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Mesotelioma Peritoneal Maligno

Paul N.Torrején Reyes, Oscar Frisancho, Aldo Goémez y Alejandro Yabar.

RESUMEN

El mesotelioma peritoneal es una patologia rara que se presenta con sintomas
inespecificos, por lo que su diagnoéstico es dificultoso. Reportamos el caso de un
hombre de 58 anos con diabetes mellitus tipo 2, hipertension arterial y tabaquismo; sin
antecedente de exposicion a asbestos. El paciente refirié que un mes antes del ingreso
inicié una enfermedad insidiosa y progresiva, caracterizada por aumento progresivo del
volumen abdominaly sensacién de llenura; tres semanas después se agregaron dificultad
respiratoria y anorexia. El paciente estaba en regular estado general; no presentaba:
estigmas hepaticos, edema o adenomegalias. El examen de térax y cardiovascular fue
normal. El abdomen distendido por ascitis, no doloroso, higado y bazo no evaluables.
Examenes auxiliares: Hb 11,9 gr, Leucocitos 6840, Ab 1%, Linfocitos 10%, Plaquetas 620,000,
TP 12¢, TTP 34%, glucosa 158, urea 41, creatinina 1,2, proteinas totales: 6,1, albimina 2,6.
Perfil hepatico, examen de orina y electrolitos normales. DHL 316, Colesterol 155 mg/
dl, Triglicéridos 210 mg/dl. Marcadores virales B y C negativos. Marcadores tumorales
Ca 19.9, CEA, AFP y PSA negativos. Hemocultivo negativo, B2 microglobulina 2,2 mg/I
(0.83-1.15). Los estudios del liquido ascitico fueron: ADA: 20,3 U/I, gradiente de albumina
(GASLA) < 1.1; citoquimico: 2237 cel/mm3, PMN 6%, Linfocitos 90%, células mesoteliales
4% , proteinas 4,6, albumina 2,34, glucosa 44 y DHL 1918; gram y cultivo negativos;
BAAR y cultivo BK negativos; PAP: presencia de células mesoteliales con cambios de
tipo reactivo; block cell: negativo para células tumorales. Ecografia abdominal: peritoneo
engrosado y abundante ascitis. TEM téraco-abdominal: ascitis, engrosamiento difuso
del peritoneo y epiplén. Endoscopia alta: gastritis moderada. Colonoscopia: dos pélipos
en sigmoides. Los hallazgos laparoscoépicos fueron interpretados como carcinomatosis
versus tuberculosis peritoneal; el informe de la biopsia peritoneal fue informado como
sugestivo de carcinomaindiferenciado;lareevaluacién coninmunohistoquimica (calretinina
+, citoqueratina +, vimentina +) indicé mesotelioma peritoneal maligno, tipo epitelial. La
evolucion inicialmente fue estacionaria, la ascitis no respondié a los diuréticos, cursé
afebril, con pobre tolerancia oral. Fue tranferido al Servicio de Oncologia donde le
iniciaron quimioterapia con Cisplatino (CDDP) y dado de alta. Reingresé por presentar
intolerancia oral; se detect6 sepsis de foco respiratorio, que no respondié6 al tratamiento
antibiético, fallecié 20 dias después. El mesotelioma peritoneal maligno es una entidad
poco frecuente, con opciones terapéuticas limitadas y poco efectivas; generalmente es
detectado tardiamente, lo que implica que el tratamiento sea solo paliativo.
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INTRODUCCION

ABSTRACT

The peritoneal mesothelioma is a rare pathology with unspecific symptoms reason to be
a difficult diagnosis. We report a case of a 58 year old man with diabetes mellitus type 2,
arterial hypertension and smoking; without precedent of asbestos exposure. The patient
presented a one month history characterized by progressive increase of the abdominal
volume and sensation of fullness; three weeks later they added breathlessness and
hyporexia. The patient was in regular general condition; he was not presenting hepatic
stigmas, edema or adenomegalies. The examination of thorax and cardiovascular it was
normal. The abdomen distended by ascites, not painful, liver and spleen not examined.
Laboratory: Hemoglobin 11,9 gr/dl, WBC 6840/mm3 Bands 1 %, lymphocytes 10 %,
platelets 620000/mm3, PT 12 seconds, PTT 34 seconds, glucose 158 mg/dl, BUN 20,5 mg/
dl, creatinine 1,2 mg/dl, proteins 6,1 gr/dl, albumin 2,6 gr/dl. LDH 316 U/l, 2microglobulin
2,2 mg/l (0.83-1.15 mg/l). HBV and HCV negative. Ca 19.9, CEA, AFP and PSA negative.
Hemocultive negative. Ascitic fluid: ADA 20,3 U/Il, serum-ascitic albumin gradient (SAAG)
<1,1. Leukocytes 2237 cells/mm3, PMN 6 %, lymphocytes 90 %, mesothelial cells 4 %,
proteins 4,6 gr/dl, albumin 2,34 gr/dl, glucose 44 mg/dl, LDH 1918 U/l. Gram and cultive:
negatives. BAAR and cultive: negative . Cytology: mesothelial cells with changes of type
reagent, Block cell for tumour cells: negative. Abdominal US: increased peritoneum and
abundant ascitic fluid. Thoracic-abdominal CT: left side pleural effusion, severe ascites with
thick epyplon. Upper Gl endoscopy: moderate gastritis. Colonoscopy: two small sessile
polyps in sigmoid colon. The finds of the laparoscopy were interpreted like carcinomatosis
or peritoneal tuberculosis. The report of the peritoneal biopsy was informed as suggestive
of undifferentiated carcinoma; the reappraisal with inmunohystochemic (calretinin +,
cytokeratin +, vimentin +) indicated malignant peritoneal mesothelioma, type epithelial.
The evolution was torpid. The patient was transferred to the Service of Oncology where
they initiated chemotherapy with Cysplatin (CDDP) and died 20 days later. The malignant
mesothelioma peritoneal is a unfrequent entity, with limited therapeutic options; generally
detected late, with a palliative treatment.

