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Tumor de Krukenberg em Longo Tempo de Remissdo: Relato de Caso
Krukenberg Tumor in Long-Term Remission: Case Report

Isabelle Ariane Wagner'; Tadeu Ferreira de Paiva Junior?

RESUMEN

Introduccién: El tcumor de Krukenberg es un tumor metastdsico raro y agresivo que forma parte del diagndstico diferencial de las masas
ovéricas. Se origina principalmente en el tracto gastrointestinal, especialmente en el estémago y el colon. Su mediana de supervivencia
al momento del diagnéstico es de 16 meses. Informe del caso: Paciente sana de 35 afios, que consulté por dolor abdominal bajo y
dispareunia de un afio de evolucidn, con ecografia transvaginal que mostré masa extensa en ovario izquierdo. A través de la investigacion,
se realizé una colonoscopia que revelé un adenocarcinoma rectosigmoideo. La evaluacién posterior incluy6 el andlisis del panel genético,
cuyo resultado fue negativo y la revelacién de metéstasis en higado, peritoneo y ovario, este tltimo denominado tumor de Krukenberg.
Luego de un tratamiento que incluy6 quimioterapia, cirugfas de rectosigmoidectomia con linfadenectomia y salpingooforectomia bilateral,
cirugfa de citorreduccion peritoneal y metastasectomia hepdtica, estas dos tiltimas asociadas a quimioterapia intraperitoneal hipertérmica,
la paciente se encuentra asintomadtica, con calidad de vida y en remisién completa a cinco afios del diagnéstico. Conclusién: Se reporta un
caso de tumor de Krukenberg con tiempo de remisién mayor al descrito en la literatura, posiblemente debido a las terapias combinadas

utilizadas y al perfil molecular favorable.
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RESUMO

Introdugédo: O tumor de Krukenberg compreende um tumor metastdtico
raro e agressivo que faz parte dos diagnésticos diferenciais das massas
ovarianas. Origina-se principalmente do trato gastrointestinal, especialmente
do estdmago e célon. Sua sobrevida mediana ao diagnéstico é de 16 meses.
Relato do caso: Paciente de 35 anos, higida, queixava-se de dor abdominal
baixa e dispareunia hd um ano, com ultrassonografia transvaginal
evidenciando massa extensa em ovdrio esquerdo. Por meio da investigagio,
foi realizada colonoscopia revelando adenocarcinoma de retossigmoide.
A avaliagdo posterior compreendeu a andlise do painel genético cujo
resultado foi negativo e a revelagio de metédstase no figado, no peritonio e
no ovdrio, este tltimo denominado tumor de Krukenberg. Apds tratamento
envolvendo quimioterapia, cirurgias de retossigmoidectomia com
linfadenectomia e salpingo-oforectomia bilateral, cirurgias de citorredugio
peritoneal e de metastasectomia hepdtica, as duas tltimas associadas a
quimioterapia intraperitoneal hipertérmica, encontra-se assintomética, com
qualidade de vida e em remissio completa cinco anos apés o diagndstico.
Conclusao: Relatar o caso de tumor de Krukenberg com tempo de remissio
mais prolongado do que o descrito em literatura, possivelmente pelas terapias
combinadas utilizadas e perfil molecular favordvel.

Palavras-chave: Tumor de Krukenberg/diagnéstico; Doengas Ovarianas;
Sobrevida; Metédstase Neopldsica.

ABSTRACT

Introduction: Krukenberg tumor is a rare and aggressive metastatic tumor
that is part of the differential diagnosis of ovarian masses. It originates
mainly from the gastrointestinal tract, especially the stomach and colon.
Its median survival at diagnosis is 16 months. Case report: A 35-year-old
healthy patient complained of lower abdominal pain and dyspareunia for
one year, with a transvaginal ultrasound showing an extensive mass in the
left ovary. Through the investigation, a colonoscopy was performed revealing
rectosigmoid adenocarcinoma. The subsequent evaluation included analysis
of the genetic panel, the result of which was negative, and the revelation of
metastases in the liver, peritoneum, and ovary, the latter called Krukenberg
tumor. After treatment involving chemotherapy, rectosigmoidectomy
with lymphadenectomy and bilateral salpingo-oophorectomy, peritoneal
cytoreduction, and hepatic metastasectomy surgeries, the latter two
associated with hyperthermic intraperitoneal chemotherapy, the patient
is asymptomatic, with quality of life and in complete remission five years
after diagnosis. Conclusion: Case report of Krukenberg tumor with a
longer remission time than described in the literature, possibly due to the
combined therapies used and favorable molecular profile.

Key words: Krukenberg Tumor/diagnosis; Ovarian Diseases; Survival;
Neoplasm Metastasis.
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INTRODUCCION

El tumor de Krukenberg es una forma rara de
tumor metastdsico que afecta a los ovarios, originindose
comunmente en el tracto gastrointestinal, especialmente
en el estémago y colon’. Aunque el estdmago sea todavia
el 6rgano mds prevalente como sitio primario (76%)%3,
el colon se ha mostrado cada vez mis relevante* debido
al aumento de la incidencia del cdncer colorrectal.
Se caracteriza histolégicamente por células en anillo de
sello productoras de mucina’, siendo un importante
diagnostico diferencial de masas ovdricas®.

