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Resumen de  mastitis  granulomatosa  cronica  lobular

Introduccion: La mastitis granulomatosa cronica
lobular idiopdtica es una patologia benigna del seno,
de cardcter inflamatorio y de etiologia desconoci-
da. Sus principales manifestaciones clinicas se se-
mejan a las del cdncer mamario.

Dado que los hallazgos clinicos y de imdgenes
diagnosticas no son especificas, el diagndstico
inequivoco recae en el estudio histopatoligico de la
lesion.

Objetivos: Describir las principales manifestaciones
clinicas, los resultados de los métodos diagndsticos
y hallazgos importantes de patologia en los casos
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idiopdtica.

Materiales y métodos: Desde enero del aio 2004
los autores establecieron el registro personal de tu-
mores benignos, mastitis no lactacional y enferme-
dad inflamatoria ductal. Hasta septiembre de 2000,
este registro recolecto informacion clinica, métodos
diagndsticos y tratamiento en 77 pacientes, 20 de
los cuales correspondieron al diagndstico de mastitis
granulomatosa cronica lobular idiopdtica.

Se realizo andlisis estadistico descriptivo por las si-
guientes variables:

Edad.

Cuadro clinico.

Enfermedades asociadas.
Métodos diagndsticos utilizados.
Hallazgos  histopatologicos.
Curso clinico.
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Resultados: El diagnostico de mastitis granulomatosa
cronica lobular se hizo inicialmente en 30 pa-
cientes. Se confirmé el diagndstico de mastitis
granulomatosa cronica lobular idiopdtica en 20
pacientes, dado que en 10, se identifico la causa
especifica de la inflamacion granulomatosa del seno.

La edad promedio de las pacientes fue de 36 anos;
la mds joven tenia 22 aiios.
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La manifestacion clinica mds frecuente fue la apari-
cion de masa inflamatoria en el seno.

El hallazgo principal del estudio fue la asociacion
de mastitis granulomatosa cronica lobular idiopdtica
con cdncer del seno contralateral y la infeccion con
virus de inmunodeficiencia humana, asociacion no
descrita en la literatura mundial.

Conclusion: El diagndstico de mastitis  granu-
lomatosa cronica lobular idiopdtica es un reto clini-
co formidable. Debido a que sus manifestaciones
clinicas son yerras y se observa resolucion espon-
tanea de la enfermedad, esta patologia posiblemen-
te es dejada sin diagnosticar en wuna proporcion
importante de casos.

La identificacion de la causa subyacente de la in-
flamacion granulomatosa en mds de un tercio de los
pacientes, hace que el estudio histopatologico sea
considerado por mnosotros como el método diagnds-
tico de escogencia para el diagnostico incuestiona-
ble de esta patologia.

Introduccién

La mastitis granulomatosa crénica lobular idiopdtica
(MGCLI) es una enfermedad inflamatoria crénica be-
nigna del seno descrita por Kessler y Wolloch en 1972,
quienes reportaron cinco pacientes cuya reaccién
granulomatosa no estaba asociada con ningln tipo de
infeccion, trauma ni cuerpo extraiio .

Se presenta como una masa inflamatoria en el seno
o la presencia de absceso mamario y fistula. Aunque es
una patologia benigna, las manifestaciones clinicas y
radioldgicas de la MGCLI pueden imitar a las del cdn-
cer del seno, llegindose incluso a realizar mastectomia
en algunos casos, debido a los resultados falsos positi-
vos de la citologia por aspiracién con aguja fina @,

Como la mamograffa ni la ecografia mamaria son
especificas para el diagndstico de esta enfermedad, el
diagnéstico definitivo recae en el estudio histopatoldgico.

Kessler y Wolloch sugirieron un origen autoinmune

de la MGCLI, por su similitud con la tiroiditis y la orquitis
granulomatosa. Sin embargo, no se han documentado
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anormalidades del sistema inmune como formacién de
anticuerpos o complejos antigeno-anticuerpos ©.

Debido a la asociacién de la MGCLI con el embara-
70 y la lactancia, se ha postulado una respuesta inmune
local a la extravasacion de secrecién ldctea desde los
lobulillos provocando una reacciéon inflamatoria a cuer-
po extrafio .

También, se ha propuesto la existencia de un micro-
organismo infeccioso no detectado como responsable
de la reaccion inflamatoria. Cada una de estas teorfas
sobre la patogénesis de la enfermedad ha llevado a la
aplicacion de tratamientos diferentes como cirugia, uso
de corticoides y antibioticoterapia.

