Methodology: The Department of Pathology database was searched for
reports with a diagnosis of skin metastasis, between January 2015 and February 2020, and the
necessary records were requested from the medical files area. The data of interest was
recorded on a ballot and analyzed in the Epi Info 7.2.4 and Microsoft Excel 2016 programs.
Results: Of the 25 files analyzed, 12 were men (48%) and 13 women (52%); the mean age of
appearance of skin metastases was 53 * 18 years. The neoformation was the elemental lesion
in 40% of the cases; breast cancer was the most common primary tumor with 44% of all skin
metastases. Conclusions: Cutaneous metastasis was presented as the first sign of cancer in
4%, the most frequent histological pattern was unspecified carcinoma with 56%. Survival at six
months after the diagnosis of skin metastasis was 36%.



. INTRODUCCION

El cancer es la segunda causa de muerte en el mundo; en 2015, ocasion6 8,8
millones de defunciones. Cerca del 70% de las muertes por cancer se registran en
paises de ingresos medios y bajos.! Para 2017, en Guatemala el cancer en general
fue responsable de mas de 7,738 muertes, siendo la tercera causa de muerte en el

pais.3

Una caracteristica definitoria del cancer es la multiplicacién rapida de células
anormales que se extienden mas alla de sus limites habituales y pueden invadir partes
adyacentes del cuerpo o propagarse a otros drganos, un proceso que se denomina
“metastasis”.! Las metastasis cutaneas se definen como la infiltracién de la dermis y/o
la hipodermis por células neoplasicas procedentes de un tumor maligno situado a
distancia, con el cual no tienen contiglidad.? Constituyen una manifestacion
infrecuente de las neoplasias internas y suelen aparecer tardiamente en la evolucion

y marcar un pronoéstico sombrio.2

El tiempo promedio de supervivencia tras el diagnostico inicial de metastasis
cutdneas es de 7,5 meses, y la mitad de los pacientes fallecen en los 6 primeros
meses.* Las metastasis provenientes de cancer de pulmén son las de peor prondstico,

con una supervivencia media de cuatro meses.?

Si bien la mayoria de las metastasis cutaneas aparecen préximas al tumor que les
da origen, algunas afectan preferentemente determinadas areas del cuerpo, lo que

puede ser de gran ayuda para la busqueda de la neoplasia primaria.?

A pesar de que la metastasis cutdnea es una entidad poco frecuente en la practica
diaria, el papel del dermat6logo para un paciente con metastasis cutanea de un cancer
interno desconocido es muy importante, porque podria ser el primer médico en

diagnosticar el tumor primario.®

El Hospital General San Juan de Dios (HGSJDD), perteneciente al tercer nivel de
atencion en el sistema de salud guatemalteco, cuenta con personal médico capacitado
para realizar en conjunto, el diagndstico de metastasis cutaneas originadas de diversas
neoplasias internas. Sin embargo, hasta el momento, no se tenian estudios que
correlacionen las caracteristicas epidemiologicas y clinicas con los hallazgos

histopatoldgicos de esta entidad.



.  ANTECEDENTES

Emily Gan, et al, publicaron en la Revista Australasiana de Dermatologia en 2015 el
estudio titulado “Una revision retrospectiva de metastasis cutaneas en el Centro Nacional de
Singapur”. Realizaron una revision retrospectiva de todos los pacientes diagnosticados con
metastasis cutaneas de 2001 a 2010, identificados a través de las bases de datos clinicos e
histologicos. En total, 35 pacientes fueron diagnosticados con metastasis cutdneas a una edad
media de 65 afos, con una relacion mujer: hombre de 3: 2 y la mayoria (97%) eran chinos.
Las metastasis cutaneas fueron la primera presentacion de cancer en el 34% de los pacientes
(n = 12). Los dos primarios mas comunes fueron mama (49%, n = 17) y pulmén (9%, n = 3).
La mayoria tenia metastasis cutaneas en el térax (37%, n = 13), seguidas de la pelvis (17%, n
=6) y el 20% (n = 7) tenian lesiones cutdneas en mdltiples sitios. Clinicamente, el 46% delos
pacientes (n = 16) presentaron nédulo (s), 26% (n = 9) con placa (s) y 20% (n = 7) con
morfologias heterogéneas. Se sospechd metastasis cutaneas en el 72% de los pacientes (n =
25), atribuidas a las caracteristicas clinicas (46%, n = 16) o la presencia de enfermedad

metastasica activa en otros lugares (26%, n = 9). Todas las lesiones aparecieron en dermis.®

La Dra. Sabrina Kindem en 2017 realiz6 en Valencia, Espafia la tesis titulada
“Metastasis cutaneas de neoplasias internas malignas: patrones clinicos, histopatolégicos e
inmunohistoquimicos.” Se incluyeron en el estudio 141 casos de 112 pacientes tras evaluar
los criterios de inclusién y exclusion. La autora concluyé en que las metastasis cutaneas son
mas frecuentes en mujeres que en hombres y aparecen a la edad media de 62 afios. Los
tumores que con mas frecuencia originan metastasis en la piel son de mama y el pulmon. El
momento de aparicion de las lesiones metastasicas en la piel es posterior al diagnéstico de
cancer, en la poblacién estudiada més del 87%. El 30% de ellas son el primer signo de recaida
tumoral en paciente libre de enfermedad. Histologicamente, el patron mas frecuentemente
observado es el intersticial, entre los haces de colageno, respetando la epidermis. La presencia
de infiltracion intravascular es un hallazgo frecuente (44%), pero nunca como patrén de
infiltracion Unica. Respecto al valor pronéstico de las metastasis cutaneas, la supervivencia
global al afio del diagndstico de la cutanide es del 51,5%. Mas del 65% de las cutanides son
alertadas de su presencia por el propio paciente, independientemente de su localizacion, lo
gue demuestra lo importante que puede ser la orientacion, informacién y entrenamiento del

paciente para autoexplorarse y consultar por nuevas lesiones.’



Elena Guanazirol, et al, en el estudio “Metastasis cutaneas de neoplasias internas: una
experiencia de una sola institucién.” realizaron una revisién retrospectiva de todos los casos
de metastasis cutaneas de neoplasias viscerales, diagnosticadas en el departamento de
dermatopatologia de un centro italiano, desde julio de 2003 hasta febrero de 2017. Logrando
identificar 45 diagnésticos histol6gicos de metastasis cutdneas y mucocutaneas. El tumor
primario con mayor probabilidad de metastasis en la piel fue el cancer de mama. La mayoria
de los casos de cancer de mama (89%) y de pulmdn (86%) metastatizaron en el tronco. De las
lesiones, el 57.5% eran nodulos y el 32.5% eran placas, mas frecuentemente mdltiples
(64.4%). En el 58% de los casos, se sospeché clinicamente una metastasis. El examen
histol6gico revelé con mayor frecuencia un adenocarcinoma, a veces sugestivo del sitio de

origen.®

En el afio 2018 V. Kaplan, et. al, realizaron en Santiago de Chile un estudio titulado
“Caracterizacion epidemioldgica e histopatolégica de metastasis cutdaneas en la poblacién
consultante de 2 hospitales de Santiago, durante los anos 2005 a 2017”, en donde revisaron
los informes histopatolégicos, fichas, laminas histopatoldgicas y fechas de defuncién de los
casos con diagndstico de metastasis cutanea. El estudio incluyé 96 casos de metastasis
cutanea. El 60,42% fueron mujeres y el 39,58% hombres. La edad promedio al momento del
diagnéstico fue de 67,95 + 13,74 afios, con un rango de 28 a 96 afos. La fuente neoplasica
primaria mas frecuente fue melanoma en el 27,08% (n = 26), seguido de carcinoma de mama
18,75% (n = 18) y adenocarcinoma 15,63% (n = 15). La mediana de tiempo entre el diagndstico
del tumor y la metastasis cutdnea fue de 9 meses. Y el examen histopatologico de 91 laminas
mostrd con mayor frecuencia una infiltracion difusa del tejido con células tumorales y con baja

frecuencia la presencia de permeacién vascular.®
2.1 Metastasis cutaneas

Las metéstasis cutaneas se definen como la infiltracion de la dermis y/o la hipodermis
por células neoplasicas procedentes de un tumor maligno situado a distancia, con el cual no
tienen contigtiidad.? La piel no es una localizacién particularmente frecuente de diseminacién
metastasica y, debido a que el aspecto clinico de las metastasis cutaneas puede imitar
trastornos mas frecuentes, como quistes epidermoides (inflamados y no inflamados), lipomas
o celulitis, puede producirse un retraso en el diagnéstico. Esto ocurre especialmente cuando

la neoplasia maligna esta oculta*



2.2 Epidemiologia
La incidencia general de afectaciéon cutanea es aproximadamente del 5%.1° Se ha

reportado que 10% de las neoplasias de 6rganos solidos producen metastasis a piel y su
frecuencia se ha incrementado debido al aumento en la supervivencia de los pacientes que
tienen mejores alternativas terapéuticas, asi como al incremento en la vida media de la
poblacién en general®

En un estudio con 401 pacientes con metéstasis cutdnea publicado en 2014, elcancer
de mama fue el cancer mas comun en hacer metastasis en la piel, seguido de bronquios y
pulmones y melanoma.! (tablal)

Tabla 1. Metéstasis en la piel de diferentes origenes prim arios.

