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RESUMO - Racional: A neoplasia de mama é o tumor maligno mais comum na populagdo
feminina tendo o trato gastrointestinal, e mais especificamente o estdbmago, como local
incomum para metastases. Objetivo: Analisar uma série de casos com esse tumor e propor
medidas que possam diagnosticad-lo com maior precocidade. Métodos: Foram analisados
retrospectivamente 12 pacientes com diagnostico de neoplasia gastrica secundaria a
cancer de mama, confirmado por bidpsia e imunoistoquimica. Foram analisados idade do
diagnostico, tipo histolégico do tumor primario, intervalo de tempo entre o diagnostico do
tumor e a metastase, tratamento e sobrevida. Resultados: A idade média foi de 71,3 anos (40-
86 anos). Em média, o diagndstico da metastase gastrica foi de sete anos ap6s o diagndstico
da lesdo primaria (0-13 anos). Nove casos tiveram metastases em outros 6rgaos, sendo os
0ssos os locais mais acometidos. Evidenciou-se positividade de anticorpo CK7 em 90,9% casos,
receptor de estrégeno em 91,67%, receptor de progesterona em 66,67% e BRST2 em 41,67%.
A auséncia de CK20 foi de 88,89%. Oito casos foram tratados com quimioterapia associada
ou nédo ao blogueio hormonal e em quatro foi indicada resseccéo cirurgica sendo em trés
gastrectomia total e em um caso gastrectomia subtotal. A sobrevida média foi de 14,58 meses.
Conclusées: Em doentes com historia prévia de cancer de mama apresentando diagnéstico
endoscopico de neoplasia gastrica, é necessario considerar a possibilidade de metastase. A
confirmacéo é feita por estudo imunoistoquimico e a gastrectomia deve ser orientada diante
da auséncia de outros locais de acometimento secundario e controle da lesdo primaria.

ABSTRACT - Background: Breast cancer is the most common malignant neoplasm in the female
population. However, stomach is a rare site for metastasis, and can show up many years after
initial diagnosis and treatment of the primary tumor. Aim: Analyze a case series of this tumor and
propose measures that can diagnose it with more precocity. Methods: Were analyzed 12 patients
with secondary gastric tumors. Immunohistochemistry has demonstrated that primary tumor was
breast cancer. We retrieved information of age, histological type, interval between diagnosis of the
primary breast cancer and its metastases, immunohistochemistry results, treatment and survival.
Results: The mean age was 71.3 years (ranging 40-86). Ten cases had already been underwent
mastectomy in the moment of the diagnosis of gastric metastasis. Two patients had diagnosis of
both primary and secondary tumors concomitantly. At average, diagnosis of gastric metastasis
was seven years after diagnosis of primary breast cancer (ranging 0-13). Besides, nine cases had
also metastases in other organs, being bones the most affected ones. Immunohistochemistry
of the metastases has shown positivity for CK7 antibody in 83.34%, estrogen receptor in
91.67%, progesterone receptor in 66.67% and AE1AE3 antibody in 75%, considering all 12
cases. Moreover, CK20 was absent significantly (66.67%). The positivity of BRST2 marker did not
present statistical significance (41.67%). Eight cases were treated with chemotherapy associated
or not with hormonal blockade. Surgical treatment of gastric metastasis was performed in four
cases: three of them with total gastrectomy and one with distal gastrectomy. Follow-up has
shown a mean survival of 14.58 months after diagnosis of metastasis, with only two patients still
alive. Conclusion: Patients with a history of breast cancer presenting endoscopic diagnosis of
gastric cancer it is necessary to consider the possibility of gastric metastasis of breast cancer. The
confirmation is by immunohistochemistry and gastrectomy should be oriented in the absence of
other secondary involvement and control of the primary lesion.

This is an open-access
article distributed under the terms of the
Creative Commons Attribution License.
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INTRODUCAO

responsavel por alta morbimortalidade em todo mundo. A disseminacdo
metastatica tem como locais mais comuns: ossos, pulméo, figado e cérebro.
Metastases para o estdmago sdo incomuns, tendo poucos estudos na literatura sobre
ela3o1121517.182225 - A confirmagdo diagnostica e tratamento baseiam-se no padrdo
imunoistoquimico34810.12151921.25,
Visto o nimero reduzido de casos descritos na literatura, este trabalho tem por
objetivo expor casuistica e contribuir para o maior conhecimento sobre essa apresentacdo
incomum de metéstase de mama.

