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El tumor de Krukenberg (descrito por un médico aleman que tenia el mismo nombre) es un tumor de ovario
que representa la metastasis de una tumoracion primaria usualmente ubicada en el estdmago. En este tra-
bajo se realiza una breve resefia historica y se presentan cinco casos manejados en nuestro servicio, con
el fin de mostrar la complejidad de su diagndstico, el abordaje terapéutico y el pésimo prondstico que esta
enfermedad tiene.

Palabras clave
Tumor de Krukenberg, cancer gastrico.

Abstract

Krukenberg's tumor is an ovarian tumor first described by the German physician Friedrich Krukenberg. Itis a
metastasis of a primary tumor which is usually located in the stomach. This article presents a brief overview of
the history of these tumors and a series of 5 cases which were handled in our service. The aim of this article
is to demonstrate the complexity of this diagnosis, the therapeutic approach, and the pessimistic prognosis

that this condition has.
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Friedrich Ernst Krukenberg (1871-1946) fue un médico
alemdn que durante su formacion de pregrado trabajé enla
ciudad de Marburg bajo la tutela de Felix Jacob Marchand
(1846-1928), médico jefe del Departamento de Patologia
de la Universidad de Marburg. El doctor Marchand tenia
en su casuistica seis casos de tumores ovdricos atipicos,
los que entregé a Krukenberg como material para su tesis
de doctorado. En 1896 y a los 25 aios de edad publicé su
tesis, en la que planteaba que estos tumores correspondian
a un nuevo tipo de neoplasia primaria del ovario de tipo
sarcomatosa por el aspecto de las células malignas, al cual
denominé como “fibrosarcoma ovarii mucocellulare (carci-
nomatodes)” (1-3).

En 1902, Schlagenhauffer propuso que este tumor no
correspondia a una entidad primaria del ovario sino a una
metdstasis de una neoplasia epitelial. Décadas mds tarde se
confirmé que se trataba de una metastasis de adenocarci-
noma con células en anillo de sello de origen tipicamente
gastrico, lo que se asoci6 con una reaccién desmopldsica
desproporcionada. Esto explica el gran tamafio que alcan-
zan estas lesiones y el prominente componente estromal
que confundi6 a Marchand y a Krukenberg. En 1928,
Gauthier-Villars en su serie de tumor de Krukenberg des-
cribié microscopicamente la presencia de tubos y glin-
dulas. En 1981, Bullon explic6, con mayor detalle, lo que
denominé tumor de Krukenberg tubular (3-5).

© 2012 Asociaciones Colombianas de Gastroenterologia, Endoscopia digestiva, Coloproctologia y Hepatologia 119



El concepto de tumor de Krukenberg se encuentra fun-
damentado en los libros de texto publicados por Scully,
Young y Kurman y se define como el carcinoma que se
presenta en el ovario, y que tiene un componente significa-
tivo de mucina (MUC) filante y células tipicas en “anillo de
sello” dentro de un estroma celular proliferativo derivado
del estroma normal del ovario. Pueden encontrarse glaindu-
las pequenas con epitelio plano, o grandes con epitelio de
tipo intestinal y mucinoso. En el 2006, Kiyokawa, Young y
Scully reportaron su experiencia con 120 casos de tumor
de Krukenberg; de igual manera, el mismo ano Lerwill y
Young reportaron 4 casos de metastasis al ovario de un car-
cinoma géstrico tipo intestinal (4-7).

Actualmente casi todos los tumores de Krukenberg se
consideran metdstasis; sin embargo, hay casos raros y ais-
lados que se han interpretado como primarios. El tumor de
Krukenberg constituye del 1% al 1,5% de todos los tumores
del ovario; se puede presentar en cualquier edad (predomi-
nantemente entre los 30 y 40 afos; raro durante la meno-
pausia) y su evolucién y crecimiento son répidos, con un
proceso degenerativo importante (8, 9).