Se cree que la downregulation de la E-cadherina en
el sitio primario contribuye para la metdstasis hacia el
ovario’. Existen cuatro vias de propagacién: continuidad,
contigiiidad, hematogénica o linfitica®, dependiendo
del sitio primario®. Los tumores gdstricos tienden hacia
la via linfdtica, mientras que los adenocarcinomas de
colon se propagan por via hematogénica por su intensa
vascularizacién intestinal®.

La mediana de edad al momento del diagnéstico
es 48 afos, frecuentemente en la perimenopausia®.
Son comunes los tumores bilaterales®, y la ooforectomfa
bilateral conforma el tratamiento!®. La mediana de sobrevida
es de 16 meses?, pero factores como extensién metastdsica
y enfoque terapéutico influyen significativamente en el
prondstico’. La mediana se amplia a 23 meses cuando la
metdstasis estd confinada al ovario y se reduce a 13,5 meses
cuando hay metéstasis hacia otros sitios, ademds del ovario®.
No solo es la extension de la metdstasis, pues otros factores
relacionados al empeoramiento de la sobrevida son la
presencia de ascitis y sitio primario géstrico®. Existen factores
que aumentan la sobrevida y estdn involucrados con el
tratamiento de la enfermedad: metastasectomia!, reseccién
quirtirgica del tumor primario!?, cirugfa citorreductora'>*>
y quimioterapia intraperitoneal hipertérmica (HIPEC)',
ademds del tratamiento con quimioterapia'®.

El objetivo del presente estudio es informar el caso
de una paciente portadora del tumor de Krukenberg
hace més de cinco afios, actualmente en remisién
clinica, presentando una sobrevida considerablemente
mayor que la mediana descrita en la literatura cientifica.
La investigacion fue realizada después de la aprobacién
del Comité de Etica en Pesquisa (CEP) del Centro de
Pesquisas Oncolégicas (Cepon), con el nimero de parecer
6.995.879 (CAAE: 81627524.2.0000.5355), con base en la
Resolucién n.© 466/2012'7 del Consejo Nacional de Salud.

INFORME DEL CASO

Paciente de sexo femenino, 35 afios, previamente
saludable, gravida dos, para un, aborto un, con antecedentes
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de aborto espontdneo hace un afno. Se quejaba de dolor
de fuerte intensidad en el bajo vientre y dispareunia de
profundidad. Se le realiz6 ecografia transvaginal (US-TV),
en enero de 2019, con visualizacién de coleccidn anexial
heterogénea en ovario izquierdo midiendo 7,4 x 5,4 x
8,4 cm, se propuso la hipétesis de quiste de cuerpo lateo
posaborto, se prescribié acetato de medroxiprogesterona,
sin mejorfa. Una nueva US-TV fue solicitada a los tres
meses, evidenciando permanencia de la masa anexial a la
izquierda, con proyeccién al fondo de la bolsa posterior.
Debido a la expansividad de la lesidn, se realizaron
endoscopia digestiva alta y colonoscopia, esta tltima
indicando una lesién ulcero-vegetante en la unién
rectosigmoidea, cuya biopsia revel6 adenocarcinoma
moderadamente diferenciado, ulcerado, infiltrando la
ldmina propia. Al momento del diagnéstico, la paciente
referfa pérdida de peso de 3 kg en la dltima semana
y episodios previos de hematoquecia, antes asociados
con enfermedad hemorroide. Posteriormente, se
revelaron posibles implantes neopldsicos en tomografia
computarizada (TC) de abdomen y pelvis: una lesién
hipodensa en el higado, ademds de lesién pélvica quistica
(Figura 1) —caracterizada como tumor de Krukenberg.
Después de dos semanas del diagndstico inicial, se opté
en febrero de 2019 por realizar la rectosigmoidectomia
con linfadenectomia, salpingooforectomia bilateral,
ademds de la reseccién de un implante peritoneal en el
fondo del saco de Douglas, recibiendo, con las piezas
quirtrgicas obtenidas, la estadificacién patolégica
pT4apN2bpM1c, con mdrgenes de reseccidn quirdrgica
libres de neoplasia. Se hizo la ejecucién del perfil molecular
por pirosecuenciacién, resultante en KRAS y NRAS de
tipo natural, panel de cdncer hereditario con ausencia
de variante patogénica y busqueda de inestabilidad
microsatélite negativa con un tnico hallazgo de variante
de significado clinico incierto (VUS) en el gen BLM.
Después de la realizacién de 11 ciclos de quimioterapia
adyuvante quincenales entre marzo y agosto de 2019

Figura 1. (31/01/2013): Voluminosa lesién pélvica de aspecto

vistico multilocular, midiendo aproximadamente 12,0 x 11,1 x
,2 cm. Mantiene intimo contacto con la pared anteroinferior del
rectosigmoide, sin plan de divisién evidente al método
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con protocolo FOLFOX (4cido folinico, 5-fluorouracil
y oxaliplatino) + cetuximab, hubo respuesta parcial
detectada por remanentes de metdstasis hepdticas en la
resonancia magnética (RM) de abdomen.