Total, de
Sitio primario pacientes con %
metastasis
Mama 131 32.7
Bronquios y pulmones 53 13.2
Piel: melanoma 38 9.5
Ganglios linfaticos 30 75
Cavidad oral / faringe / laringe 25 6.2
Sangre y médula 6sea 22 5.5
Colorrectal 17 4.2
Rifi6n 11 2.7
Estomago 9 2.2
Piel: no melanoma 8 2.0
Péancreas 7 1.7
Primario desconocido 7 1.7
Huesos, articulaciones y articulares. cartilago y
otros sitios no especificados 5 1.2
Cuerpo uterino 5 1.2
Esofago 5 1.2
Otro 4 1.0
Conectivo subcutaneo otro tejido blando 3 0.7
Glandula parétida 3 0.7
Cuello uterino 2 0.5
Higado y vias biliares 2 0.5
Ovario 2 0.5
Glandula prostatica 2 0.5
Testiculos 2 0.5
Vulva 2 0.5
Ano y canal anal 1 0.2
Vesicula biliar 1 0.2
Otros 6rganos genitales femeninos. 1 0.2
Otro / no especificados 6rganos genitales
Masculinos 1 0.2
Otro / no especificado érganos urinarios 1 0.2
Vejiga urinaria 1 0.2
Total 401 100

Fuente: Wong CY, et al. 2014 doi: 10.1111 /j.1365-4632.2012.05635.x.



2.3 Fisiopatologia de las metéstasis

Las metastasis son el resultado final de un proceso de varias etapas que incluye la
invasion local por parte de las células tumorales primarias, la intravasacion en la sangre o el
sistema linfatico, la supervivencia en circulacion (hematégena y / o linfética), la detencion en
un 6rgano distante, la extravasacion, la supervivencia en un nuevo ambiente y colonizacion
metastésica. Cada uno de estos pasos se basa en caracteristicas fenotipicas especificas de
la célula tumoral, asi como en las interacciones con el microambiente del huésped y el sistema

inmunitario.*?

Aquellos que establecen con éxito una enfermedad distante dependen de una serie de
cinco pasos interdependientes y se requiere completar todos los pasos en orden secuencial
para una metastasis exitosa.!® (Figura 1)

Figura 1. Mecanismo de produccion de metéstasis

1. Transformacion (23 eD;Sr%‘Qi%ﬂog 3. Intravasacion y
tumoral P diseminacion

invasion local)

5. Proliferacion y <::| 4. Estasis, adhesion y

crecimiento extravasacion

Fuente: Nguyen T. 2004 doi:10.1016/j.clindermatol.2003.12.007

2.3.1 Transformacién tumoral

La transformacion tumoral es el paso mas importante y limitante en el proceso metastasico.
Aunque la mayoria de los tumores malignos son inicialmente monoclonales, las células que
hacen metastasis difieren del tumor original, tanto genotipicamente como fenotipicamente. La
transformacion es el proceso por el cual ocurren estas alteraciones. Incluso dentro de un tumor

primario, hay subpoblaciones celulares con diferentes capacidades metastasicas.*?



2.3.2 Disociacion (separacion e invasion local)
Los clones malignos transformados deben separarse del tumor original si se desea realizar
una diseminacion a distancia. La separacion y la invasién local es un equilibrio de dos
procesos: la degradacion regulada de la matriz extracelular junto con la motilidad celular
dirigida. La formacion de pseudopodos es clave para la separacion y migracion tumoral

efectiva. 13

2.3.3 Intravasacion y diseminacion
La invasion local progresiva finalmente permite la entrada en la circulacion sistémica. Esencial
para este paso son las adaptaciones logradas durante el proceso de transformacion. La
angiogénesis, la linfangiogénesis, la degradacion de la matriz y las interacciones entre las
moléculas de adhesion y los componentes del estroma son cruciales para la intravasacién. La
N-cadherina, por ejemplo, media las interacciones heterotipicas entre las células de melanoma

y las células endoteliales vasculares, lo que facilita la entrada vascular. **

2.3.4 Estasis, adhesién y extravasacion
Se considera gque las células tumorales circulantes son inofensivas a menos que sean capaces
de detenerse (estasis y adhesién) y salir (extravasando) a la circulacion sistémica. También
se considera que la extravasacion es un proceso dificil y limita la velocidad. Los nuevos datos
desafian estos conceptos tradicionales. La estasis y la adhesion pueden ocurrir en muchos
lugares e incluyen sitios de reparacién y lesion endotelial. A través de interacciones
heterotipicas con plaquetas nativas y fibrina, las células tumorales pueden salir a través de
defectos endoteliales. La estasis tumoral también puede ocurrir por filtracion capilar. A medida
gue las arterias grandes se estrechan progresivamente en arteriolas y luego en capilares, las

células tumorales se alojan en ramas de vasos mas pequefios.

2.3.5 Proliferacién y Crecimiento
Multiples destinos esperan a las células tumorales una vez que aterrizan en sitios secundarios:
1) pueden ser destruidas por defensas inmunes o no inmunes; 2) pueden permanecer latentes
en la circulacion o el tejido durante afios, reactivarse mas tarde con estimulos apropiados
(inmunosupresion); o 3) pueden proliferar intravascularmente o en tejidos después de la
extravasacion. Los focos tumorales deben formar micrometastasis que contindan creciendo
(repitiendo los pasos anteriores: invasion, angiogénesis) o perecen. Incluso en estas etapas

posteriores, no se garantiza una metastasis exitosa. Las células que inicialmente sobreviven



a la circulacion y la extravasacion aun pueden no mantener el crecimiento en los sitios de
implantacion. La regulacion del crecimiento en los sitios secundarios (citocinas, factores de
crecimiento), las variaciones en el microambiente y los rasgos tumorales inherentes

determinan si se formaran metéastasis clinicamente relevantes. 13

El hecho de que la mayoria de los tumores malignos no metastatizan refleja las
dificultades excesivas involucradas. El concepto de "semilla en el suelo" sugiere que incluso
si una semilla (tumor) es altamente maligna, el suelo (microambiente del huésped) también
debe ser fértil y apoyar la implantacién y el crecimiento de la semilla. Por lo tanto, los tumores
no solo deben completar con éxito y secuencialmente todos los pasos requeridos, sino que
también deben superar innumerables defensas del huésped. A medida que los tumores se
agrandan, deben ser capaces de neovascularizacion. Las neoplasias malignas que no son
angiogénicas perecerdn o seran limitadas por el estroma local. La hipoxia tisular puede
eliminar los clones mas débiles, pero también puede seleccionar subpoblaciones altamente
mutagénicas. Incluso para los tumores que ingresan exitosamente en la circulacion sistémica,
solo una poblacién mindscula logra metastatizar. Los metabolitos téxicos, como los radicales
de oxigeno, siempre estan presentes para la destruccion del tumor. Los obstaculos mas
especificos del tumor provienen de las vigorosas defensas inmunes del huésped. Una vez
reconocidos adecuadamente, los tumores sufren ataques incesantes con anticuerpos e
inmunidad celular. Dentro del brazo mediado por células, las células inmunes adaptativas
(células CD8, B) y las células inmunes innatas (células NK, macréfagos) juegan un papel
importante en la inmunovigilancia del cancer. En cada paso del proceso metastasico, los
canceres enfrentan mdltiples amenazas. Como resultado, los canceres con metastasis

exitosas deben transformarse lo suficiente como para superar estos desafios. 2
2.4 Cuadro clinico

Cuando un paciente con antecedentes conocidos de céncer presenta un nédulo
eritematoso extremadamente firme y de crecimiento rapido o una erupciéon con multiples
ndédulos en estrecha proximidad con el tumor primario, el diagndstico de metéastasis cutanea
es relativamente sencillo (ver anexo 1). Sin embargo, las lesiones de la piel pueden crecer
mas lentamente y, aunque las metastasis normalmente aparecen varios afios después del
diagnostico de la neoplasia maligna primaria, pueden aparecer décadas mas tarde. El color de
las metastasis cutaneas varia desde el tono de la piel hasta rojo, rosado o negro azulado,

observandose estas ultimas mas frecuentemente en el melanoma metastésico. En general,
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las metastasis dérmicas y subcutaneas son mas firmes a la palpacion que los quistes
epidermoides o pilares y los lipomas.*

La presentacion mas habitual es a modo de nédulos de rapido crecimiento, aunque
pueden verse como cualquier lesion elemental (figura 2)*°

Figura 2. Lesiones cutaneas elementales en la manifestacion clinica de las metéastasis cutaneas.

A. Metéstasis de adenocarcinoma gastrico. Papula de 7 mm en abdomen. B. Metastasis de adenocarcinoma de
ovario en forma de placa. C. Metastasis de carcinoma urotelial vesical en forma de ndédulo. D. Metastasis de
adenocarcinoma de mama que comenz6 como una macula sobre la cicatriz de una mastectomia previa. E. Placa

infiltrada ulcerada correspondiente a una metastasis de un adenocarcinoma pulmonar.
Fuentes: Fernandez-Antén Martinez MC, 2013. doi: 10.1016/j.ad.2012.06.005

Existen ejemplos adicionales de localizacién anatomica, como la predileccion de las
neoplasias malignas digestivas por metastatizar a la region periumbilical, lo que se denomina
nédulo de la hermana Maria José.* La localizacion de la metastasis es importante porque nos
puede orientar a la localizacién posible del tumor primario.'* (tabla 2)



Tabla 2. Tumores de origen de las metastasis cutaneas mas frecuentes en
funcién de la Iccalizacion de las mismas

Localizacion de las Tumores de origen mas frecuentes
metastasis cutaneas
Cuero cabelludo Mama, pulmén y rifién
Cuello Carcinoma oral de células escamosas
Cara Carcinoma oral de células escamosas de
células renales y pulmén
Térax Mama y pulmén
Abdomen Colon, pulmén, estbmago, mama y ovario
Estémago, pancreas, colon,
Ombligo rifién, ovario y mama
Pelvis Colon
Parte inferior del abdomen, ingle
o muslo Ovario y Utero
Pelvis Colon
Extremidades Mama, pulmén, renal e intestinal
Espalda Pulmon