Clinicamente la paciente presenta sintomas ginecolé-
gicos asociados con la presencia de ascitis. Por lo general,
la aparicién del tumor es bilateral hasta en un 80% de los
casosy por su estructura externa y consistencia no muestra
adherencias dentro de la cavidad peritoneal. Dada su com-
posicién histolégica se clasifica como tumor epitelial con
tejido conjuntivo. Las vias de propagacion son, al parecer,
por continuidad, por via sanguinea, linfitica y transperito-
neal; no obstante, hasta el momento no se ha definido en
realidad cudl es la via exacta de propagacion, lo que consti-
tuye en si un motivo de estudio continuo (10-12).

CASOS CLiNICOS
Caso 1

Paciente de 48 anos de edad que consult6 al servicio de
urgencias por dolor y distencién abdominal asociados
con pérdida de peso (10 kg) y anorexia. Al momento del
examen fisico se encontré que sus signos vitales estaban
dentro de los limites normales; sus condiciones generales
eran regulares, con distensién abdominal importante y pre-
sencia de una masa abdominopélvica mévil con ascitis a la
palpacion, sin signos de irritacion peritoneal. Se hospitalizd
para estudio y se realizé prueba de marcador tumoral que
arrojo los siguientes resultados: CA 125 de 549 (positivo)
y antigeno CA 19,9 de 7,46, valores que estan dentro de
los limites normales. La ecografia abdominal total eviden-
cié como hallazgo positivo la presencia de masas en ambos
ovarios, de 16 x 3 cm en el ovario derecho y de 13 x 10 cm
en el ovario izquierdo. Se llevé a endoscopia de vias diges-
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tivas altas que permitié evidenciar en el tercio proximal y
medio del cuerpo una lesidn ulcerosa e infiltrante compa-
tible con cancer gastrico avanzado tipo III de Borrmann.

Se realiz6 tomografia que mostrd una masa de 20 cm en
el ovario derecho y de 23 cm en el ovario izquierdo (figura
1). El resultado de la patologia evidencié adenocarcinoma
con células en anillo de sello ulcerado (difuso). Después de
una semana de estudios y estancia hospitalaria y debido al
prondstico de la paciente, se decide iniciar manejo palia-
tivo; es llevada a cirugfa por parte del servicio de ginecolo-
gfa para la reseccion de ambas masas ovéricas y disminuir
ast la sintomatologia (figura 2). La patologfa evidencié las
células en anillo de sello no solo dentro del estroma ovérico
(figura 3) sino dentro de las trompas de Falopio (figura 4).
La evolucién posoperatoria es adecuada. Se decidié manejo
complementario con quimioterapia y la paciente falleci6 a
los 4 meses del diagnéstico.
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Figura 1. Evidencia de masas dependientes de los ovarios que alcanzan un
tamano de 20 cm en el ovario derecho y de 23 cm en el ovario izquierdo.

Figura 2. Intraoperatorio de salpingooforectomia bilateral. Se aprecian
masas bilaterales dependientes del ovario izquierdo y derecho.
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Figura 3. Células en anillo de sello que infiltran el ovario.

Figura 4. Células en anillo de sello que infiltran la trompa uterina.
Caso 2

Paciente de 41 afios de edad que consulté por dolor pélvico
progresivo asociado con alteraciones en el ciclo menstrual
y pérdida de peso durante 3 meses. Al momento del exa-
men fisico la paciente presentaba unas condiciones genera-
les aceptables, estaba hidratada, con mucosas palidas y un
abdomen globoso con ascitis. Durante el examen pélvico
se detectaron masas ovéricas bilaterales, cuya confirmacién
se realizd por ecografia y tomografia axial computarizada
(TAC). Se tomé endoscopia digestiva alta (EDA) que mos-
tré en la curva mayor del tercio superior gastrico un ligero
engrosamiento y convergencia de pliegues en un drea no
mayor a 1 cm (figura S), de donde se recogieron biopsias
que una vez hecho el andlisis reportaron un carcinoma
difuso. Luego se llev a ecoendoscopia, examen que permi-
ti6 evidenciar ascitis y una lesion hipoecoica —limitada solo
a esta drea— que destruy? todas las capas gdstricas; el resto

del estémago estaba normal (figura 6). Posteriormente se
realizo salpingooforectomia bilateral y se inicié quimiote-
rapia, pero la paciente falleci6 alos S meses de seguimiento.