El objetivo de este trabajo observacional descriptivo
es revisar las caracteristicas clinicas y hallazgos de pa-
tologia de los casos de MGGLI.

Materiales y métodos

Desde enero del afio 2004 los autores establecieron el
registro personal de tumores benignos, mastitis no
lactacional y enfermedad inflamatoria ductal (RPTME),
patologfas relativamente frecuentes dentro de la con-
sulta de seno.

El resultado de patologia de todos los casos clinicos
es el mayor criterio de inclusién para el registro de los
pacientes en el RPTME, con el propésito de dar la méxi-
ma validez al diagndstico. Por tanto, los casos que son
manejados con base en criterios clinicos Gnicamente son
excluidos.

El RPTME recolecta informacion de las pacientes
para las siguientes variables: tipo de patologia del seno
(tumor  benigno, mastitis lactacional, enfermedad
inflamatoria ductal), edad al momento del diagndstico,
enfermedad asociada, antecedentes toxicos (tabaquis-
mo), principales antecedentes ginecoldgicos (menarca,
uso de anticonceptivos, fecha del dltimo parto, gesta-
cion, paridad, aborto, cesdreas), antecedentes de la lac-
tancia (lactancia, mastitis lactacional), principales
manifestaciones clinicas del caso, resultados de imdge-
nes diagnosticas (ecografia mamaria, mamografia), re-
sultados de biopsia practicada (bacaf, biopsia de trucut,
biopsia excisional, tumorectomia diagndstica), tipo de
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patologia asociada con la patologia principal de interés,
registro de seguimiento y recurrencia.

En el RPTME quedan excluidos dentro de los tumo-
res benignos, el fibroadenoma del seno; dentro de las
enfermedades inflamatorias, el eccema del complejo
areola-pezén y la mastitis lactacional.

La informacién de los datos clinicos, métodos diag-
nosticos y hallazgos de patologia de los pacientes con
MGCLI fue obtenida de la base de datos RPTME.

En el presente estudio se establecieron los siguien-
tes criterios para el diagnéstico de MGCLI:

1. Muestra de tejido de la lesion mamaria para estudio
histopatolégico obtenido por biopsia de trucut o
tumorectomia diagndstica. En ningdn caso se aceptd
el diagnostico de MGCLI con base en el resultado
de la citologia por aspiracién con aguja fina.

2. Demostracion  histopatolégica ~ de  histiocitos
epiteloides, linfocitos, células gigantes de Langhans
multinucleadas, células  plasmaticas, leucocitos
polimorfonucleares sin necrosis caseosa, confinada
a los 16bulos mamarios.

3. Ausencia de cualquier evidencia de cualquier causa
especifica subyacente. Asi, todos los casos debian
tener un resultado de histoquimica negativo para PAS,
Ziehl-Neelsen 'y Grocott.

4. El diagnéstico de MGCLI se aceptd solamente cuan-
do los tres requisitos anteriores eran cumplidos.

Teniendo en cuenta los criterios diagndsticos ante-
riores se excluyeron del estudio diez pacientes debido a
la documentacion posterior de una causa subyacente de
la inflamacién granulomatosa del seno.

Las causas de los casos de mastitis granulomatosa
cronica secundaria fueron:

. Cancer de seno ipsilateral: dos casos.
Ectasia ductal: un caso.
Mastitis periductal: dos casos.
Reaccion  granulomatosa  a
posquirdrgica: cinco casos.
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cuerpo  extrafio,
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Se excluyé un caso de MGCL debido a que el diag-
ndstico se basd tnicamente en el resultado de 1a citologia
por aspiracion con aguja fina.

Se realizé andlisis estadistico descriptivo por las si-
guientes variables:

Edad.

Cuadro clinico.
Enfermedades  asociadas.
. Métodos  diagndsticos.

. Hallazgos histopatoldgicos.
Curso clinico.
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Los datos fueron digitados y analizados en STATA
8.2.

Resultados

Desde enero de 2004 hasta septiembre de 2006 el
RPTME recogié informacion de 77 casos de patologia
mamaria benigna, todos manejados por los autores.

En cuanto a la distribucion por tipo de patologia, la
mastitis granulomatosa crénica idiopdtica fue la respon-
sable del 25,97% de los casos (tabla 1).