KEY WORDS: Peritoneal Mesothelioma; Malignant peritoneal mesothelioma.

de diabetes mellitus tipo 2, hipertension arterial, tabaquismo
(30 cigarrillos/dia) y consumo de alcohol (semanal), sin apa-

1 mesotelioma maligno es un tumor de origen
mesodérmico que afecta el mesotelio, predo-
minantemente el pleural (50-60%) v el peri-
toneal (20-30%); con menor frecuencia son
comprometidos el mesotelio del pericardio,
testiculo y ttero.
El mesotelioma maligno es un tumor de escasa frecuencia; la
incidencia del mesotelioma peritoneal maligno en naciones
industrializadas es 0.5-3 casos por millon de habitantes en
hombres y 0.2-2 casos por millon en mujeres.1 La asocia-
cién de la exposicion de asbesto con el mesotelioma peri-
toneal es menor a la que existe con el mesotelioma pleural.

Para su diagnéstico se requiere biopsia de la lesion tumo-
ral y su anélisis por inmunohistoquimica. En el momento ac-
tual no existe un tratamiento efectivo definido y la mayoria de
los pacientes mueren tempranamente luego del diagnéstico.

REPORTE DE CASO CLINICO

Paciente RBJ, varén, de 58 afios de edad, natural y pro-
cedente de Lima, casado, administrador. Con antecedentes

rente exposicidn a asbesto; madre tiene Cirrosis Hepética.

Paciente refirié que un mes antes del ingreso inicié una
enfermedad insidiosa y progresiva, caracterizada por aumen-
to progresivo del volumen abdominal y llenura precoz; tres
semanas después se agregé dificultad respiratoria a modera-
dos esfuerzos; concomitantemente se agregaron anorexia y
constipacion. Por persistencia de la sintomatologia acudi6 a
evaluacion, estando en plena consulta presenté vahido que
obligd su hospitalizacion.

En el examen clinico sus funciones vitales eran norma-
les, excepto la frecuencia cardiaca que estaba aumentada
(90°). El paciente estaba licido, en regular estado general y
nutricional, su piel no ténia estigmas hepaéticos, no se detec-
taba edema, no se palpaban adenomegalias. Escleras sucias,
mucosas poco himedas, no ingurgitacién yugular. El exa-
men de térax y cardiovascular normales. El abdomen estaba
distendido, sin circulacién colateral, depresible, no doloro-
so a la palpacién, higado vy bazo no evaluables, se constatoé
matidez desplazable; la pufio-percusién lumbar positiva, no
signos de alteracion neurolégica.
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Examenes auxiliares: Hb 11,9 gr, Leucocitos 6840,
Ab 1%, Linfocitos 10%, Plaquetas 620,000, TP 12“, TTP
34“, glucosa 158, urea 41, creatininal,2, proteinas totales:
6,1, albimina 2,6. Perfil hepatico, examen de orina y electro-
litos normales. DHL 316, Colesterol 155 mg/dl, Triglicéridos
210 mg/dl. Marcadores virales B y C negativos. Marcado-
res tumorales Ca 19.9, CEA, AFP y PSA negativos. Hemo-
cultivo negativo, B2 microglobulina 2,2 mg/1 (0.83-1.15).

Los estudios del liquido ascitico fueron: ADA: 20,3 U/I,
gradiente de albumina (GASLA) < 1.1. Citoquimico: 2237
cel/mm?3, PMN 6%, Linfocitos 90%, células mesoteliales 4%
, proteinas 4,6, albimina 2,34, glucosa 44 y DHL 1918.
Gram y cultivo negativos. BAAR vy cultivo BK negativos.
PAP: presencia de células mesoteliales con cambios de tipo
reactivo, Block cell: negativo para células tumorales.