Fuente: Nguyen T. 2004 doi:10.1016/j.clindermatol.2003.12.007

El cancer de mama es la causa més frecuente de metéstasis cutaneas. Esto se debe
a la alta incidencia del cancer de mama en el sexo femenino y a que es la neoplasia de érganos
internos con el mayor riesgo de generar metastasis cutaneas.'® Las metastasis cutaneas de
cancer de mama pueden ser clasificadas por su localizacion, en locorregionales y adistancia.
Las locorregionales son las mas frecuentes y se desarrollan principalmente sobre la cicatriz
quirdrgica.'® De todos los carcinomas que metastatizan a la piel, el cAncer de mama puede ser
el que tiene la variedad mas amplia de manifestaciones clinicas.* Las formas de presentacion
clinica observadas con mayor frecuencia son la nodular, en coraza, erisipelatoide,
telangiectasica, alopécica y zosteriforme.*® (tabla 3) En un mismo paciente se pueden observar

mas de una forma clinica.'®

Tabla 3. Formas de presentacion clinica de metastasis de mama

Mas frecuentes Menos frecuente
Nodular Placas infiltradas
En coraza Del surco mamario
Erisipeloide o inflamatorio Carcinoma hemorrhaagiectoides
Telangectasico Simil elanoma maligno
Alopécica Pagetoide o bowenoide
Umbilical Subungueal
Zosteriforme Simil papula dismetabdlica
Ampollar Simil queratoacantoma
Esclerodermiforme Simil granuloma anular
Del parpado con histologia Eccematoide
histiocitoide

Fuente: Bastard DP, et al. 2019 doi: 10.1016/j.ad.2018.12.004



Ademas de las metastasis de organos sélidos, también pueden afectar a la piel las
leucemias y los linfomas sistémicos. A menudo las lesiones son papulonodulares, de color
violaceo-rosado a pardo-rojizo y, por ello, pueden ser clinicamente indistinguibles de las
metastasis cutaneas debidas a neoplasias malignas de érgano sélido.*

2.5 Sistemas de estadificaciéon

Hay diferentes tipos de sistemas de estadificacion, pero el sistema mas comun y (til
para la mayoria de los tipos de cancer es el sistema TNM.6

2.5.1 Sistema TNM

El American Joint Committee on Cancer (AJCC) y el International Union for Cancer
Control (UICC) proveen el sistema de estadificacion TNM como un recurso para que los
médicos puedan determinar la etapa de diferentes tipos de cancer segun ciertas normas. Este

sistema se actualiza cada 6 a 8 afios para incluir avances acerca del cancer.1®

En el sistema TNM, a cada cancer se le asigna una letra 0 un nimero para describirel

tumor, los ganglios, y las metastasis.® (Tabla 4)

T se refiere al tumor original (primario). N se refiere a los ganglios linfaticos (nédulos).
Indica si el cancer se ha propagado a los ganglios linfaticos cercanos. M se refiere a

metastasis. Indica si el cAncer se ha propagado a partes distantes del cuerpo.®

La categoria T ofrece informacién sobre las caracteristicas del tumor original
(primario), como su tamafio, cuan profundamente ha invadido el 6rgano donde se origing, y

si se ha extendido a los tejidos cercanos.®
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Tabla 4. Sistema TNM

Tumor

Ganglios linfaticos

Metastasis

TX significa que el tumor no se
puede medir.

TO significa que no existe
evidencia de un tumor primario
(no se puede localizar).

Tis significa que las células
cancerosas crecen solo en la
capa mas superficial del tejido,
sin invadir los tejidos mas
profundos. También se le puede
llamar cancer in situ o precancer

Los numeros después de la T
(como T1, T2, T3y T4) podrian

NX significa que no se pueden
evaluar los ganglios linfaticos
cercanos.

NO significa que los ganglios
linfaticos cercanos no
contienen cancer.

Los nimeros después de la N
(como N1, N2 y N3) podrian
describir el tamafio, la ubicacion
y/lo el ndmero de ganglios
linfaticos cercanos afectados
por el cancer. Cuanto mayor
sea el nimero N, mas es la
propagacion del céancer a los

MO significa que no se
encontré propagacion
distante del cancer.

M1 significa que el cancer
se ha propagado a
6rganos o tejidos distantes
(se detectaron metastasis
distantes).

describir el tamafio del tumor y/o
la cantidad de extension en
estructuras cercanas. Cuanto
mayor sea el nUmero T, mas
grande es el tumor y/o mas ha
invadido a los tejidos cercanos.

ganglios linfaticos cercanos.

Fuente: Adaptado a partir de: American Cancer Society. 2015 Disponible en: https://www.cancer.org/es/tratamiento/como-comprender-su-
diagnostico/estadificaciondelcancer.html

Una vez que se determinan los valores parala T, Ny M, éstos se combinan para asignar
una etapa general. Para la mayoria de los canceres, la etapa es un nimero romano del | al IV,
donde la etapa IV es la mas alta y significa que el cancer esta mas avanzado que en las etapas
mas bajas. A veces las etapas se subdividen, usando letras tales como Ay B.1®

Para la mayoria de los canceres, la etapa 0 es neoplasia in situ. Esto significa que el
cancer esta en una etapa muy temprana, se encuentra solamente en el area donde se origino,
y no se ha propagado. No todos los canceres tienen una etapa 0.1°

Después de la etapa 0, los canceres en etapa | son los menos avanzados y a menudo
tienen un buen prondstico (perspectiva). El prondstico generalmente no es tan bueno para las
etapas mas altas.®

2.6 Diagnostico

2.6.1 Dermatoscopia

En la dermatoscopia, las estructuras vasculares son una caracteristica notable de
las metastasis cutdneas como un signo de neovascularizacion. En una serie de casos, el 88%

de las metastasis no pigmentadas mostraron diferentes patrones vasculares. Los vasos
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observados con mayor frecuencia fueron serpentina (lineal-irregular) y arborizante, asi como
un patrén de vasos polimorficos con una yuxtaposicion cadtica de formas de vasos lineales en
su mayoria diferentes. Los vasos puntuales, por otro lado, eran menos comunes en las
metastasis cutdneas, pero, si estaban disponibles, eran un indicador muy especifico de la
presencia de origen melanocitico (valor predictivo positivo del 90%).’

Sin embargo, las estructuras vasculares en la dermatoscopia no son un marcador
especifico de metastasis cutaneas y también se encuentran en otros tumores cutaneos (por
ejemplo, carcinoma de células basales, carcinoma de células escamosas, melanoma
amelandtico). Sin embargo, dado que casi todas las metastasis cutdneas informadas tenian
estructuras vasculares dermatoscépicas, deben considerarse para el diagndstico diferencial,
especialmente en el caso de enfermedad tumoral previa.'’ (figura 3, 4 y 5)

Figura 3 Metéstasis de Carcinoma de células escamosas

A. Imagen clinica. B. Dermatoscopia: patrén de vasos polimoérficos (vasos arborizantes y serpentinos),
gue se representa sobre un fondo rosa. Los vasos muestran fluctuaciones de calibre.
Fuente: Deinlein T, et al. 2018 doi: 10.1007/s00105-018-4306-3
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Figura 4 Metéstasis de cancer de mama
Y i : . 2

& { N N s> & wEh a=iy / | R
A. Imagen clinica. B. Dermatoscopia: patron vascular polimdrfico, que consiste en vasos irregulares
arborizantes y serpentinos de diferentes calibres, que se extienden desde la periferia hasta el centro de

la lesién.
Fuente: Deinlein T, et al. 2018 doi: 10.1007/s00105-018-4306-3

Figura 5 Metastasis de cancer de préstata

A. Imagen clinica B. Dermatoscopia: 3 placas planas de color azul claro sin vasos reconocibles.
Fuente: Deinlein T, et al. 2018 doi: 10.1007/s00105-018-4306-3
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2.6.2 Ecografia

La ecografia cutanea de alta frecuencia es una técnica rapida, segura y que
proporciona informacion diagnostica y, en ocasiones, preoperatoria de un diagndstico clinico
que supone en muchas ocasiones un cambio en la estadificacion en la enfermedad tumoral.*®
Cuando se adquiere la suficiente experiencia, puede ser un perfecto complemento a la
exploracion fisica del paciente.?°

En otras especialidades, como en Ginecologia o en Cirugia General, los ecografos
utilizan frecuencias bajas con grandes profundidades para visualizar visceras internas. En el
caso de la Dermatologia se requieren frecuencias altas (en torno a los 15 MHz) con bajas
profundidades (en torno a 3 cm) para observar con nitidez las estructuras superficiales. El
modo B o balance de blancos es el modo en el que se observan las imagenes en diversas
tonalidades de blancos, grises y negros. Complementario a este modo se encuentra el modo
doppler con sus variantes. Este ultimo modo muestra en 2 colores (azul y rojo) los cambios
gue experimenta el ultrasonido cuando choca contra estructuras que se mueven con una
determinada velocidad, como son los hematies dentro de los vasos sanguineos. A su vez, por
las diferentes ondas recogidas con el modo doppler pulsado se puede saber si los vasos son

arteriales o venosos.?

