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NOTAS CLINICAS

Mesotelioma peritoneal y asbestosis

J, Vilaseca, J. Bartolomé, A, Roca Montanari, C. Martinez Vazquez,
J. M. Benet*, E, Gemar*+ y L. Masferrer®+

Ciudad Sanitaria de la Segurdad Social

Lok LA RN L - ..Francisco France. Universidad Auténoma de
. . Barcelona, Departamento de Medicina Interna
{Prof, Tornos Solano)

Peritoneal mesothelioma associated with
asbestosis

A 65- year-old man with antecedents of intestinal subocclusive
crises over a three month period is presented. He had been an
automobile mechanic from the age of 14 to 30, and a driver until
the time of his admittance. Physical examination revealed a pain-
ful area in the lower left abdominal quadrant. Sedimentation rate
was 30 mm. Thoracic X-ray showed multiple calcifications in the
mediastinal and diaphragmatic pleura and prehilar pulmonary fi-
brosis. Pulmonary function tests showed a restrictive type of ven-
tilatory disturbance. These findings, together with the knowledge
that the patient handled asbestos regularly, led to a diagnosis of
pulmonary pneumoconiosis. Ascites with exudate characteristics
(34 g/l of proteins) developed after ten days. Laparotomy and
pathologic study confirmed the presumptive diagnosis of perito-
neal mesothelioma. The patient died of intestinal occlusion and
bronchopneumonia two weeks after his admittance. Necropsy
revelead the existence of pulmonary fibrosis and numerous ami-
anthoid bodies confirming the diagnosis of peritoneal mesothe-
lioma.

- The carcinogenic action of asbestos and clinical and pathologic
characteristics of peritoneal mesothefiomas are discussed.

a ten year survival freated by abdominal irradiation and intraperi-
toneal administration of radioactive,, P are mentioned.

Med. clin. (Barcelonal, 68, 184, 1877

* Departamento de Anaiomia Patologica {Dr. A Moragas)

*+* Departamento de Cirugta General (D¢ A Diez Casconl
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Lastly, some comments are made oh treatment. Three cases with

Introducsion i
Los tumores primitivos de las seld
son raros, siendo su localizacioh;
ferente y por orden de frecuencia gj
ra, pertoneo vy pericardio™ Anted
1860 los casos descritos de rig
telioma peritoneal fueron £5casosy
gse afo, Winslow y Taylor® aportaig
nuevas observaciones y revisan 13
blicaciones anteriores. Posteriormgy
en 1971 se recogen 169 casos 43
leratura anglosajona’. Tambiéng
observa un aumento en la inciddg
del mesoctelioma peritoneal en ne
sias®, de un 0,2 a un 2 %. Este

Tre material on this page was copied from the collecuon of the National Library of Medicing by & third parly and may be orotected by U.S. Copyright law.

estudios patoldgicos ndican quey
parte sustancial de este aumenig
real, asi Borow y colc.* en el Somg
Haospital, en un perfodo de wes &)
observan diecisiete, encontrando §
uno en la déceda antericr, .
La mayor incidericia de-estas nef
sias esté en relacién con el uso
vez méas frecuente del amianie ¢

c1én con la ocupacién de la pobly
estudizda, siendo la incidencia ey
en la poblacidn rura®, media ey
zonas Industriales y sxtremada
alta entre los trabajadores de a§
Y to”. con cifras del 3 % en est0d
mos y del 0,007 % en le pobl
general® 3
Ademés del mesotelioma, €5 §
frecuente la presencid de otrasg
plasias en personas ewpuestas 33
mineral  Selhkof y cols.® en 304
cropsias de wabajadores de asty
encuentran: cancer en un 40,4
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Los tumores primitivos de 1as S&HSE
son raros, siendo su Iocahzacx_onf
ferente y por orden de frgcyﬁencxagg
ra, peritoneo y pericardio® Ant,g
1960 los casos descritos de I
telioma peritoneal fueron escasq
ese aRo, Winslow y Taylor .apor:t‘
ruevas observaciones y revisan ]
blicaciones anteriores. Posteriorm
en 1871 se recogen 1169 casg_ﬁé
literatura anglosajona’.  Tambigl

ptlmonar y 17 mesotelio-
S Honeales y 9 pleurales) to-
sbestosis pleuropulmonar.
rite; Moertel ! revisando!84
"C;\igesotglioma _ periteneal,
g, 54 Casos pértenecian a
-On-antecedentes de expo-
fujetal o en los que se pudo
cuerpos de asbesto en nd-