Tagia 1
Distribucion por tipo de patologia

Patologfa del seno Frecuencia (%)  Acumulado
Mastitis granulomatosa idiopdtica 20 25,97 25,97
Enfermedad inflamatoria ductal 24 31,17 57,14
Mastitis  inespecifica 6 7,79 04,94
Tumores benignos 27 35,06 100,00
Total 77 100,00

El promedio de edad de las pacientes con MGCLI
fue de 36,35 afios, con un rango de 25 afios (22 a 47
afos), mediana de 39,5 afios (tabla 2).

Todas las pacientes fueron multiparas, sin ante-

cedentes de mastitis lactacional y sélo una usé
anticonceptivos  orales.
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Tapia 2
Edad de las pacientes
con mastitis granulomatosa idiopdtica

Mastitis Promedio  Min ~ Max Rango  Mediana N
granulomatosa

idiopdtica

Edad 36,35 22 47 25 39,5 20

N: Ndmero; min: minimo; max: mdximo.

El cuadro clinico de presentacién mds frecuente fue
la presencia de masa inflamatoria con 60%, seguido del
absceso, fistula y masa sin signos concomitantes
inflamatorios en piel (tabla 3).

En todos los casos la afectacion fue unilateral, ex-
cepto en un caso.

Tasia 3
Cuadro clinico
de mastitis granulomatosa idiopdtica

Clinica Frecuencia (%)
Masa inflamatoria 12 60,00
Absceso 6 30,00
Fistula 1 5,00
Masa 1 5,00
Total 20 100,00
La MGCLI se asoci6 con cdncer de seno

contralateral, hiperprolactinemia e infeccion por virus
de inmunodeficiencia humana (tabla 4).

Tasra 4
Enfermedades asociadas con MGCLI

Enfermedad asociada Frecuencia
Hiperprolactinemia 1
Cédncer de seno contralateral 1
VIH 1
Sin enfermedad asociada 17
Total 20

VIH: virus inmunodeficiencia humana.

86

J.

La manifestacién clinica principal fue la masa sin
cambios inflamatorios concomitantes en la piel en la
paciente con cédncer de seno contralateral y el absceso
en las pacientes con VIH e hiperprolactinemia.

En tres pacientes con clinica de absceso mamario
se practicd ecografia mamaria, la cual evidencio mul-
tiples colecciones con signos de inflamacién del tejido
circundante.

En dos pacientes con diagndstico confirmado de
MGCLI por tumorectomia se practicé citologia por as-
piracién con aguja fina. El resultado del primero fue
MGCLI y el resultado del segundo fue sospechoso de
malignidad.

En todos los casos el diagndstico de MGCLI se es-
tablecié por estudio histoldgico de la lesién. La
tumorectomia fue el método diagndstico mds frecuen-
temente empleado (45%) (tabla 5).

TaBia 5
Métodos  diagndsticos para MGCLI
Método  diagndstico Frecuencia (%)
Tumorectomia 9 45,00
Biopsia de trucut 6 30,00
Biopsia de pared del absceso 5 20,00
Total 20 100,00

Los hallazgos histolégicos principales de los casos
de MGCLI fueron los siguientes:
1. Infiltrado  inflamatorio
perilobulillar.
2. Presencia de células gigantes multinucleadas.
3. Presencia de microabscesos.

linfohistioplasmocitario

En 12 pacientes con MGCLI y clinica de masa
inflamatoria el tratamiento fue con corticoides durante
dos meses.

En cinco pacientes con MGCLI y cuadro clinico de
absceso, se practico drenaje del absceso, toma de biop-
sia de la pared del absceso, antibioticoterapia seguida
de un ciclo de corticoides. Una paciente se trat6 igual,
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pero en vez de corticoides, recibi rifampicina durante
un mes.

La paciente con MGCLI con clinica de fistula fue
tratada con corticoide por dos meses y medio con des-
aparicién completa de ésta.

Una paciente con MGCLI y clinica de masa no
inflamatoria fue sometida a tumorectomia y recibid
corticoides por dos meses.

Una paciente con cuatro episodios de recidivas ha
sido tratada con ciclos de corticoides y rifampicina.

En dos pacientes que recurrieron (tratadas inicial-
mente con corticoides) recibieron de nuevo corticoides
por dos meses.

Con seguimiento del 100% para todas las pacien-
tes, se documenté un porcentaje de recurrencia del
15% (tabla 6).

TasLa 6
Curso clinico de las pacientes
con mastitis granulomatosa idiopdtica

Condicién clinica Frecuencia (%)

Sin recaida 17 85,00

Con recaida 15,00

Total 20 100,00
Discusién

Se desconoce la frecuencia exacta de la MGCLI. Sin em-
bargo, no es una condicion exclusiva de la mujer ya que
puede presentarse, en muy raras ocasiones, en hombres ©.