En los pacientes adultos la ecografia muestra una gran utilidad cuando hay
antecedentes oncoldgicos. En pacientes con antecedentes personales de melanoma u otra
neoplasia cutdnea con alta capacidad de metéastasis (carcinoma de Merkel o carcinoma
epidermoide), esta técnica puede ser de gran ayuda cuando se desarrollan lesiones

subcutaneas que ponen en alerta al clinico.?®

El principal signo de especificidad en el diagndstico de metastasis cutdneas en modo B debe

ser el contorno irregular o de disefio policiclico.*® (figura 8)

En relacion con la vascularizacién existen 4 patrones definidos por Giovagnorio et al.:

avascular, perilesional unifocal, perilesional multifocal e intralesional multifocal.®

Existen autores que sefalan la presencia de vascularizacion como altamente sugestiva
y predictiva de malignidad con una sensibilidad del 91% y una especificidad del 93%. La
presencia de una metastasis avascular o hipovascular puede estar en relacion con el tamafio
de la lesion, la necrosis de la metastasis y con el hecho de que los vasos sean de pequefio

tamario y dificiles de apreciar con el equipamiento utilizado.*® (figura 9)
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Figura 8. Estudio ecografico en modo B de metastasis cutaneas

A. Ecogenicidad variable dermoepidérmica sin artefactos, B. Dermohipodérmico,

isoecogénica, Morfologia irregular, Sin artefactos.
Fuente: Cuenca Barrales C, et al. 2019 doi: 10.1016/j.ad.2017.12.017

Figura 9. Patrones ecograficos en modo Doppler

A. avascular B. Hipovascular (periférico y unifocal) C. componente vascular (+/-abundante,
perilesional, multifocal) D. componente vascular (abundante, intralesional y multifocal)
Fuente: Cuenca Barrales C, et al. 2019 doi: 10.1016/j.ad.2017.12.017
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2.7 Importancia de la biopsia de piel

la biopsia de piel (un estudio sin riesgo mayor para el paciente) se realiza de manera
rapida y proporciona valiosa informacién del tumor primario, su origen y estirpe, y confirmasu
progresion o recurrencia. Estas dos ventajas hacen importante el estudio de las metéstasis

cutaneas.*

Un estudio incluy6 a 40 pacientes (20 hombres y 20 mujeres) con promedio de edad
de 57 £ 17 afos (limites de 17 a 89). El tiempo de evolucién de la metastasis hasta la obtencion
de la biopsia fue de 5.85 meses (0 a 96). Se establecio el diagndstico de la neoplasia mediante
la biopsia de piel en el 45% de los casos y se confirmé la metastasis de algln cancer primario
conocido en el 40%; las biopsias de piel y quirtrgicas ocurrieron al mismo tiempo en el 10%y
no hubo diagnédstico certero con la biopsia en el 5%. En tres pacientes fue el método
diagndstico de recidiva de cancer.

La biopsia de piel puede ser el Unico material identificable o accesible al momento de
aparecer la neoplasia. El diagnéstico no certero puede llevar a tratamientos inapropiados para

la enfermedad del paciente.?

2.8 Histologia de las metastasis cutaneas

Solo por razones histologicas, el diagnostico diferencial entre los tumores
metastasicos en la piel y los tumores cutdneos primarios puede ser un desafio. Esta
discriminacion es de suma importancia debido a las profundas implicaciones para el pronéstico
y la terapia posterior. La deteccion de metastasis cutdneas generalmente indica enfermedad

diseminada y un mal pronéstico.?

La determinacion del origen del tumor a menudo es muy dificil y, a veces, imposible,
aungue el uso cuidadoso de técnicas auxiliares, particularmente la inmunohistoquimica y, muy
raramente, la microscopia electronica, puede dar al patdlogo algunos consejos Utiles en la

direccion correcta.??

2.8.1 Caracteristicas histoldgicas
La interpretacion histolégica de una metéstasis cutdnea depende de un
conocimiento completo de la historia clinica del paciente (pasado y presente), junto con una
experiencia adecuada de la amplia gama de caracteristicas histolégicas de los tumores.?? El
diagnostico diferencial mas desafiante de las metastasis cutaneas es con los tumores cutaneos
primarios, especialmente con los de origen anexial. Solo por razones histolégicas, varias

caracteristicas se usan tradicionalmente para distinguir entre estas entidades. Una de
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las caracteristicas a favor de un tumor cutaneo primario es la continuidad con la epidermis o
el crecimiento en apéndices cutaneos (es decir, un componente in situ). Sin embargo, es
importante recordar que los tumores como el hidradenocarcinoma son estrictamente
intradérmicos y no se conectan con la epidermis suprayacente, y que las metastasis
epidermotrépicas no son infrecuentes. Otra pista util para un tumor cutaneo primario es la
identificacion de la contraparte benigna dentro de la lesién (como las areas de espiradenoma
benigno dentro de un espiradenocarcinoma). Un hallazgo que rara vez es reportado en la
literatura es la presencia frecuente de melanocitos atrapados, "pasajeros”, dentro de las
lesiones cutaneas primarias, en contraste con los tumores metastasicos, donde rara vez se
ven. Las caracteristicas histol6gicas mas Utiles a favor de una metéstasis cutdnea incluyen la
ubicacién en la dermis profunda o el tejido subcutaneo, la multifocalidad y la presencia mas
frecuente de invasion linfovascular. Es importante tener en cuenta que, si bien estos hallazgos
histol6gicos pueden ser Utiles en el diagndstico de metastasis cutaneas, no son
completamente confiables. Deben usarse en combinacién con la historia clinica y, en la
mayoria de los casos, los estudios inmunohistoquimicos que pueden ayudar a identificar el
origen del tumor. Sin embargo, en algunas ocasiones, el hallazgo de adenocarcinoma o
carcinoma escamoso mal diferenciado permitira solo una lista de los sitios mas probables de

la lesién primaria.?2

2.8.2 Inmunohistoquimica

La inmunohistoquimica tiene un valor particular para distinguir entre varios
carcinomas, melanomas, linfomas y sarcomas pleomorficos (ver anexo 2). Sin embargo, con
respecto al adenocarcinoma metastasico, es mas dificil predecir con precision el sitio probable
de la neoplasia primaria. Con algunas excepciones especificas, que incluyen tiroides
(tiroglobulina), carcinoma prostatico (antigeno prostatico especifico, fosfatasa acida
prostatica), carcinoma hepatocelular (hepatocitos parafina 1 y a-fetoproteina), entre otros. Si
el diagndstico preciso no es evidente después de un escrutinio cuidadoso de las secciones
tefiidas con hematoxilina y eosina, se limitan las posibilidades de que la inmunohistoquimica

sea de ayuda definitiva para resolver el problema.?

2.8.3 Hallazgos anatomopatoldgicos en las metastasis cutaneas

El adenocarcinoma, el carcinoma espinocelular (CEC) y el melanoma representan las

tres categorias principales de metastasis cutaneas. * (tabla 5)
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Tabla 5. Hallazgos anatomopatologicos en las metastasis cutar Eas

Neoplasia maligna

Posibles claves
histolégicas

Marcadores
inmunohistoquimicos

Comentarios

Adenocarcinomas: CEA positivo y normalmente p40/p63, CK5/6, D2-40 (podoplanina) negativos

Células Unicas en fila india
0 en cordones (CA lobular);
células tumorales formando

CK7, ER/PR, mamoglobina,
proteina 15 del liquido de la

El CA de mama puede ser
ER/PR-negativo; también puede
observarse positividad de
GCDFP-15 en tumores anexiales

Mama estructuras glandulares (CA | enfermedad quistica macroscopica | cutaneosy de glandulas salivales;
ductal); células en anillo de (GCDFP-15), GATA3 ocasionalmente positividad de
sello ER/PR en algunos CA cutaneos

primarios anexiales
C'elulas C|I!ndr|cas con El CA mucinoso puede
nucleos orientados hacia la :
cara basal y produccion de N dgfsarrollarse'a partlr_de otros
Colon CK20, CDX2, villina tejidos (pulmén, ovario, cuello

mucina intracitoplasmica;
formacién de glandulas;
necrosis «sucia»

uterino) y es muy infrecuente que
sea cuténeo primario

Pulmén no microcitico,
adenocarcinoma

CK7, TTF-1, napsina A

El CA pulmonar no microcitico
puede ser TTF-1-negativo; la
positividad de TTF-1 no se limita al
CA pulmonar o tiroideo

Pueden observarse cuerpos

CA125, CK7, ER/PR, mesotelina,

El CA mucinoso de ovario puede

Ovario de psamoma en el CA ser muy similar a otros tipos de
seroso papilar WT-1 (CA seroso), PAX8 CA mucinoso
El CA de alto grado puede carecer
Préstata PSA. PSAP de diferenciacion glandular, asi

como de expresion de PSA 'y
PSAP

Pancreatobiliar

CK7, CK20, CA19.9, CA125

CA19.9 no es especifico de los
tumores pancreatobiliares

Células en anillo de sello

El CA gastrico que no es de tipo
célula en anillo de sello puede no
tener una morfologia distintiva; el

Gastrico (tipo célula en anillo de CK7, CK20, lisozima, CDX2 . . -
sello) CA de tipo célula en anillo de_sello
no se limita al estémago (p. €j.,
puede observarse en la mama)
Formacion de foliculos Los tumores de alto grado (CA
Tiroides tiroideos (CA folicular); TTF-1, tiroglobulina, napsina A insular, CA anaplasico) pueden

estructura papilar, cuerpos
de psamoma (CA papilar)

perder la morfologia caracteristica
de la glandula tiroidea

Carcinoma espinocelular: islotes de células epiteliales productoras de queratina con tincion positiva para citoqueratinas (p. €j.,
CK5/6, CK903, MNF116) y p40/p63

Melanoma: tincién positiva para S100, HMB45, MITF, Melan-A (MART-1)

Neuroendocrinos

Carcinoma microcitico
(incluido pulmén)

Amoldamiento nuclear,
citoplasma escaso,
nucléolos poco definidos

Queratinas, TTF-1, CD56, enolasa
neuronal especifica,
cromogranina, sinaptofisina;
negativo para CK20

Algunos CA microciticos, como el
de pulmon, pueden no expresar
marcadores neuroendocrinos

Tumor neuroendocrino,
incluidos tumor
carcinoide y tumor
carcinoide atipico

Nidos de células con
morfologia neuroendocrina

Marcadores neuroendocrinos
(CD56, cromogranina); CA
medular de tiroides: calcitonina y
TTF-1

El tejido poco preservado puede
recordar a un linfoma, un
carcinoma o un CA microcitico

Otros

Rifion (de células
claras)

Citoplasma claro, muy
vascular

Expresion simultanea de EMA 'y
vimentina, CD10, RCC-Ma,
napsina A

El CA de células renales puede
estar compuesto por otros tipos
celulares (p. ej., granulares o
fusiformes)