Ecografia abdominal: peritoneo engrosado y abundan-
te liquido ascitico. TEM téraco-abdominal: derrame pleural
laminar basal izquierdo, severa ascitis con engrosamiento de
epiplon ¢por infiltracién o infeccién?. Endoscopia digestiva
alta: Gastritis moderada. Colonoscopia: dos pdlipos sésiles
pequerios en sigmoides.

Se realiz6 laparoscopia diagnéstica, los hallazgos fue-
ron interpretados como carcinomatosis versus tuberculosis
peritoneal. El informe de la biopsia de peritoneo fue infor-
mado como sugestivo -no concluyente- de carcinoma in-
diferenciado necrosado; la reevaluacién de las biopsias de
peritoneo mediante el empleo de inmunohistoquimica (ca-
Iretinina +, citoqueratina +, vimentina +) indicaron meso-
telioma maligno peritoneal, tipo epitelial. Un nuevo estudio
del liquido ascitico detect6 células atipicas de tipo mesotelial.

La evolucién inicialmente fue estacionaria, la ascitis no
respondi6 a diuréticos; cursé afebril, con pobre tolerancia
oral. Fue tranferido al Servicio de Oncologia donde le inician
quimioterapia con Cisplatino (CDDP); posteriormente se de-
cide su manejo ambulatorio con indicacion de FEC (Factor
Estimulante de Colonias).

Reingresé por EMG por presentar naisea, vomitos bi-
liosos e intolerancia oral. Se detect6 sepsis de foco respirato-
rio, no respondié al tratamiento antibiético, la evolucién fue
desfavorable y fallecié 20 dias después.

DISCUSION

El mesotelioma peritoneal maligno es una rara neoplasia que
se origina en las células mesoteliales del peritoneo. El meso-
telioma peritoneal afecta principalmente a varones con una
edad media de 65-69 afios.!

En aproximadamente un 50% de pacientes con
mesotelioma peritoneal hay un antecedente de exposicion
a asbesto. Se plantea que las fibras serian transportadas
desde los pulmones por via linfatica. El riesgo estaria en
relacién con la duracién e intensidad de la exposicion y
el tipo de fibra. El tiempo de exposicion al asbesto hasta
el desarrollo de mesotelioma peritoneal puede alcanzar
20 a 30 anos.

El término asbesto engloba a un grupo de fibras amplia-
mente distribuidas en la naturaleza. Existen dos grupos prin-
cipales llamados serpentina y anfibolo; dentro del primero
destaca la crisolita, el compuesto de mas amplia utilizacién.
Entre los anfibolos, la crocidolita y la amosita son las formas
comercialmente utiles. En estudios con seres humanos, la
crocidolita es la forma mas peligrosa, la amosita parece me-
nos carcinégena y la crisolita no parece influir en el origen
del mesotelioma.

Ademas de la exposicién al asbesto, considerado como
el principal factor de riesgo para desarrollar mesotelioma
peritoneal, existen también otros factores de riesgo sospe-
chosos, como la exposicion a heroinita y al contraste radio-
légico Thorotrast, asi como la infeccién por el virus 40 de
los simios.

El diagnostico de mesotelioma peritoneal es usualmen-
te tardio vy dificultoso debido a la sintomatologia insidiosa
de la enfermedad. Los sintomas son inespecificos; incluye
pérdida de peso, dolor y aumento de volumen abdominal.?

Se describen dos tipos de mesotelioma peritoneal se-
gin los hallazgos del estudio tomografico. El tipo “seco”
presenta uno o miltiples nédulos con escasa o nula ascitis;
y el tipo “himedo” con pequenios nédulos esparcidos, con
presencia de ascitis.

Cuando la ascitis esta presente se debe realizar una pa-
racentesis para el estudio citolégico, sin embargo su valor
diagnéstico es limitado. El diagnostico definitivo se logra me-
diante la biopsia de la lesién intrabdominal.

Existen basicamente tres tipos histolgicos definidos:
el tipo epitelial, supone el 50 al 70% de los mesoteliomas
pleurales y la inmensa mayoria de los peritoneales, puede
a su vez adoptar diferentes patrones (tubulopapilar, adeno-
matoide, solido, células pequefias, pleomérfico, etc.); el tipo
mesenquimal esta compuesto de células que adoptan un pa-
trén sarcomatoso, también puede presentar subtipos; y el
tipo mixto que toma una disposicién intermedia.

En lineas generales, histolégicamente el mesotelioma
epitelioide maligno debe diferenciarse de las metastasis de
los adenocarcinomas, particularmente los de origen diges-
tivo. El tipo sarcomatoso puede confundirse con fibrosarco-
ma, osteocondroma, etc.