Figura S. La flecha indica una lesion de aproximadamente 1 cm de
tamano, que solo se evidencia por pérdida de pliegues en ese nivel.

Figura 6. Lesion focal de 11,3 mm de tamano, que destruye todas las
capas y engrosa la pared gastrica. La pared normal es de 4,3 mm (flecha).

Caso 3

Paciente de 48 afios de edad que consult6 por dolor pélvico
progresivo y alteracion del ciclo menstrual. Almomento del
examen fisico se encontré que su estado general era malo
con anemia, abdomen distendido y onda ascitica positiva.
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En la valoracién ginecoldgica se evidenciaron masas ovéri-
cas bilaterales, motivo por el que se decidié su hospitaliza-
cién para estudio. La TAC abdominal mostré masas ovéri-
cas bilaterales. Durante la endoscopia se observo unalesion
infiltrante y ulcerada que afectaba a todo el cuerpo gastrico,
la cual fue diagnosticada como céncer tipo IV de Borrmann
(figura 7). La patologia reporté carcinoma difuso. Dadas las
malas condiciones generales, la paciente y la familia deci-
dieron no someterse a ningun tratamiento, solo analgesia.
La paciente fallecié a los 2 meses del diagndstico.

Figura 7. Lesion ulcerada e infiltrante que compromete todo el cuerpo
y parcialmente el antro.

Caso 4

Paciente de 50 anos de edad que consulté por aumento
progresivo del perimetro abdominal, sin otro sintoma aso-
ciado. No referia dispepsia o sangrado digestivo. En el exa-
men fisico se evidenciaron mucosas rosadas, signos vitales
normales y como hallazgo positivo, ascitis y masas ovaricas
bilaterales. Se realizé una TAC abdominopélvica que mos-
tré masas ovéricas bilaterales, CA 125 de 712 (valor nor-
mal 33 UI/mL) y una endoscopia que permitié apreciar
una lesion ulcerada reportada como tipo III de Borrmann,
que se extendia desde el cardias hasta la incisura angular sin
comprometer la curva mayor. La patologfa report6 carci-
noma difuso.

La paciente es sometida a cirugfa para extraccion de las
masas ovaricas y posteriormente se remite a quimioterapia.
Como en los tres casos anteriores, no se realizo cirugia gés-
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trica. Aunque la evolucidn fue aceptable, la paciente falle-
cié alos 4 meses del diagndstico.

Caso 5

Paciente de 32 anos de edad que consulté por cuadro de
dolor pélvico y perineal progresivo asociado con distension
abdominal, vomito y anorexia de 2 meses de evolucién; no
refiri6 pérdida de peso. Al momento del examen fisico se
encontrd que sus condiciones generales eran regulares con
abdomen distendido y presencia de onda ascitica. El ser-
vicio de ginecologia ordené su hospitalizacion para estu-
dio; se realizé una TAC abdominal que evidencidé masas
ovaricas bilaterales con presencia de siembras tumorales en
peritoneo. La endoscopia, por su parte, reportd lesion ulce-
rada e infiltrante diagnosticada como tipo II de Borrmann,
aproximadamente de 4 cm en tercio superior sobre la pared
posterior. La patologia reporté carcinoma pobremente
diferenciado y ulcerado con células en anillo de sello. La
paciente es sometida a cirugia ginecoldgica para reseccion
de las masas ovdricas, procedimiento durante el que se
encontrd un tumor en el ovario derecho de 20 x20 cm y de
15 x 10 cm en el ovario izquierdo. Posteriormente se inicid
quimioterapia, con evolucidén parcialmente adecuada; no
obstante, falleci6 a los 4 meses después del diagndstico.

En la siguiente tabla pueden observarse las principales
caracteristicas de las cinco (S) pacientes evaluadas con
tumor de Krukenberg (tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas principales de las 5 pacientes evaluadas con
tumor de Krukenberg.