Vejiga y urotelial

Células tumorales de
tamafio mediano dispuestas
en nidos o laminas

p40/p63, CK5/6, CK7, CK20,
GATA3

Puede recordar al CA cutaneo
anexial de alto grado

La negatividad de p40/p63 es indicativa de metéstasis, pero pueden ser negativos en algunos carcinomas anexiales cutaneos, en particular en el carcinoma ecrino mucinoso.
CA, carcinoma; CDX2, proteina del homeodominio CDX2; CEA, antigeno carcinoembrionario; CEC, carcinoma espinocelular; CK, citoqueratina; EMA, antigeno de membrana
epitelial; ER, receptor de estrégeno; GATAS3, factor de transcripcion que regula la diferenciacion epitelial mamaria; MITF, factor de transcripcion asociado con microftalmia;
MNF116, marcador de panqueratina; PR, receptor de progesterona; PSA, antigeno prostatico especifico; PSAP, fosfatasa acida prostatica especifica; RCC-Ma, marcador del
carcinoma de células renales: detecta un antigeno del tdbulo renal (muy especifico); TTF-1, factor 1 de transcripcion tiroideo; WT-1, producto del gen del tumor de Wilms Fuente:
Bolognia JL, Schaffer JV, Cerroni L. Dermatologia. 4 ed. 2018. Esta tabla indica que hay otras neoplasias donde ayuda lainmunohistoquimica para ser especifico.
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Los cuatro patrones histopatoldgicos principales de las metéstasis cutaneas son: 1) nodular;
2) difuso, incluido el infiltrante; 3) intravascular, incluido el intralinfatico, y 4) epidermotropo.
(Figura 10) Los siguientes elementos pueden servir como claves histolégicas para el

diagnostico de las metastasis cutaneas:*

e Nodulos dérmicos o subcutaneos bien circunscritos, generalmente simétricos, formados
por células atipicas con numerosas mitosis y sin conexion con la epidermis

e Presencia de células atipicas en los vasos linfaticos (diagnoéstico diferencial: linfoma
intravascular, histiocitosis intralinfatica)

e Células atipicas dispuestas en lineas en la dermis («en fila india») (diagnéstico
diferencial: leucemia mieloide)

e Células atipicas dispuestas en lineas en la dermis («en fila india») (diagnéstico
diferencial: leucemia mieloide)

e Células unicas atipicas que infiltran a través de los haces de colageno (carcinoma de
mama)

e Células claras méas hemorragia abundante (carcinoma de células renales)

e Necrosis «sucia» de las estructuras glandulares (carcinoma de colon)

e Formacion de coloide en las luces (carcinoma de tiroides)

e Cuerpos de psamoma (carcinoma tiroideo u ovarico)

e Células en anillo de sello (carcinoma géstrico o de mama)
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Figura 10 Patrones principales de metastasis cutaneas.
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A. Patrén nodular con necrosis focal llamativa en una metéast B. Patron
difuso «en fila india» en una metastasis de carcinoma de mama. C. Patr6n intralinfatico en un carcinoma de mama
metastasico; las células tumorales estan confinadas a los vasos linfaticos dilatados. D. Patrén epidermétropo en una
metéstasis de carcinoma de mama; las células tumorales estan tanto en la dermis como en la epidermis. La presencia
de pigmentacion focal e hiperplasia de melanocitos podria conducir al diagndéstico erréneo de tumor melanocitico.
Fuente: Bolognia JL, Schaffer JV, Cerroni L. Dermatologia. 4 ed. 2018.
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Con el fin de distinguir entre un tumor cutdneo primario (generalmente un carcinoma
anexial) y una metastasis cutanea (especialmente del adenocarcinoma), pueden ser Utileslas
inmunotinciones, en particular para p40/p63, CK5/6, CK15 y D2-40 (podoplanina). Los tumores
cutaneos primarios normalmente son positivos para algunos o todos estos marcadores, y las
metéastasis carecen de tincién. Son excepciones importantes la positividad de p63 en algunas
metastasis (de mama y uroteliales) y la ausencia de tincién para p63 en algunos carcinomas

cutaneos primarios anexiales.*

En el caso de las metastasis cutaneas de adenocarcinomas, pueden proporcionar
informacion Gtil diversas combinaciones de la expresion de CK7 y CK20 (figura 11). Este panel
también se emplea para evaluar la enfermedad de Paget extramamaria, en la que la positividad
de CK20 indica una forma secundaria de la enfermedad que se origina en una neoplasia
maligna visceral. También pueden ser adecuados ciertos marcadores limitados a los 6rganos,
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como CD10 y RCC (rifién), factor 1 de transcripcion especifico del tiroides (TTF-1) (tiroides,

pulmdn), tiroglobulina (tiroides), antigeno prostatico especifico (PSA) (prostata), CDX2

(digestivos) y CD56 (neuroendocrinos)*

Tabla 5. Manifestaciones clinicas de las metastasis cutaneas y correlaciones his :oldgicas

Tipo

Descripcion clinica

Histologia

Neoplasia
maligna primaria
asociada

Noédulos dérmicos
0 subcutaneos

Desde lesiones miliares
pequefias hasta

tumores grandes; Unicos o
multiples

Las células tumorales se
infiltran entre los

haces de colageno o sustituyen
la dermis;

zona Grenz a menudo presente

La presentacion
mas frecuente;
cualquier tipo

Carcinoma Parche eritematoso con borde Células tumorales en los vasos Mama >>
inflamatorio en linfaticos pulmon, ovario,
(carcinoma expansion; parecido a la Dilatados prostata,
erisipeloide) erisipela digestivos, otros
cenrotemoide Mama >>
; ' S Fibrosis con células tumorales pulmén,
En coraza dependiendo de la extension; - . . s
infiltrantes digestivos, rifidn,
aspecto otros
indurado con piel de naranja
Células tumorales en los vasos
: sanguineos superficiales con
Carcinoma . s . guineo P
3 ; Papulas violaceo-rojizas aglutinacioén Mama
telangiectoide o
de los eritrocitos en masas
irregulares
Células epiteliales atipicas
grandes con
Parches que se extienden abundante citoplasma palido,
Enfermedad de desde el pezon dispuestas Mama
Paget* y la aréola simulando una en unidades solitarias y en
dermatitis pequefios
nidos en todas las capas de la
epidermis

Alopecia neopléasica

Nodulos o placas en el cuero
cabelludo
en asociacion con alopecia

Cordones de células tumorales
entre los
haces de colageno

Mama > pulmén,
rifién, otros

Similar a granuloma
piégeno

No6dulo de crecimiento rapido
que recuerda a un tumor
vascular

(en particular al granuloma
pidgeno)

Células neoplésicas en
cordones 'y

|6bulos, mezcladas con
hemorragia

llamativa y espacios
«seudovasculares»

Carcinoma renal
de células

claras, carcinoma
hepatocelular >
otros

*Las lesiones de la enfermedad de Paget extramamaria comparten caracteristicas histopatoldgicas similares
con la enfermedad de Paget de la mama, pero generalmente representan adenocarcinomas cutaneos
primarios (> 75% de los pacientes); cuando existe afectacion perianal, es mas probable una neoplasia maligna

visceral subyacente.

Un paciente determinado puede tener una mezcla de diferentes tipos. En ocasiones las metastasis cutaneas tienen un patrén
de distribucion zosteriforme y clinicamente pueden ser similares a dermatosis como eccema, vasculitis y eritema anular
centrifugo. Obviamente, también pueden remedar tumores cutdneos, como cancer cutaneo no melanoma, quistes
epidermoides o pilares, lipomas, tumores de células granulares o angiosarcoma

Fuente: Bolognia JL, Schaffer JV, Cerroni L. Dermatologia. 4 ed. 2018.
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Figura 11. Abordaje algoritmico para el diagnéstico inmunohistoquimico

Uso de tinciones inmunohistoquimicas
para las metastasis cutaneas

J { { y

CD45, CD43 CD34, S100, Queratinas

podoplanina, MITF, Melan-A,
CD31 HMB45, SOX-10
® ®
@@ ®

Linea Neoplasias C5/67, p40/p63”
hematopoyética vasculares Melanoma
@ CK7
Panel amplio

de anticuerpos

® ©

Linfocito T, linfocito B,
linfocito NK CK20 CK20
o leucemia l
* Vejiga/ *Mama *Colorrectal | | *Prostata
urotelial * AdenoCA de pulmén || « AdenoCA *Renal
* Ovarico gastrico*
* Endometrial
* AdenoCA de pancreas
*Puede ser CK7™. P

El principal diagnéstico diferencial del adenocarcinoma metastasico es un tumor cutaneo primario anexial
(generalmente CK5/6+, p40+/p63+). En los tumores que no pueden clasificarse claramente como cutaneos
primarios, la historia clinica y las tinciones inmunohistoquimicas dirigidas pueden ser clave para la confirmacion
del diagnostico. AdenoCA, adenocarcinoma

Fuente: Bolognia JL, Schaffer JV, Cerroni L. Dermatologia. 4 ed. 2018.
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2.9 Pronéstico

Normalmente las metastasis cutdneas son indicadores de progresion de enfermedad o
de estadio tardio y, como tales, se asocian a un mal prondstico. El tiempo promedio de
supervivencia tras el diagndstico inicial de metastasis cutaneas es de 7,5 meses, y la mitad de

los pacientes fallecen en los 6 primeros meses.*

Sin embargo, algunos pacientes pueden tener una supervivencia prolongada. Esto
refleja tanto la mejora en la terapia contra el cancer como el comportamiento biol6gico del
tumor individual. Por ejemplo, el neuroblastoma en nifios puede madurar o sufrir una regresion
completa, y los pacientes con carcinoma de células renales pueden tener una larga

supervivencia después de la extirpacion del tumor primario y las metastasis.??
2.10 Tratamiento