La inmunohistoquimica ha contribuido de manera im-
portante para lograr un diagnéstico histolégico apropiado;
sin embargo para la interpretacion se requiere conocer la
heterogeneidad inmunofenotipica de las diferentes formas
histolégicas del mesotelioma. Hay diferencias establecidas
en la expresién de marcadores entre el mesotelioma de tipo
epitelioide y sarcomatoide.

La inmunohistoquimica emplea un amplio panel de di-
versos marcadores mesoteliales como la calretinina, trombo-
modulina, citoqueratina, podoplanina, vimentina y muchos
otros maés; sin embargo también pueden ser expresados por
otros tumores, por lo que se requiere disponer de varios
marcadores mesoteliales para llegar a un diagnéstico apro-
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piado. También se pueden emplear otros marcadores tumo-
rales (CEA, Ca-125, etc.).

La calretinina parece ser el mas ttil y muestra una alta
sensibilidad para mesoteliomas epitelioides, con una buena
expresion en las dreas que presentan un patrén tubulopapi-
lar, adenomatoide, sélido y pleomérfico; ademas es un mar-
cador que ayuda a discriminar entre mesotelioma y adeno-
carcinoma con una alta sensibilidad y especificidad.?*

Para el mesotelioma epitelioide de células pequenas, la
trombomodulina parece conferir la ensibilidad mas alta y de-
beria ser considerado como de primera linea para este tipo
histolégico.® La citoqueratina 5/6 es un marcador mesotelial
atil y facilmente interpretable. La citoqueratina 5 fue consi-
derada como distintivo de mesotelioma epitelioide.®

Recientemente la podoplanina ha demostrado ser un
marcador sensible y especifico no solo para el mesotelioma
epitelioide, sino -mejor aln- para el mesotelioma sarcoma-
toide.”

Las opciones terapéuticas son limitadas y poco efecti-
vas, generalmente porque el diagnostico es tardio. Actual-
mente el tratamiento de eleccién es la terapia combinada
de cirugia con quimioterapia o radioterapia, esta modalidad
lograrfa una supervivencia media de 50-60 meses.® Son
alentadores los reportes iniciales que estan usando terapia
triple: citorreduccién quirirgica, quimioterapia intraperito-
neal e hipertermia.

Las pacientes mujeres tendrian un mejor prondstico
que los hombres®. Se ha observado que el pronéstico tam-
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bién estaria relacionado con edad, tipo histolégico y creci-
miento invasivo del tumor.!°

Actualmente existe un medicamento especifico para el
tratamiento del mesotelioma (aprobado por la FDA), llamado
permetrexed, que es un agente antineoplésico que bloquea
los procesos dependientes del acido félico; su uso conjunto
con cisplatino -un agente quimioterapico- es considerado ac-
tualmente, como un tratamiento de primera linea en pacien-
tes no operables.!!

Recientemente Robinson identific6 en la sangre una
proteina SMRP (soluble mesothelin-related protein), que
puede ser ttil como marcador tumoral para el control de la
respuesta terapéutica y el tamizaje en individuos de riesgo,
por su antecedente de exposicion a asbesto.?

CONCLUSIONES

Este reporte de caso resalta las estrategias de estudio del
mesotelioma peritoneal maligno en un paciente que se pre-
senta con ascitis.

El mesotelioma peritoneal maligno es una enfermedad
muy rara, de dificil diagnéstico y tratamiento.

La inmunohistoquimica es fundamental para lograr un
acertado diagnéstico histolégico.

El tratamiento quirtdrgico es pocas veces curativo, no es
clara la utilidad de la quimioterapia y radioterapia; sin embar-
go existen algunos reportes alentadores usando terapia triple
adyuvante: citorreduccién quirdrgica, quimioterapia intrape-
ritoneal e hipertermia.

HOSPITAL REBAGLIATI
3 Emoti

Figura 1.- En dos cortes axiales del TEM abdominal se muestran la ascitis abundante y el engrosamiento irregular difuso (incremento
heterogéneo de la densidad) del peritoneo y el epiplon; las asas intestinales estan retraidas por la ascitis y el compromiso del mesenterio.
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Figura 2.- La laparoscopia muestra ascitis abundante, la superficie del peritoneo parietal tapizada difusamente por un tejido irregular
blanquecino, que se proyecta hacia las asas intestinales a manera de adherencias; la serosa intestinal muestra extension parcelar.

Figura 3.- La biopsia peritoneal muestra: a) la coloracion por hematoxilina eosina muestra células mesoteliales anormales; b), c) y
d) muestran las coloraciones de inmunohistoquimica: calretinina, vimentina y citoqueratina compatibles con mesotelioma peritoneal
maligno, tipo epitelial.

Paul Torrejon Reyes, E-Mail: paultr6@hotmail.com
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