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Resumen

El cancer de mama constituye la neoplasia maligna mas frecuente en mujeres a nivel mundial y
una de las principales causas de mortalidad por cancer. La sobreexpresion del receptor 2 del
factor de crecimiento epidérmico humano (HER2) se asocia con mayor agresividad tumoral y peor
prondstico cuando no recibe tratamiento especifico. Se presenta el caso de una paciente femenina
de 65 afios con lesion tumoral ulcerada de mama derecha de evolucién progresiva, asociada a
sangrado recurrente, infeccion local y compromiso funcional. Los estudios anatomopatolégicos
confirmaron carcinoma infiltrante de tipo no especial grado 3 con inmunofenotipo HER2 positivo,
receptores hormonales negativos y Ki67 de 40%. Los estudios de extensién demostraron
adenopatias axilares metastasicas y multiples n6dulos pulmonares compatibles con enfermedad
diseminada. Debido al estadio avanzado, se indicé tratamiento sistémico con trastuzumab,
pertuzumab y docetaxel. Este caso resalta la importancia del diagnéstico precoz del cancer de
mama y del acceso oportuno a estrategias terapéuticas dirigidas en pacientes con tumores HER2
positivos.

Palabras clave: cancer de mama,; HER2 positivo; metdstasis pulmonar; inmunohistoquimica; reporte de
caso.

Abstract

Breast cancer is the most common malignant neoplasm among women worldwide and one of the
leading causes of cancer-related mortality. Overexpression of human epidermal growth factor
receptor 2 (HERZ2) is associated with increased tumor aggressiveness and poor prognosis when
targeted therapy is not available. We report the case of a 65-year-old woman presenting with a
progressively enlarging ulcerated right breast tumor associated with recurrent bleeding, local
infection, and functional impairment. Histopathological evaluation confirmed grade 3 invasive
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carcinoma of no special type with HERZ2 overexpression, negative hormone receptors, and a Ki67
proliferation index of 40%. Staging studies revealed metastatic axillary lymphadenopathy and
multiple pulmonary nodules consistent with disseminated disease. Given the advanced stage,
systemic treatment with trastuzumab, pertuzumab, and docetaxel was initiated. This case highlights
the importance of early breast cancer diagnosis and timely access to targeted therapies in HERZ2-
positive tumors.

Key words: breast cancer; HER2-positive; pulmonary metastasis; immunohistochemistry; case report.

Introduccion

El cancer de mama constituye la neoplasia maligna mas frecuente en mujeres y representa una de
las principales causas de mortalidad por cancer a nivel mundial. Su incidencia contintia en
aumento, especialmente en paises de ingresos medios y bajos, donde el diagnéstico suele
realizarse en estadios avanzados debido a barreras de acceso a programas de deteccién temprana
y tratamiento oportuno.

La clasificacion molecular basada en inmunohistoquimica permite identificar subtipos biolégicos
con implicancias prondsticas y terapéuticas especificas. Entre ellos, los tumores HER2 positivos
se caracterizan por una mayor agresividad biolégica, elevada capacidad metastasica y rapida
progresion clinica. Sin embargo, la incorporacion de terapias dirigidas contra HER2 ha mejorado
significativamente la supervivencia de estos pacientes.

Se presenta el caso de una paciente con carcinoma mamario infiltrante HER2 positivo localmente
avanzado, asociado a ulceraciéon tumoral extensa, compromiso ganglionar axilar y metastasis
pulmonares multiples.

Presentacion del caso clinico

Informacion del paciente

Paciente femenina de 65 afios de edad, procedente de Pedro Juan Caballero, Paraguay, que
consulté por una masa tumoral en mama derecha de crecimiento progresivo, asociada a dolor,
ulceracién cutdnea y episodios recurrentes de sangrado. Refiri6 que la lesién inicié
aproximadamente en febrero de 2024 como una tumoraciéon endurecida en la mama derecha,
aumentando gradualmente de tamafio durante los meses posteriores. Con la progresion de la
enfermedad aparecieron secreciéon serosa, posteriormente serosanguinolenta y episodios
recurrentes de hemorragia local. Asimismo, presentdé multiples cuadros infecciosos
caracterizados por eritema, edema, calor local, dolor y olor fétido, algunos de los cuales
requirieron internacién hospitalaria.

En mayo de 2024 comenzd con dolor mamario derecho de caracter continuo, intensidad
moderada y alivio parcial con analgésicos convencionales. Debido a la progresion clinica de la
lesion se realiz6 biopsia por trucut de la mama derecha el 05 de octubre de 2024. El informe
anatomopatolégico confirmé carcinoma infiltrante de tipo no especial grado histologico 3,
representado en todos los fragmentos remitidos (Figura 1).
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Figura 1. Informe anatomopatoldgico de biopsia mamaria

Figura 1: Informe anatomopatolégico de biopsia por trucut de mama derecha realizado el 07 de octubre de 2024,
compatible con carcinoma infiltrante de tipo no especial grado histolégico 3 (tibulos 3, niicleos 3 y mitosis 2). La
lesion se encontraba representada en todos los fragmentos remitidos.