Independientemente de que el paciente tenga una neoplasia primaria conocida o
desconocida, el desarrollo de las metastasis cutaneas requiere un abordaje multidisciplinario
gue comprende oncdélogos médicos y quirdrgicos, radiooncélogos y profesionales de la salud
mental cuando esté indicado. El tratamiento local de las metastasis cutaneas puede realizarse
con indicaciones funcionales, paliativas o estéticas. Cuando sea factible, se realiza escision
quirargica; sin embargo, dependiendo de cada caso pueden considerarse la radioterapia y la
guimioterapia o inmunoterapia locales. Los tratamientos sistémicos estan indicados en los

tumores que responden a la inmunoterapia o quimioterapia.*

Las metastasis cutaneas pueden volverse exudativas, sangrantes y malolientes, por lo
gue existe la necesidad de un buen tratamiento paliativo. La electroquimioterapia describe el
aumento de la citotoxicidad de los agentes quimioterapéuticos como la bleomicina mediante la
permeabilizacién de las células tumorales mediante pulsos eléctricos breves de alto voltaje
(electroporacion). La electroquimioterapia puede usarse para metastasis cutaneas de todas
las histologias tumorales. Constantemente ha mostrado tasas de respuesta muy altas después
del tratamiento local del tumor, y rapidamente ha ganado aceptacién en muchos centros
europeos contra el cancer.?® Para el mal olor también puede aplicarse una solucién tépica de
metronidazol (suministrada para uso intravenoso) con una gasa de algodén o en espray, una

o dos veces al dia.*

Recientemente, se describi6 la introduccion de dosis suprafisiolégicas de calcio por

electroporacion, y se demostré que esta modalidad de tratamiento condujo a una respuesta
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tumoral sorprendentemente alta con necrosis celular asociada con el agotamiento agudo y
severo de ATP.%
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.  OBJETIVOS
3.1 Objetivo General

3.1.1 Describir las lesiones elementales dermatoldgicas, caracteristicas histolégicas e

inmunohistoquimicas de las metastasis cutaneas de neoplasias internas.

3.2 Objetivos Especificos

3.2.1 Indicar la localizacion de la neoplasia primaria y el tiempo de evolucién desde su
diagnostico hasta la aparicién de metastasis cutanea.

3.2.2 ldentificar la frecuencia con la que la metastasis cutanea se presenté como primer
signo de céancer.

3.2.3 Describir los patrones histol6gicos més frecuentes de metéstasis cutaneas.

3.2.4 Demostrar el acierto clinico previo a la confirmacién por histologia de metastasis
cutanea.

3.2.5 Mencionar los servicios del HGSJDD con mayor frecuencia de metastasis cutaneas.

3.2.6 Determinar la supervivencia a 6 meses del diagndstico de metastasis cutanea.
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IV. MATERIAL Y METODOS

4.1 Tipo de estudio
Descriptivo, transversal y retrospectivo

4.2 Poblacion
Pacientes con diagnostico de metastasis cutanea en consulta externa o ingresados en

encamamiento del HGSJDD

4.3 Muestra

En este estudio no se utilizard muestra, ya que se tomara a toda la poblacion.

4.4 Criterios de inclusién
4.4.1 Pacientes con diagndstico confirmado de metastasis cutanea a través de estudio

histologico por el departamento de patologia del HGSJDD, entre enero de 2015 a
febrero de 2020

4.4.2 Pacientes de género femenino y masculino

4.4.3 Pacientes de cualquier rango de edad

4.4.4 Tumor primario de cualquier 6rgano interno incluido mucosa oral

4.5 Criterios de exclusion
4.5.1 Metastasis cutaneas de cancer de piel melanoma y metastasis cutanea de cancer de

piel
4.5.2 tipo carcinoma de células escamosas
4.5.3 Diagnéstico histoldgico de cancer residual, invasion o focos de carcinoma

4.5.4 Diagnésticos histolégicos de linfoma cutaneo

26



"02IpaW
o.nsiBal |9 us 01I0Sap BaURIND

cz0dJano |ap
salued seljo e asleulwasIp
0 Jejoadws e ezaidwa

Souv BUILO oAlTelIUEenN siseiselaw ap uogiolede B1S9 9nb EISey pepaulisjus uoQloN|oAd
S9SN PHEON o 0 ®| BISE hwocm_ow mw_%mo:mm_ Bun 9p OlUBILLEIE. |9p ap .oap_cm_
_o 9 mcm 0 _\::o_mm: odwal ’ 0ZUBIIOI 3 0 0dNSguBelp P .
19 9psap opl 'L [9p Y23} B| 9pSap
alnosuesy anb odwal
5z'Sepesed
A sajenioe sapepauwliajua
BauURINg siseiseiawl 092Ipaw oJisibal se| eareqe oS3
ap Jeljiwey ajuspadslue [® ua 0)9sap ‘swsioed ) ! Jeljiwe}
uls / eaugIng siselseiaw [EUILUON OATEMUEND [9p SaJeljiwe} us eaueind S0olpoWl Setispsvaie 91uapadaIuy
: 7 . ’ = g sns uod ounl eijiwe}
ap Jeljiwey 9)UspaJIBAUY siselselaw ap elouasald
BUN 8p Solquiaiw SO 8ljud
sauoloe|al se| ap odisifay
09Ipaw oJ1sibal 0921paw o0J1sibal
sz0dwan owsiw
[® US SeIosap Jaoued e BUILION OATEIIUENS [® ua sensosap aualoed e SOPEPALLIBIUD SEl
SejunsIp sapepawlajud eu! e [ eiuasaud anb Jaoued o sop Jasaped ap uoen pepljigiowo)
Sse| ojoue 8 e Sa)ualayip sapepawaju] P P p uol IS
yzU0IONQLII3)
Odlpsw
oJ1sibal |8 ua 0I9SAP [euiwonN oAlTelIUeND 0dlpsW onsibal |3 eun aqosad anb
019110 1 ogocm 5 : S ua 0119sap aualoed |jap oD | |9 Jod A 8a1ale uainble anb uoisajoid
PUO 19 G S 0121J0 N peynae] ‘oa|dw3
0dIpaw
E[EWaIENS eUILLON oAlrelauen) | osisibal |9 us oulosap aualoed vz0D[e BALISD 85 0 9eu BIOUSPa20.Id
ap ojuaweuedaq et e : . : apuop ap oidiouud ‘uabLo : P
|[op OlualwWIdeU ap JebnT
05105 yzSolewiue soj
ouluaWaY / OUINISeN [euiwoN oAlreIIuRND IPS ap ‘eulusway} o evulNISEW
ounsiBal |8 ua 01I2SaP 0JBUDD . 0X3S
7 eoluehio ugIpuo)
09Ipaw o0J1sibal |8 ua 01I9Sap »z euosiad
souy [euiwoN oAlreIIuRND
soye us 0916gjouolo odwal | B'UN OpIAIA BY anb odwal pep3
epipaw ap peplu ugloIpa Slqelien reuoloelado uglolule ©91103] UQIDIUID a|qelre
pip p pepiun ap e[eos3 odiL I I 01dIuljed 1€ 01dIulied |geLeA

So|qelieA 9'y

27



soyy
Sasa

[euIloN

OAFeNIUEND

BaugINd
siselselaw ap oansoubelp [ap
sondsap ajualoed |ap auanN

yzepeulwlalap
esned eun Jod
0 [eJauab ua ‘opep odwan
un ajueInp uoloe|god
'un ua sepionpoud
sauanw ap ese]

peplelion

o21paw onsiBal |9
us e)Iosap eoannadess)
©1oNPUOD B| 0J0UR 8S

[eulwoN

oAljeIIU_ND

021paw oJsibal
[@ ud 01J9sap ourewld Jown)
[@ A seaugInd siselselaw se|
eled opes|dwa ojualwelel|

yzPEpawIajua eun Jeinlje
0 Jeind esed ues|dwa
as anb soipaw ap ounluo)

Oojusliwelel |

7 'ON e|ge] oA

[eupio

eAneluend

021paW

o.nsiBal |8 us 01119Sap BaURIND
sise]selaw ap odnsoubelp

|ap oluBWOW [e ugloedlIpeIS]

sz0SN 1oAew ap J1aoued ap
UoIoBIIIPRISS Bp BWIISIS

NNL BWSIISIS

'sono
9J11ua ‘uoj0d ‘ewew
‘erelsoid ‘uowingd

[eullWoN

oAlEIIUEND

091paw oJisibal
[® US OIISaP Siseiselaw
e| oulblio anb ouewnd
Jowny |ap ugIoezIed0T

sz0d1ano |9
ua oJawid o reuibuio Jowny

olrewnd Jowny

epIpawW ap pepiun

uoIoIpaW
ap eeos3y

a|geleA
odiL

[euoioeiado ugldiulyaqg

©21I08) UQIdIUIRQ

a|qelreA

28



4.7 Proceso de investigacion
Se buscé en la base de datos del Departamento de Patologia los informes con diagnéstico
de metastasis cutdnea entre enero de 2015 a febrero de 2020, posteriormente, se solicitd
al area de archivos médicos los expedientes necesarios. Los datos de interés se anotaron
en una boleta (ver anexo 3) y se analizaron en los programas Epi Info 7.2.4 y Microsoft
Excel 2016. Se presentaron los resultados obtenidos a las autoridades competentes del
HGSJDD vy la Universidad de San Carlos de Guatemala

4.8 Aspecto éticos

El presente trabajo contd con la aprobacion del departamento de docencia e
investigacion del HGSJDD. Ademas, basado en la declaracion de Helsinki, especificamente
en el articulo 8 que dice: “Aunque el objetivo principal de la investigacion médica es generar
nuevos conocimientos, este objetivo nunca debe tener primacia sobre los derechos y los
intereses de la persona que participa en la investigacion”. '8 Por lo anterior, se tomé toda
clase de precauciones para resguardar la intimidad de las personas que participaron en la

investigacion y la confidencialidad de su informacion personal.
El autor del presente trabajo declara no tener ningun interés comercial o asociativo

gue presente un conflicto de intereses con el trabajo presentado.
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V. RESULTADOS

Se analizé un total de 25 expedientes de pacientes con diagndstico confirmado por

histologia de metastasis cutanea de neoplasias internas en el HGSJDD, durante el periodo
de enero de 2015 a febrero de 2020.