Las enfermedades y factores asociados con la
MGCLI son, entre otras, el eritema nodoso, lupus erite-
matoso sistémico, hiperprolactinemia, multiparidad, uso
de anticonceptivos orales y posparto ©.

El hallazgo principal del presente estudio es la aso-
ciacion de la MGCLI con cdncer de seno contralateral
y la infeccion por VIH, observacién no descrita en la
literatura mundial.

CRONICA LOBULAR IDIOPATICA: UNA PATOLOGIA VIGENTE

Conforme a lo reportado por otros autores y con-
cordante con los resultados de nuestra serie, la ma-
yoria de pacientes con MGCLI son mujeres j6venes
y multiparas con compromiso unilateral del seno 7
si bien, se ha descrito afectacion bilateral por
MGCLI en pocos casos ®. Igualmente, el absceso,
la fistula y la supuracién cronica, son sus principales
complicaciones.

Antes de llegar al diagndstico de MGCLI deben ex-
cluirse causas conocidas de inflamacion granulomatosa
del seno ocasionadas por: tuberculosis, cdncer de seno
ipsilateral, mastitis periductal, ectasia ductal, sarcoidosis,
reaccion a cuerpo extrafio, infecciones micGticas,
granulomatosis de Wegener’s, brucelosis histoplasmosis.
En este Gltimo escenario deberfa aplicarse el término de
mastitis granulomatosa secundaria (MGS).

Es de vital importancia la realizacion de estudios de
histoquimica de Ziehl-Neelsen (para excluir infeccion
por Mycobacterium tuberculosis) y de PAS y Grocott
(para excluir infeccion por hongos).

Las caracterfsticas histoldgicas de nuestros casos con
MGCLI son consistentes con las descritas en la litera-
tura mundial.

La caracteristica principal es la  respuesta
inflamatoria granulomatosa que afecta predominante-
mente a los 16bulos mamarios. Los granulomas estin
compuestos de hiotiocitos epiteloides, con células gi-
gantes multinucleadas de Langhans, eosindfilos y po-
cos leucocitos polimorfonucleares. Pudiendo haber
micro-abscesos, no se presentan 4reas de caseificacion
dentro de los granulomas ©.

La utilidad de la citologia por aspiracién con aguja
fina para el diagnéstico de MGCLI es controvertido;
algunos autores corroborando su utilidad “%, mientras
otros sefialan que la principal desventaja de este méto-
do diagndstico radica en la imposibilidad de excluir va-
rias causas especificas de mastitis granulomatosa V.

No existe un tratamiento estindar para el manejo de
la MGCLI y se han sugerido varios tratamientos para
su manejo.

El manejo expectante sin medicacién alguna, sin ci-
rugia y con vigilancia estricta ha sido planteado, princi-
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palmente porque existe remision espontidnea y comple-
ta de la enfermedad 2.

Se ha recomendado la reseccion quirdrgica comple-
ta de la lesion como el tratamiento de escogencia para
la MGCLI, dado el bajo porcentaje de recurrencia que
sigue al tratamiento quirdrgico 9.

Sin embargo, es de anotar que el tratamiento quirtr-
gico no estd exento de complicaciones como es la in-
feccion y el cierre demorado de la herida quirdrgica,
punto que ha sido el talon de Aquiles para la adopcion
undnime de este tratamiento.

Por otra parte, como posicion intermedia entre el
manejo expectante y el quirtrgico, se ha propuesto la
politica de realizar biopsia excisional de la lesién en lo
posible, con la administracion de corticoides como tra-
tamiento adyuvante "9 este régimen fue el mds utiliza-
do en nuestra serie.

La prednisona en dosis de 60 mg/dia y la prednisolona en
dosis de 30 mg/dfa han sido los corticoides mds recomenda-
dos, por un tiempo variable de uno a varios meses 51,

Posiblemente, debido a los potenciales efectos se-
cundarios de los corticoides y la preocupacién de un
origen infeccioso de la enfermedad, otros autores pre-
fieren indicar la corticoterapia sélo en casos de
recurrencia 7. Conexo con este dltimo planteamiento,
se sugiere administrar metotrexate en bajas dosis se-
manal en casos de recurrencia de la enfermedad y sin
éxito a la utilizacion de corticoides "),

Varios de nuestros casos fueron tratados con
rifampicina, con un curso clinico posterior adecuado. No
tenemos explicacion por la cual este medicamento fun-
ciond, dado que fue excluida la presencia de tuberculo-
sis mamaria por las pruebas de histoquimica.