Q neoplasia de mama é o tumor mais comum na populagédo feminina sendo
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METODOS

Esta é analise retrospectiva ndo-randomizada de 12
mulheres diagnosticadas com metastases gastricas de cancer
de mama, no periodo entre 2001 a 2011.

Os prontuarios foram revisados e as seguintes caracteristicas
clinicopatoldgicas estudadas: idade, grau e tipo histologico,
tempo de diagndstico entre os dois tumores, presenca
de receptores hormonais, a expressdo dos marcadores
histologicos BRST2, CK7, RE, RP, CK20, HER2, a presenca
de outros locais metastaticos e achados endoscdpicos.
Esses dados foram analisados, assim como tratamento e a
evolu¢do das doentes. O estadiamento incluiu tomografia
computadorizada do térax e abdome, cintilografia e exames
endoscopicos.

As andlises anatomopatoldgicas e imunoistoquimicas
das bidpsias obtidas por endoscopia e do tumor primario
foram feitas por patologista com experiéncia em neoplasia
de mama.

As condutas seguiram os critérios estabelecidos pelo
Ministério da Saude do Brasil em concomitancia com a
Organizacdo Mundial da Saude (OMS).

A sobrevida global foi definida como o tempo a partir
da data do diagndstico da metastase gastrica até a data do
obito por qualquer causa. As doentes sobreviventes foram
acompanhadas e analisadas até marco de 2015.

Nos dados analisados adotou-se nivel de significancia
estatistica de 5% (p< 0,05).

RESULTADOS

Aidade no momento do diagndstico da metastase para
estdmago variou de 40 a 86 anos (média 71,3). Dez casos
ja tinham sido submetidos a mastectomia previamente e
em dois o diagnostico da metastase foi em concomitancia
ao tumor primério de mama.

O intervalo de tempo entre o diagnostico da lesdo
primaria e o da secundaria variou de 0 a 13 anos (média 6,75).

Dez casos apresentavam acometimento de outros
orgdos, sendo os 0ssos o mais frequente, em nove dos 12
casos (75%). O segundo local foi o acometimento pulmonar
em trés casos (25%). Outros locais foram célon (n=1); figado
(n=1), eso6fago (n=2); mediastino (n=1) e pele (n=1).

Os sintomas mais frequentemente observados foram
nauseas e vomitos em cinco casos (41,6%), emagrecimento
em quatro (33,3%), epigastralgia em trés (25%), plenitude
pos-prandial precoce (16,6%) e dispepsia em um caso (8,3%).

Na analise do tumor primério, o padrao histolégico
lobular estava presente em cinco casos (41,6%) e ductal
em sete (58,3%). Ndo se evidenciou maior mortalidade
relacionada a algum tipo histoldgico especifico (p=0,813).

O receptor de estrogeno foi evidenciado em 11 casos de
12 analisados (91,6%) e o de progesterona em seis de nove
casos em que foi analisado (66,6%). A auséncia do anticorpo
monoclonal CK20 foi de oito em nove casos (88,8%) e a
presenca do anticorpo CK7 foi de 10 em 11 casos (90,9%).
A presenca do anticorpo BRST2 foi de apenas cinco dos 12
casos (41,6%). Nenhum dos marcadores evidenciou maior
incidéncia de mortalidade (p>0,05%). A pesquisa do HER?2 foi
realizada em trés casos com positividade em dois (66,6%).

Oito casos foram tratados com quimioterapia associada
ou ndo ao bloqueio hormonal e quatro pacientes foram
operadas, trés com gastrectomia total e uma com gastrectomia
subtotal, associadas a linfadenectomia D2 (Figuras 1 e 2).
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FIGURA 1 - Imagens da endoscopia digestiva alta e peca
cirdrgica de gastrectomia evidenciando o aspecto
infiltrativo da lesdo
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FIGURA 2 - A esquerda, na imagem maior, fotomicrografia
com coloracao HE (aumento 40x) evidenciando
células neoplasicas acima da camada muscular
prépria. A direita, nas imagens menores, nota-se
a positividade dos marcadores imunoistoquimicos
especificos para neoplastia de mama

A sobrevida média apds o diagnéstico do implante em
estdbmago foi de 14,58 meses. Quando avaliado apenas as
pacientes submetidas a cirurgia a sobrevida média elevou-se
para 38 meses.
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DISCUSSAO

Aiincidéncia de disseminacdo da neoplasia de mama para
otrato gastrointestinal é rara, ndo apresentando taxas superiores
a 0,3% entre as ressec¢bes gastricas. Todavia, em estudos
baseados em necrdpsias, observou-se entre 4% e 35% com
até 94% de metastase em outro local concomitantemente™® 5.