Evaluacion diagndstica
Posteriormente se realizd estudio inmunohistoquimico, cuyo resultado confirmé carcinoma
mamario infiltrante con receptores hormonales negativos para estrégeno y progesterona

(RE-/RP-), sobreexpresion de HER2 y un indice de proliferaciéon Ki67 del 40%, compatible con
un tumor biolégicamente agresivo (Figura 2).

Figura 2. Estudio inmunohistoquimico tumoral.

Figura 2: Informe inmunohistoquimico realizado el 12 de octubre de 2024 que demuestra receptores hormonales
negativos para estrégeno y progesterona (RE-/RP-), sobreexpresion de HERZ2 y un indice proliferativo Ki67 del
40%, compatible con carcinoma mamario HERZ positivo.
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Con el objetivo de determinar la extension de la enfermedad se efectud tomografia computarizada
contrastada de toérax, abdomen y pelvis. El estudio evidencié miultiples masas sélidas y nédulos
distribuidos en la mama derecha, siendo la lesion principal de aproximadamente 50 x 45 mm
localizada en el cuadrante superior interno. Se observé ademas engrosamiento cutdneo de hasta
17 mm asociado a extenso edema de la pared toracica derecha. A nivel axilar se identificaron
adenopatias sospechosas en los tres niveles ganglionares derechos, destacAndose una adenopatia
de 38 x 34 mm. En el parénquima pulmonar se observaron multiples nddulos sélidos bilaterales
compatibles con enfermedad metastasica pulmonar (Figura 3).

Figura 3. Tomografia computarizada contrastada de térax, abdomen y pelvis.

TOMOGRAFIA COMPUTARIZADA DE CRANEO CON CONTRASTE

Densidades encefalicas: Sin cambios en sus densidades encefalicas. No se identifican colecciones hematicas intra-craneanas al momento
del estudio
Fosa posterior: Sin modificaciones llamativas.
i i De didmetro, ¥ topografia normales.
Cisternas y espacios subaracnoideos: Se aprecian conservados.
Linea media: No desplazada.
Celdillas mastoideas y cavidades timpanicas: aireadas y de aspecto conservado
Conductos auditivos internos: simétricos,
Estructuras orbitarias: Porciones sin aparentes alte por esta
Estructuras éseas: De densidad y morfologia conservada, sin signos de fracturas ni desplazamientos 6seos en la calota.

TOMOGRAFiA COMPUTARIZADA DE TORAX CON CONTRASTE
LLAMA LA ATENCION:
¢ Mamas:
o Multiples masas solidas y nédulos distribuidos aleatoriamente en la mama derecha. EI de mayor tamafio
mide 50x45mm y se encuentra ubicado en el cuadrante superior interno.
o Engrosamiento cutineo de la mama derecha de hasta 17mm de espesor asociado a extenso edema de la
pared del hemitorax derecho.
Fascias axilares: con linfonodos de morfologia atipica en los tres niveles ganglionares axilares del lado derecho, con
adenopatias de mayor tamaiio en el nivel | que mide 38x34mm.
*  Parénquima pulmonar:
o Areas de patron en vidrio esmerilado asociado a i de los septos i il en el l6bulo
superior e inferior derecho.
o Nédulos sélidos en ambos pulmones en los siguientes lobulos:
De 16mm en I6bulo medio derecho.
De 21mm en el I6bulo inferior derecho.
De 22mm en el I6bulo inferior izquierdo.
o Estructuras 6seas: visualizadas con osteofitos anterolaterales en los cuerpos vertebrales dorsales.

Traquea y bronquios: de aspecto conservado.
Espacio pleural y pericardico: sin signos de derrame.
Mediastino: Con linfonodos en rangos no adenomegalicos.
ructuras vasculares del medias se encuentran
Indice cardiotoracico: conservado.
Esofago: sin alteraciones evidentes por este método,
Diafragma: De disposicion habitual, sin signos de herias o eventraciones.

i o TOMOGRAFIA COMPUTARIZADA DE ABDOMEN Y PELVIS CON CONTRASTE
LLAMA LA ATENCION:

«  Higado:

o De tamafio aumentado, con Iébulo derecho de 171mm de longitud.

o De parénquima heterogéneo a expensas de quiste simple de 7mm en el segmento IVA.

. éseas: osteofitos en los cuerpos lumbares.
Vias biliares: intra y extrahepéticas no dilatadas.
Vesicula biliar: Sin por esta (este método no descarta litiasis vesicular).

Pancreas: bien delimitado, sin lesion detectable tomograficamente.

Rifiones: De forma, diametros y densidades conservadas. No presentan dilatacion de sus sistemas pielocaliciales ni
imagenes de litiasis mayor ni hmenor a expensas de corales.

Suprarrenales: Sin modificaciones aparentes por esta metodologia.

Bazo: sin cambios patologicos.

Aorta: de trayectoria y calibre conservado.

Vejiga: con buena replecion, de paredes lisas, sin alteraciones evidentes.