Tablal Caracteristicas generales de pacientes con metastasis cutaneas

Edad x (DS) Sexo 53 afios (18) Tumor primarion (%) F M

n (%) Mama 11 0 11 (44)
Masculino 12 (48)  Sanguineo 1 3 4 (16)
Femenino 13 (52)  prostata ) 2 8)
Comorbilidades Paladar 0 1 1 4)
n (%) Higado 0 1 1 (4)
Hipertension 4 (16)  Miembro inferior izq. 0 1 1 4)
Diabetes 3 (12)  Testiculo 0 1 1 4)
Hipotiroidismo 2 (8) Desconocido 0 1 1 4)
Hipertiroidismo 1 4) Sin registro 1 2 3 (12)
Alcoholismo 1 4)

Procedencia n (%) Tipo de dermatosis n (%)

Guatemala 11 (44)  Localizado 21 (84)
Alta Verapaz 2 (8) Diseminado 4 (16)
Saatepéquez 2 (8)

El progreso 1 4) Lesion elemental n (%)

Jutiapa 1 4) Neoformacién 10 (40)
Santa Rosa 1 4) Nodulo 3 (12)
Suchitepéquez 1 4) Méacula 3 (12)
Zacapa 1 4) Macula y n6édulo 1 4)
Sin registro 5 (20)  Sin registro 8 (32)
Profesién n (%) Metastasis a otros érganos

Ama de casa 10 (40) diferentes a piel n (%)

Estudiante 3 (12) si 7 (28)
Abogado 1 4) No 8 (32)
Piloto 1 (4)  Sin registro 10 (40)
Sastre 1 (4) Tomade biopsian (%)

Agente de Dermatologia 19 (76)
seguridad 1 4) Cirugia 4 (16)
Tapicero 1 4) Ginecologia y Obstetricia 1 4)
zapatero 1 4) Extrahospitalario 1 (4)
Sin registro 6 (24)

Tiempo trascurrido entre el diagnostico

de cancer y la aparicién de metastasis cutanea x(DS)

32 meses (35)

DS: desviacién estandar

En latabla 1 se observan las caracteristicas epidemioldgicas y las caracteristicas

propias de las metastasis cutdneas. La edad media afectada fue de 53 afios = 18;

encontrandose la edad mas pequefia de 16 afios y la mas grande de 87 afios. La
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especialidad de Dermatologia realizé la biopsia diagndstica de metéstasis cutdnea en el
76% de los casos; en 10 ocasiones (40%) la biopsia fue enviada a patologia con el
diagndstico presuntivo de metastasis cutdnea, carcinoma de células basales y quiste
sebaceo se considerd una vez cada uno y en 13 casos (52%) no se encontré anotada la
impresién clinica con la que se envio a estudio histolégico. Es importante mencionar que en
22 casos (88%) ya se conocia la existencia previa de neoplasia maligna, en 1 caso (4%) la
biopsia sirvi6 para detectar un cancer de mamay en 2 casos (8%) no se obtuvo informacién
sobre si se conocia 0 ho una neoplasia maligna previa. La metéstasis cutanea se manifesté
con una media de 32 meses después del diagnéstico de malignidad, sin embargo, en 10

ocasiones (40%) no fue posible documentar la fecha exacta de diagndstico de cancer.

Tabla 2 Topografia de las metastasis cutaneas segun tumor primario

Localizacién

Origen desconocido

Tumor primario Cabeza Cuello Tronco Extremidades Extremidades
Sup Inf

Mama 2 2 8 1 2
Sanguineo - - 4 1 1
Préstata - - 2 -
Sarcoma pie izq. 1 1 1 - -
Higado 1 - - - -
Paladar 1 - - - -
Testiculo 1 - - - -

1

1

Sin registro

En la tabla 2 se observa el sitio preferido de metastasis cutdnea segun el origen del tumor
primario. Las metastasis cutaneas fueron en 21 casos (84%) dermatosis localizadas, esto
significa que afectaron solamente un segmento del cuerpo; y en 4 ocasiones (16%) fueron
dermatosis diseminadas, lo que significa que afectaron a mas de un segmento del cuerpo.
El cAncer de mama hizo metastasis preferentemente a tronco en 8 ocasiones, el cancer
sanguineo y prostético también tuvieron preferencia por el tronco en 4 y 2 ocasiones
respectivamente. Es de mencionar también que los canceres primarios de paladar, higado,

sarcoma de pie, testiculo y de origen desconocido tuvieron predileccion por la cabeza.
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También se evidencio que 8 casos (32%) no tenian metastasis a otros 6rganos,
exceptuando piel, en 10 casos (40%) no se encontraron registros que documenten haber
buscado metastasis en érganos diferentes a la piel y en 7 casos (28%) si se encontrd
metastasis en otros érganos, siendo de mayor a menor: pulmon, hueso y ganglios linfaticos
5 casos cada uno, higado en 2 ocasiones y cerebro 1 vez.

Tabla 3 Diagnéstico histologico de metéstasis cutanea

Leucemia mieloblastica aguda (4)
4

(4)

Sarcoma de células fusiformes

Histologia del tumor n=25 (%)
Carcinoma 14 (56)
Carcinoma adenoideo quistico 1 4)
Carcinoma ductal infiltrante 1 4)
Adenocarcinoma 2 (8)
Adenocarcinoma mucinoso 1 4)
Leucemia mieloide aguda 3 (12)

1
1
1

Tumor mixto de células germinales

Las caracteristicas microscopicas de las metastasis cutdneas se reportaron en 5 casos
(20%) de los 25 informes de patologia. En las leucemias mieloides agudas (3 casos) la
dermis en dos ocasiones se vio afectada por el tumor y una vez se localizé en tejido celular
subcutaneo, no se evidencio ulceracion histolégica en ningln caso y se reportd en una
ocasion infiltrado inflamatorio por granulocitos; en la leucemia mieloblastica aguda el tumor
afectaba dermis y tejido celular subcutaneo, con un infiltrado inflamatorio linfoide, necrosis
y abundantes figuras mitéticas; en el sarcoma de células fusiformes no se indicaba la

localizacién del tumor, no presentaba ulceracion histolégica y presentaba figuras mitéticas
abundantes.
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Tabla 4 Marcadores inmunohistoquimicos de metastasis cutaneas

Origen del Diagndstico Inmumohistoquimica
tumor histolégico Positivo Negativo
Mama Carcinoma Ki-67, Her2, Progesterona, E-cadherina
Estrégeno
Adenocarcinoma Ki-67, Progesterona, Estrégeno Her2Neu
CD15, MPO, CD20, Tdt, CD3, CDH20, CD30,
Sanguineo Leucemia CD117, CD56, CD117,
Mieloperoxidasa, c-Kit, MPO CD34
Prostata Carcmoma' PSA
Adenocarcinoma
Higado Carcinoma Hepatocito
Miembro Sarcoma BCL2, EMA S100
inferior izq.
Desconocido Carcinoma PSA
Sin Registro Carcinoma Ki-67, Her2 Neu Progesterona

Con respecto a la supervivencia de los pacientes a 6 meses del diagnéstico de
metastasis cutanea, 8 de ellos (32%) continuaba en tratamiento con quimioterapia en el
HGSJDD después de 6 meses, 6 casos (24%) tenian un seguimiento menor a 6 meses, 1
paciente solicitdé egreso contraindicado y en 10 (40%) fue imposible documentar el

seguimiento.

33



VI. DISCUSION Y ANALISIS

Se realiz6 un estudio descriptivo, trasversal y retrospectivo que incluyd a pacientes
con diagnéstico confirmado por histologia de metastasis cutanea en el HGSJDD, en el
periodo comprendido de enero de 2015 a febrero de 2020, teniendo como objetivo principal
el describir las lesiones elementales dermatoldgicas, caracteristicas histolégicas e

inmunohistoquimicas.

La literatura reporta que las metastasis cutaneas son una entidad poco frecuente en
la practica diaria del dermatélogo?>14, este hecho se confirma al tomar en cuenta que la
unidad de dermatologia atiende a mas de 6,000 pacientes anuales y fue responsable de la
toma de biopsia en el 76% de los casos (19 pacientes) a lo largo del tiempo de estudio que

fue de 5 afios y un mes.

Los reportes indican que las mujeres son el sexo mas afectado por las metastasis
cutaneas, principalmente a causa del cancer de mama.2%%"9 este dato concuerda con
nuestros hallazgos, en donde el 52% de los casos de metastasis cutanea fueron mujeres,
y el cancer de mama afect6 al 84.61% de ellas. Por el contrario, hay reportes que indican
que el cancer de pulmén es el origen de la mayor parte de metastasis cutaneas en
hombres®”%, sin embargo, no se presenté ninguna metastasis procedente de pulmoén, la
mayor incidencia fue de origen sanguineo en el 25.00% de los hombres, seguido de prdstata

con el 16.67% de ellos.

La edad media en la que aparecié a metastasis fue de 53 afios +18. Este dato es un
poco inferior al publicado en otros estudios, donde se ha reportado edades medias de

aparicion de 67.95 afios®, o rangos entre 50-70 afios?

El departamento de Guatemala con el 44% tuvo la mayor incidencia de metastasis
cutaneas, quizd se deba a que en nuestra sociedad aln existen muchos factores que
desfavorecen el acceso a la salud, especialmente a hospitales de tercer nivel de atencién,
siendo la distancia larga y la falta de recurso economico potenciales limitantes en la

busqueda de atencion médica.