A média de tempo entre o diagndstico do tumor primario
de mama e a metastase gastrica foi de 4 a 10 anos®'2. A idade
média do surgimento dos tumores metastaticos de neoplasia
mamaria é predominantemente no periodo perimenopausa
justificado pela alteragdo dos niveis séricos nos hormonios
Sexuai52,6,7,13,16

A forma metastatica gastrica mais comum é a linite plastica
com infiltracdo da muscular prépria e submucosa, evidenciado
em até 73% dos casos'4>810,

O tipo histologico que mais promove metéstase para
estdbmago é o carcinoma lobular invasivo, sendo responséavel
por até 83% dos casos'"?%?2, Quando presentes carcinomas
mistos ducto-lobulares, nota-se na lesdo metastatica para o
trato gastrointestinal predominio do componente lobular4.

Os sintomas mais presentes sdo: dispepsia, anorexia,
epigastralgia, naduseas, vomitos e plenitude pos-prandial
precoce®'825 Pelainespecificidade dos sintomas e em pacientes
que estdo em quimioterapia, radioterapia ou com disturbios
hidroeletroliticos pode haver retardo no diagnéstico®.

Os exames complementares como endoscopia digestiva alta,
tomografia computadorizada ou tomografia computadorizada
com emissdo de positrons (PET-CT) devem fazer parte do
arsenal para o diagnostico. Estes possuem especificidade
reduzida9,10,11,12,20,25.

Aanalise imunoistoquimica com a pesquisa de receptores
para estrégenos (RE) e progesterona (RP) apresenta maior taxa
de confirmacao’.

A pesquisa do anticorpo monoclonal GCDFP-15 (gross
cystic disease fluid protein-15) ou BRST2 tem evidenciado
taxa de sensibilidade entre 55-76% e especificidade de 95-
100%°'2"8, A positividade do anticorpo monoclonal CK7 é
expressaem tumores de padrao glandular e por estar presente
em 90% dos casos de carcinoma de mama, é mais sugestiva
de metastase, enquanto apenas 50-64% dos adenocarcinomas
gastricos expressam essa molécula' 3>, A presenca de CK20
favorece o diagnostico de tumor primario de estdmago, célon
e pancreas'®'3182024 Neste estudo verificou-se a confirmagao
deste mesmo perfil imunoistoquimico com positividade dos
RE, RP e CK7, e negatividade do receptor CK20.

A presenca do receptor HER2 em neoplasias de mama
estd em torno de 15-20% dos casos e isolada ndo tem utilidade
diagnéstica por também ser comum em tumores primarios do
estdbmago, mas sua positividade infere maior agressividade e
pior prognoéstico da doenca'@°.

O tratamento de primeira linha para metastases gastricas
de neoplasia de mama é sistémico com quimioterapia e/ou
bloqueio hormonal®®'2171826. Na auséncia de complicacdes, a
sobrevida média ap6s diagndstico da metastase para estbmago
foi de sete meses (0- 41 meses)3?2.

Apesar de alguns estudos demonstrarem aumento na
sobrevida das pacientes submetidas a resseccdo de metastase
hepatica e pulmonar, ndo ha estudos com evidéncia estatistica
significante dos mesmos resultados quando o sitio metastatico
esta no trato digestivo®. No entanto, se houver a presenca de
metastase localizada unicamente no estdmago e com doenca
primaria controlada, pode se observar aumento de sobrevida
de 9-44 meses quando realizado gastrectomias'®417.1820 Nesta
série quando analisado apenas a sobrevida das pacientes
submetidas a cirurgia foi de 38 meses, superior aos 20 meses
quando analisado a sobrevida media total.

Finalmente, o adenocarcinoma gastrico tem incidéncia
elevada na populacdo, sendo mais frequente nos homens?.
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Entretanto, diante mulher e com antecedente de tratamento
e cirurgia prévia para tumor de mama, é importante pesquisar
a associacdo e a ocorréncia de metastase gastrica.

CONCLUSOES

Pacientes com histéria prévia de cancer de mama que
apresentam diagnostico endoscopico de neoplasia géastrica
deve ser considerada a possibilidade de metastase desse
cancer. Apds a confirmagdo diagnostica da disseminagao da
neoplasia mamaria para o estdmago, a opcao pelo tratamento
cirrgico da lesdo gastrica deve ser orientada diante da auséncia
de outros locais de acometimento secundério e controle da
lesdo primaria.
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