Una posible explicacién serfa por un mecanismo ain
no conocido o meramente por el curso natural de la en-
fermedad que resuelve en forma espontdnea. Asi, el
valor de la rifampicina para el manejo de la MGCLI no
estd determinado y debe establecerse idealmente me-
diante la realizacién de un experimento clinico.

En nuestra opinién, el papel principal de la cirugia en
el manejo de la MGCLI es el drenaje del absceso compli-
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cado, como medio para obtener una muestra definitiva
para patologia en situaciones en que el diagndstico no
es conclusivo.

En algunos casos puede intentarse el drenaje cerra-
do de las colecciones menores, guiado por ecograffa.

En situaciones extremas, pacientes cuyo tratamiento
con corticoides es reiterativo, metotrexate ensayado sin
éxito y con secuelas estéticas mayores (como resultado
de los episodios repetitivos de recurrencia de la enferme-
dad y procedimientos quirdrgicos), podria considerarse la
realizacién de mastectomia con reconstruccién mamaria.

Contrario a lo reportado en la literatura mundial, en
el presente estudio el porcentaje de recurrencia fue bajo
(15%) comparado con porcentajes de recurrencia re-
portados hasta de 50% “?. Creemos que esta menor
recurrencia en nuestra serie refleja el corto periodo de
seguimiento de los casos; en consecuencia, es necesa-
rio un seguimiento clinico mds largo.

El presente estudio tiene un ndmero importante de
fortalezas: el nimero importante de casos consecutivos
recogidos en un perfodo corto, documentacion del diag-
néstico por estudio histopatoldgico de la lesion, realiza-
cion de coloraciones especiales en todos los casos
(inclusive el cultivo para mico-bacterias en uno de ellos)
y un seguimiento del 100% del curso de la enfermedad.

Sin embargo, deben reconocerse limitaciones del
estudio. Una limitacién importante fue la no realizacién
sistemdtica de cultivos en los casos cuya presentacion
fue el absceso.

Se requieren con urgencia estudios clinicos para res-
ponder varias preguntas:

1. La secuencia optima del tratamiento con corticoides:
inicio inmediato con corticoides frente a reservarlos
en casos de recidiva.

2. Valor de la reseccion quirtirgica completa de la le-
sién con fines terapéuticos.

Posiblemente, la realizacién de cultivos especiales
adecuados y estudios de biologia molecular en la MGCLI
puedan ayudar a descifrar muchos de los enigmas que
para nosotros los clinicos, en gran medida, representa
esta enfermedad.
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Chronic idiopathic lobular granulomatous mastitis: a current pathology
Abstract

Background: Chronic idiopathic granulomatous mastitis (ICGM) is a benign disease of the breast, of
inflammatory nature and unknown etiology. The main clinical features of this entity resemble those of mammary
cancer. Given that the clinical and diagnostic imaging findings are not specific, the correct diagnosis falls in
the histopathologic ~ study.

Objectives: To describe the main clinical manifestations, the results of the diagnostic studies, and the most
important findings in the pathlogical study of ICGM.

Materials and methods: Beginning in January 2004, the authors implemented the personal registry of benign
breast tumors, nonlactational mastitis, and ductal inflammatory disease; 77 patients were registered until
September 2006, with data including clinical information, diagnostic methods, and treatment modalities. In
this group of 77 patients, 20 had the diagnosis of ICGM.

A descriptive statistical analysis based on the following variables was carried out: 1. Age; 2. Clinical
presentation; 3. Associated illnesses; 4. Diagnostic methods employed; 5. histopathologic findings; 6. Clinical
course.

Results: The diagnosis of ICGM was initially made in 30 patient, and the diagnosis was confirmed in 20,
while in the other 10 a specific inflammatory cause was identified.

The average age of this group patients was 36 years, the youngest being 22.The most frequent clinical
presentation was an inflammatory mass in the breast, while the outstanding finding was the association of
ICGM with contralateral breast cancer and infection with HIV, an association that has not been reported in
the literature.

Conclusion: The diagnosis of ICGN represents a formidable clinical challenge, by virtue of the ambiguous
clinical manifestations and the fact that the entity tends to resolve spontaneously. Thus, it is possible that

ICGM remains undiagnosed in a significant number of cases.

The identification of the underlying cause of ICGM in more than one third of our patients indicates that the
histopathologic study is the should be considered as the only certain diagnostic method.

Key words: mastitis, chronic granulomatous mastitis, breast neoplasm
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