0BS:
No se observan signos de adenopatia retroperitoneal, ni liquido libre en cavidad abdomino-pélvica.
HALLAZGOS PRINCIPALES:

o Sinalteraciones significativas.
*  TORAX

o Matiples lesiones de aspecto neopiiferativo en mama derecha

o Lesiones sugerentes de secundarismo en ambos pulmones

o Lesiones sugerentes de secundarismo en los tres niveles ganglionares de la axila derecha.
«  ABDOMEN Y PELVIS

Hepatomegalia asociada a quiste simple.
o  Cambios degenerativos de la columna dorsal.

Figura 3: Tomografia computarizada contrastada que evidencia miltiples masas y nédulos en mama derecha,
engrosamiento cutdneo asociado a edema de la pared tordcica, adenopatias axilares derechas sospechosas y
multiples nédulos pulmonares bilaterales compatibles con enfermedad metastdsica.

La evolucidn clinica estuvo marcada por progresién local de la masa tumoral, con extensién hacia
la region axilar y proximal del brazo derecho, acompafiada de episodios recurrentes de sangrado
que ocasionaron anemia sintomatica y deterioro progresivo de la calidad de vida. Durante una
internacién present6 hemoglobina de 5,1 g/dL, requiriendo transfusiéon de concentrado de
glébulos rojos.

Intervencion terapéutica

Considerando los hallazgos clinicos, anatomopatolégicos, inmunohistoquimicos e
imagenolégicos, se establecid el diagndstico de carcinoma mamario infiltrante HER2 positivo
estadio IV con metastasis ganglionar axilar y pulmonar maultiple. Debido al estadio avanzado de la
enfermedad se indicé tratamiento sistémico con trastuzumab, pertuzumab y docetaxel, ademas
de manejo multidisciplinario orientado al control de sintomas y seguimiento oncolégico
especializado.
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Las principales caracteristicas clinicas, anatomopatolégicas, imagenolégicas y terapéuticas del
caso se resumen en la Tabla 1.

Tabla 1. Resumen clinico, anatomopatoldgico y terapéutico del caso.

Variable Hallazgo
Edad 65 afios.
Sexo Femenino.

Localizacion

Tiempo de evolucion
Presentacion clinica
Histologia

HER2

Receptor de estrégeno
Receptor de progesterona
Ki67

Adenopatias axilares
Metdstasis pulmonares
Estadio clinico
Tratamiento sistémico

Evoluciéon

Mama derecha.

Aproximadamente 1 afio.

Masa ulcerada, dolor, sangrado y secrecion.
Carcinoma infiltrante tipo no especial grado 3.
Positivo.

Negativo.

Negativo.

40%.

Presentes.

Presentes.

V.

Trastuzumab + Pertuzumab + Docetaxel.

Seguimiento oncoldgico especializado.

Discusion

El cAncer de mama HER2 positivo representa aproximadamente entre el 15% y el 20% de todos
los carcinomas mamarios invasivos y se caracteriza por un comportamiento biolégico agresivo,
elevada proliferacion celular y mayor riesgo de metastasis a distancia.

La paciente presenté multiples factores asociados a mal pronéstico, incluyendo tumor localmente
avanzado, ulceracion extensa, compromiso ganglionar axilar, receptores hormonales negativos y
enfermedad metastasica pulmonar al momento del diagnéstico. Estos hallazgos reflejan una
presentacion tardia de la enfermedad, situacién frecuentemente observada en regiones con
acceso limitado a programas de deteccion precoz.

La determinacién de HER2 mediante inmunohistoquimica resulta fundamental debido a sus
implicancias terapéuticas. Actualmente, la combinacién de trastuzumab y pertuzumab asociada a
taxanos constituye uno de los esquemas de primera linea para pacientes con enfermedad
metastasica HER2 positiva, demostrando mejoras significativas en supervivencia global y control
tumoral.

Este caso resalta la importancia del diagnostico precoz, el acceso oportuno a estudios
anatomopatolégicos e inmunohistoquimicos y la implementacién temprana de terapias dirigidas
para mejorar el pronéstico de pacientes con cancer de mama HER2 positivo.

Conclusion

El carcinoma mamario HER2 positivo contintia representando un desafio clinico debido a su
agresividad biolégica y capacidad de diseminacion sistémica.

La identificacién temprana de lesiones mamarias sospechosas, el diagnostico anatomopatolégico
oportuno y la adecuada caracterizacién molecular permiten seleccionar tratamientos dirigidos
que mejoran significativamente la supervivencia y calidad de vida de las pacientes.

Este caso evidencia las consecuencias del diagnéstico tardio y destaca la relevancia de fortalecer
las estrategias de deteccion precoz y acceso al tratamiento oncolégico especializado.
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Declaraciones

Consentimiento informado y confidencialidad

Se preservo la confidencialidad de la paciente mediante la anonimizacién de todos los datos clinicos
utilizados en este reporte.

La informacién fue empleada exclusivamente con fines académicos y cientificos, respetando los
principios éticos establecidos en la Declaracidn de Helsinki y las normativas nacionales vigentes.
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