Caso Edad EDA Patologia Manejo Evolucion
1 48 Borrmann 1l Difuso Qx-QT 4 meses
2 41 Borrmann |1l Difuso Qx-QT 5 meses
3 48 Borrmann IV Difuso Dolor 2 meses
4 50 Borrmann |11 Difuso  Paliacion 4 meses
5 32 Borrmann || Difuso Qx-QT 4 meses

EDA: endoscopia digestiva alta; QT: quimioterapia; Qx: cirugfa.
DISCUSION

El tumor de Krukenberg representa del 1% al 2% del total
de las neoplasias ovaricas. En la mayoria de los casos, esta
lesiéon se diagnostica simultineamente con la neoplasia
primaria, mientras que de un 20% a un 30% se presenta
como una recidiva posquirtrgica (13-15). El pronéstico
de una paciente con tumor de Krukenberg es extrema-
damente pobre, con una sobrevida de 3 a 10 meses; en
nuestra serie de casos fue de 3,7 meses, en promedio. Solo
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el 10% de las pacientes sobrevive mds de dos anos después
del diagnéstico (16, 17).

El tumor de Krukenberg presenta dos caracteristicas
importantes: la primera de ellas es metastasis ovérica, carac-
terizada por la presencia de células en anillo de sello; y la
segunda, la existencia de proliferacién pseudosarcomatosa
del estroma ovarico. Muestra una reaccién desmopldésica des-
proporcionada por las células neoplésicas epiteliales a través
delos productos tumorales que inducen una reaccién prolife-
rativa del estroma ovdrico con células fusionadas y abundante
depésito de coldgeno (18). Es importante resaltar que el ori-
gen de estos tumores no es solo gastrico: el 76% son del esto-
mago; el 11%, intestinales (usualmente de colon y recto); el
4%, de seno; el 3%, del sistema biliar; el otro 3%, del apéndice
cecal; y el 3 % restante, del pancreas, cuello uterino, vejiga o
pelvis renal (19). Alrededor del 80% son bilaterales, y si el
examen de los ovarios se realiza en patologia se puede apre-
ciar que son de consistencia suave, esponjosa o gelatinosa, o
es posible que estén firmes, lo que dependera del grado de
edema, de los agregados de MUC dentro del estroma, de la
hipercelularidad o de la transformacién fibrosa (20). Por lo
general, el ovario conserva su forma a pesar del gran tamafio
que pueden alcanzar estas lesiones, el cual varia de los 5 alos
20 cm como en el primer caso presentado, un tumor en el
ovario izquierdo que llegaba a los 23 cm de didmetro (21).

Desde el punto de vista inmunohistoquimico encontra-
mos los siguientes inmunomarcadores: MUC 1, citoque-
ratina 7 (CK 7) y receptor estrogénico positivo, lo cual es
de gran importancia ya que, por ejemplo, en el segundo
caso presentado el tumor géstrico era muy pequefo (<2
cm), las masas ovéricas eran muy grandes y habfa ascitis.
Solo la inmunohistoquimica nos permitié confirmar que
el tumor era primario de estdmago y no de ovario, aspecto
que cambia completamente el tratamiento y el prondstico
del paciente (22-24).

Las pacientes con tumor de Krukenberg usualmente con-
sultan por dolor abdominopélvico, cambios en el ciclo mens-
trual o dispareunia, y en estadios mas avanzados se presentan
con ascitis. Llama la atencidn que todoslos S casos expuestos
tuvieron ascitis, con lo que se demuestra que eran pacientes
en estadios avanzados. El segundo caso es muy llamativo
debido a que con una lesion gastrica pequena la paciente ya
tenia ascitis y masas ovéricas de 12 y 1S cm, situacién que
permite darnos una idea de la agresividad de estos carcino-
mas de tipo difuso. Es aqui donde surge la pregunta de como
se diseminan estos tumores: las vias y mecanismos por los
que las células cancerigenas del estémago alcanzan los ova-
rios han sido un misterio durante mucho tiempo y todavia
no son completamente conocidos (10-12).