Se ha informado que la mayoria de las metastasis cutaneas aparecen proximas al tumor
gue les da origen?!4, esto concuerda con los resultados de este estudio, ya que el tronco

fue el segmento preferido para las metastasis cutaneas en mujeres con cancer de mama
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en el 61.5% de ellas. Las metastasis originadas de préstata (8%) también tuvieron
predilecciéon en tronco. Por otra parte, se ha propuesto que la mayor irrigacion vascular y
linfatica del tronco, en comparacion con las extremidades, explicaria también la predileccion

de este segmento por las metastasis cutaneas.’

La literatura reporta que la lesion elemental méas habitual en las metastasis cutaneas
es un nédulo de rapido crecimiento,>%* sin embargo, se evidencié que la neoformaciénen
el 40% fue el termino mas utilizado para describir esta entidad, la razén de esto puede ser
justificada por la definicion de la misma que dice: “lesion que tiende a crecer y persistir;
puede ser benigna o maligna.”® Esta definicion se ajusta perfectamente a las
manifestaciones clinicas y caracter de la patologia, por lo que su utilizacién es adecuada.
El nédulo y mécula se reportaron en el 12% cada uno y en una ocasion el nédulo y macula
se presentaron al mismo tiempo; por el contrario, en el 32% de los casos no se contaba con
la caracterizacion de la dermatosis. La ausencia de esta informacién es una mezcla de

archivos incompletos y la falta de anotacion por parte del médico.

Hay datos en la literatura que reportan el tiempo de evolucion de las metastasis
cutaneas hasta la obtencion de la biopsia en 5.85 meses??}; sin embargo, en nuestro estudio,
el 60% de los casos no se tenia documentada esta informacion y los resultados no

evidencian la realidad de este aspecto y no puede ser comparada.

La unidad de Dermatologia, tenia la sospecha clinica de metastasis cutanea en 10
de las 12 biopsias, donde se documentd la sospecha clinica con la que se enviaba al
departamento de patologia. El antecedente médico de cancer fue fundamental para la
sospecha del diagnéstico de metastasis a piel. En una ocasion el diagnéstico presuntivo fue
carcinoma basocelular, y en otro caso fue quiste sebaceo; en el primero, la localizacién en
nariz, la falta de sintomas y las caracteristicas dematoscoépicas de vasos arborizantes en la
superficie de la neoformacion, provocaron que se equivocara el diagndstico clinico. En el
segundo caso, la ubicacion en piel cabelluda y la consistencia fueron los datos que
orientaron al médico a pensar en quiste sebaceo como diagndstico principal, a pesar de
gue los dos pacientes ya contaban con el antecedente de cancer. Nuevamente, la papeleria
incompleta y la falta de anotacién en algunas, no permitieron identificar la sospecha

diagnéstica en el 52% de los casos.
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El tiempo que transcurrié entre el diagndéstico de cancer y el desarrollo de metastasis
cutanea se identific6 en una media de 32 meses en el 60% de los casos, lamentablemente
en el 40% los registros médicos no tenian esta informacién. Hay que resaltar que se
documentd metéstasis cutdnea con tan solo 2 semanas de diferencia con respecto al
diagnéstico del tumor primario y tan lejano como un caso de 10 afios. Hay reportes en la
literatura que ubican este dato en una media de 9 meses,® otros autores en 4 afios’ e incluso

hay estudios que indican que este intervalo varia en funcién del tumor primario*

En nuestro estudio, el carcinoma sin especificar fue el patron histolégico mas
frecuente con el 56% de los casos, seguido de leucemias mieloide aguda en el 12%,
adenocarcinoma sin especificar en el 8% y por dltimo el adenocarcinoma mucinoso,
carcinoma adenoideo quistico, carcinoma ductal infiltrante, leucemia mieloblastica aguda,
sarcoma de células fusiformes y tumor mixto de células germinales representaron el 4%
cada uno. Por el contrario, en un estudio chileno el adenocarcinoma de mama 18.75% fue

el mas frecuente, seguido del adenocarcinoma no especificado con el 15.63%°

Las caracteristicas microscépicas de los cortes histolégicos fueron reportados en 5
de los 25 informes de metastasis cutaneas del estudio, encontrandose en 3 casos
afectacion exclusiva de la dermis, un caso afectaba tejido célular subcutaneo y otro mas
comprometia dermis y tejido celular subcutaneo al mismo tiempo; en un caso de leucemia
mieloide aguda y el caso de leucemia mieloblastica aguda se reporté que el infiltrado
inflamatorio correspondia a granulocitos y linfocitos respectivamente; la necrosis se
evidenci6 en la leucemia mieloblastica aguda y las figuras mitéticas eran abundantes en el
sarcoma de células fusiformes y en la leucemia mieloblastica aguda. La literatura nos indica
gue el patron histolégico mas frecuente es el de adenocarcinoma que infiltra exclusivamente
a la dermis de manera intersticial o nodular y que muestra area de Grenz. No es comunen
las cutanides observar ulceracion de la epidermis, desmoplasia ni areas de necrosis. Las
células por lo general muestran buena diferenciacion y no es habitual encontrar numerosas
mitosis, al contrario de lo que ocurre en tumores cutdneos primarios, donde el pleomorfismo

y la proliferacion celular normalmente son mas llamativas.’

No se realizaron pruebas de inmunohistoquimica al 44% de los casos,
probablemente, esto se deba a que la mayoria de las lesiones fueron tomadas de pacientes

con antecedentes de cancer, ademas de las caracteristicas cutaneas, epidemiolégicas,
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sospecha del médico tratante y hallazgos histolégicos caracteristicos, fueron suficientes
para llegar al diagndstico de metastasis cutanea. En 1 caso (4%) se desconocia la

presencia de cancer de mama y el estudio inmunohistoquimico tomé gran relevancia.

Hay reportes que estiman la supervivencia media tras el diagnéstico de metastasis
cutanea del 50% a los 6 meses.** En nuestro estudio, el 36% seguia con vida después de
6 meses, el 16% dejo de asistir a quimioterapia sin encontrar justificacion alguna en los
expedientes, el 4% solicito egreso contraindicado sin volver a saber nada més del caso y el

48% de los expedientes no tenia documentada esta informacion.
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6.1.1
6.1.2
6.1.3

6.1.4
6.1.5

6.1.6
6.1.7

6.1.8

6.1 CONCLUSIONES

La neoformacion fue la lesién elemental més frecuente en el 40% de los casos.

El cancer de mama fue el tumor primario més frecuente en el 44%.

La media de aparicién de metéstasis cutanea después del diagnostico de cancer fue
de 32 meses +35

La metastasis cutanea se presenté como primer signo de cancer en el 4%.

El patrén histolégico mas frecuente fue el carcinoma sin especificar con el 56%,
seguid de leucemia mieloide aguda en el 12% y adenocarcinoma sin especificar en
el 8%; en el 44% de los casos no fue necesario realizar inmunohistoquimica para
confirmar el diagnéstico de metastasis cutanea.

El acierto clinico fue del 83.3% antes de la confirmacién por estudio histoldgico.

La unidad de Dermatologia fue la especialidad que presentdé mayor incidencia de
metastasis cutanea con el 76%.

La supervivencia a los seis meses después del diagndstico me metastasis cutanea
fue del 36%.
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6.2.1

6.2.2

6.2.3

6.2 RECOMENDACIONES

Avocarse a los jefes de servicio de las distintas especialidades clinicas, para que
supervisen y exijan a los residentes de menor rango, descripciones completas y
detalladas de la historia clinica de cada paciente, para evitar sesgos en futuros

estudios.

Informar a los residentes de dermatologia sobre las lesiones elementales mas
frecuentes en metastasis cutdneas y el segmento mas afectado, para que
sospechen esta entidad al momento de evaluar a una persona con antecedente

de cancer de un érgano interno.

Elaborar una carta dirigida al jefe de archivos médicos, haciéndole ver el tiempo
tan prolongado que en ocasiones el residente debe esperar, para que se le
proporcionen los expedientes médicos, atrasado asi los procesos de

investigacion.
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ANEXO 3: BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS

Datos clinicos y epidemioldgicos

Nombre

Servicio

HC

No.
Patologia

Edad

Sexo

[ Masculino

[ Femenino

Procedencia

Profesiéon

Comorbilidades

{" Diabetes Mellitus {7 HTA

™ Alcohol i~ Otro

¢ Cual?:

i IRC

{™ Tabaco

Antecedente familiar
de metastasis
cutaneas

[ si [ No

Topografia de la
metastasis cutaneas

Metastasis en
otros sitios

I si | No

Cual?

Caracteristicas
clinicas de la
metastasis cutaneas

Tiempo de evolucion
de la dermatosis

Diagnéstico con el
gue se envio a
patologia

Neoplasia previa
conocida

[ si [ No

Origen del Tumor
primario

Estadificacion TNM

[

[V

Tratamiento

Tiempo transcurrido desde el diagnéstico de cancer
hasta el desarrollo de metastasis cutanea

Supervivencia desde el diagnéstico de metastasis

cutanea
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Datos Anatomopatolégicos

Tipo de biopsia

[ Punch

| Huso

I cro

Localizacion

[~ Epidermis

[ epidermis y dermis

¥ Dermis

¥ Hipodermis

[ Dermis e hipodermis [ Todo

Ulceracion histolégica

[ si

[~ No

Histologia del tumor

[~ Adenocarcinoma [ Carcinoma epidermoide [~ Sarcoma

| Carcinoma indiferenciado

I oo

Grado de
diferenciacion

[ Bien diferenciado

[ Pobremente diferenciado

[ Moderadamente diferenciado

Infiltrado inflamatorio

[~ Ausente - escaso

[~ Moderado - Intenso

Tipo de célula

inflamatoria
Angiogénesis [ si [ No
Necrosis [ si [ No
Desmoplasina [ si [ No
Area de Grenz [ S [ No
Invasion neural [ si | No
Inva5||ci)rr11fgtz?§gular 0 s r No
Marcador Resultado

Inmunnohistoquimica

Figuras de mitosis

[ Ausentes o escasas

[ Frecuentes

[ Abundantes
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