De esta forma, debido a la respuesta presentada y
considerando la resecabilidad de las metdstasis, tras
ocho meses del diagnéstico y un mes después de la
quimioterapia adyuvante, la paciente fue sometida en
setiembre de 2019 a la HIPEC con oxaliplatino sumada
a la hepatectomfa parcial y peritonectomia, cuyo examen
anatomopatoldgico mostré respuesta completa en el
peritoneo. En julio de 2020, debido a una recidiva de
implante neopldsico en higado, ademds de la aparicién de
implante presacral, sefialados en una nueva PET-CT diez
meses después de la HIPEC, se eligié hacer una cirugia
citorreductora con reseccion de las metdstasis, ademds de
una nueva HIPEC, ahora con mitomicina. Subsiguiente a
la Gltima cirugfa, entre octubre de 2020 y abril de 2021,
la paciente tuvo indicacién de 13 ciclos de quimioterapia
con FOLFOX, seguidos por el retiro del oxaliplatino y
mantenimiento con 5-fluorouracil + 4cido folinico por
seis sesiones. En agosto de 2021, por las TC de térax y
RM de abdomen, ambas sin evidencia de enfermedad,
se concluy6 que la paciente logré la respuesta completa
al tratamiento. Hubo una posterior modificacién hacia
quimioterapia oral con capecitabina con la finalidad de
garantizar mayor comodidad para la paciente. Cinco afios
después del diagndstico, se encuentra asintomdtica y en
remisién completa hace mds de tres afios, sin evidencia
de enfermedad.

DISCUSION

Este caso se destaca por la remisién prolongada del
tumor de Krukenberg, presentando una mediana de
sobrevida muy superior a la informada en la literatura
cientifica. A pesar de la presentacién inicial desfavorable
de la paciente, hubo una respuesta notable al tratamiento.
Tras cinco afios del diagndstico, la paciente permanece
hace mds de tres afios sin evidencia de enfermedad y con
calidad de vida preservada. Este desenlace es atribuido a
factores como el status KRAS natural’®!® y al enfoque

1116 incluyendo citorreduccién

terapéutico adoptado
quirtrgica, reseccion de metdstasis y quimioterapia.

El informe contrasta positivamente con la mediana
de sobrevida documentada en la literatura, que es
frecuentemente limitada. Adicionalmente, mientras que
la mediana de edad al diagndstico es alrededor de 48 afios,
con alta prevalencia en pacientes en la perimenopausia®,
el caso descrito envuelve a una paciente de 35 afios,
destacando la relevancia de considerar este diagnéstico

incluso en edades mds jévenes. La presencia de metdstasis
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bilaterales, tipicas en hasta el 80% de los casos!?, también
fue observada, reforzando la presentacién caracteristica,
aunque en un grupo etario atipico.

A nivel molecular, el szatus KRAS natural identificado
en la paciente estd asociado a una mejor respuesta
al cetuximab!?, anticuerpo monoclonal utilizado
en el tratamiento del cdncer colorrectal, factor que
probablemente contribuyé para el prondstico favorable.
En contraste, la presencia de mutaciones en dicho gen
estd vinculada a una sobrevida reducida’®.

Los enfoques terapéuticos adoptados fueron
determinantes para los resultados alcanzados. Se destaca
la citorreduccién quirtrgica como esencial para mejorar
los desenlaces, enfoque empleado en este caso en
multiples etapas, incluyendo rectosigmoidectomia,
salpingooforectomia bilateral y hepatectomias parciales.
La HIPEC?®, eficaz en la reduccién de la carga tumoral
peritoneal, fue también utilizada con éxito. La combinacién
del protocolo FOLFOX con la HIPEC ilustra la integracién
de terapias para optimizar los resultados, alinedndose a las
recomendaciones mds recientes de la literatura®3.

Este informe subraya la relevancia de estrategias
diagndsticas y terapéuticas avanzadas para casos de tumor
de Krukenberg, enfatizando la posibilidad de desenlaces
favorables incluso en escenarios complejos.

CONCLUSION

El tumor de Krukenberg representa un desafio
clinico significativo, tanto en el diagnéstico como en el
tratamiento, dado su origen metastdsico y los complejos
factores que influyen en la sobrevida de los pacientes.
Es crucial que los profesionales de salud estén conscientes
de esta posibilidad en la evaluacién diferencial de las
masas ovdricas para garantizar un enfoque de tratamiento
apropiado y mejorar los pronésticos de los pacientes.
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