Son tres las posibles rutas metastdsicas que se han con-
siderado: linfatica, hemdtica y peritoneal. El hecho de que
en estos tumores no se observe afectacién peritoneal en la

superficie ovdrica y de que en la mayoria de ellos no exista
enfermedad peritoneal, ha descartado la teoria de la dise-
minacidn peritoneal como mecanismo de extension. La via
linfatica es la que mds se ha postulado ya que la permeacién
linfitica a modo de émbolos carcinomatosos en las estruc-
turas anexiales (hilio ovarico, mesovario y mesosilpinx)
es un hallazgo frecuente en el estudio histolégico de estos
tumores; ademds, se han descrito en muchas series pacien-
tes con cancer gistrico temprano y tumor de Krukenberg
en los que se considera que debido a los ricos plexos lin-
fiticos que drenan la mucosa y submucosa gastricas estos
pudieran ser la ruta de diseminacién del tumor al ovario.
Incluso se ha encontrado que el riesgo de compromiso
ovérico aumenta cuando hay un numero mayor de ganglios
afectados por el cancer géstrico (8, 9). Algunos autores
proponen el acceso directo a la circulacion sistémica a tra-
vés del conducto linfatico-tordcico como alternativa a la
diseminacién retrégrada pura por via linfatica (22-24).

En cuanto al tratamiento y el prondstico del tumor de
Krukenberg, debido a que es una tumoracién metastdsica,
primero se debe encontrar y tratar el cdncer primario. La
mayorfa de los casos tiene generalmente un prondstico
pobre y la cirugia radical, tal como la oforectomia, puede
mejorar la supervivencia solamente en casos de metdstasis
ovaricas solitarias o de enfermedad con extension local; es
decir, que la enfermedad solo esté situada en la pelvis. La
quimioterapia y radioterapia estin indicadas como trata-
miento neoadyuvante para citorreduccién y como terapia
adyuvante para controlar el cdncer gastrico, que en la mayo-
ria de los casos ya no es susceptible de manejo quirurgico.
En cuatro de los casos presentados en esta serie se llevé a
cabo la salpingooforectomia bilateral, aparentemente por-
que la lesion no estaba diseminada en otros sitios y prin-
cipalmente con el objetivo de disminuir la carga tumoral y
complementar con una quimioterapia, aunque ya se sabia
del pésimo prondstico de la enfermedad. Si quisiéramos
controlar el tumor de Krukenberg y su pésimo prondstico
posiblemente deberiamos prevenir el carcinoma gastrico
difuso que, como todos sabemos, tiene un componente
genético importante con un sindrome identificado: can-
cer heredofamiliar asociado con el gen CDHI. Si logra-
mos identificar una familia que cumpla los criterios de
Amsterdam para este tumor, seria necesario hacerle la
prueba genética para identificar las mutaciones en el gen
CDHI1 en sus familiares asintomadticos; si es positivo, el
paciente deberd ser sometido a gastrectomia para prevenir
la aparicién del tumor (23-25).

CONCLUSION

Para concluir, no debe confundirse con tumor de
Krukenberg a toda paciente que tenga una masa ovdrica,

Friedrich Krukenberg, el del tumor de Krukenberg: a proposito de una serie de casos 123



puesto que con frecuencia se presentan muchas neopla-
sias primarias de este 6rgano. El tumor de Krukenberg del
ovario es una metdstasis que tiene los patrones histol6gi-
cos caracteristicos sefialados y comentados. Es importante
la comunicacién con el equipo médico para identificar
antes del acto quirtrgico el tumor primario, el cual, por
lo general, se encuentra en el estémago, aunque puede
estar en otros 6rganos como el colon, recto, vesicula biliar,
péncreas, etc. El prondstico de las pacientes con este tipo
de tumor metastdsico es malo, y la gran mayoria fallecen
dentro del primer afio de evolucién. Hay casos raros que
pueden sobrevivir varios afios (26).
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