4 Spserva un aumento en la mcxg _ e an. el tejido pulmo.
i d&l mesotelioma perrtoneal en NEcy s ;

I
sias®, de un 0.2 aun 2 % Esté
7 Fiento es atribuido a un mejor cog
1. rhiento . de la enfefmedad. peicig
gstudios patoldgicos indican qUERIE
" patiet susiancial de este aumenig
£8315gast-Borow y cals.® en el SoMigg
. LT &) 2 A

- HBSp\taL en un periodo.de grej_
. Sbservan diecsiste, encontran

Y é terior.

w. uhiy enla década an i
i (& mayor. incidencia de estas TG
& din o dEstas en relacion con gl e
ez mis frecuente del amiantodg :

Hieinas de tal manera que 34058 e Neckme VCCOnductor ovies

) i -&U irgreso. Con antgcedents

tdela enfermedad varia en 580 ‘
_c'é‘{ma acupacién de la pob Biias de ardar epigstico, sin
Ll & N )

cidencia del mesotelioma
€1 huestra literatura®™®, su
lggir}(?stxca en vida y la fre-
dEDCIAGION con asbestosis pul-
Ds:ha motivado esta revision
SO de. un caso.

¥ies 65 aflos de edad. Fumador de
Sl Mecinico de  automéviles

. o3 Stadingsa
Aidds, siendo Ta lnmdeﬂclaf,% sctwal, se fnicia en marzo de
K Shiscion rural®, media g 44 dalores calicos localizados
O extremadal niBn Superior, acompafados de
@s{gales Y. de. it cedian con las deposiciones
d.los trabajadores cey guidas v escasas, Dos semanas
i# ]ffés del 3 % en estqgy : Agden” nausess vy vomutes all-
e @607 % en ia po ) gdiéndo- con- las -acmés de sus
e v Gl : #hdominales, Esta sintomato-
L . noreso k! 23 da mayo de 1975,
BEli mesotelioma, stehia,. anorexia y pérdida
¥presencia, de OUray -
ersonas expuestasyg : 2
of v cols ® en 30Q
1pabajadores de 2
Wditicer -en un ACQ

Fragl _—
é‘%cﬁ'ﬁte sasténico con des-
aNO se palpan adenopatias En
\i{fdn clepitantes finos basales. Pal-
pat~dojorosa en vaclo izguerdo

gmiegalia ni signos de ascitis.
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Fig. 2. Detallfe de ha figura amerior, en fa que se ven con mayor claridad
las calcificaciones a nivel de pleura medisstinica v axlar -

'

clrvadura mayor, ocupando el espacio gastio-
célico {fig. B}, Se vio ademés un finc granula-
dp peritongal. No existian metastasis hapaticas
macroscépleas. El examen histopatalégico mos-
tr6 una, ndoformacion stlida, de gran densidad
celular, 'con invasitn de tejido adiposo mesen-
térice,  distinguiéndose dos componentes, uno
constituido: por mdos compactos de células
polimorfas con citoplasma amplio, nficleos
voluminosos y vesiculosos, con caravteristicas
de células- mesoteliales atipicas, El owo com-
poneme} cglular se disponia en forma de tubas
giandulares. en el seno de la estramz fibrosa.
La conclusién diagnéstics fue de masotelioma
peritoneal.

Se inici§ tratarmento con wietilentiofosforamida
(Oncotiotepa®) y ticlafosfamuida (Genoxal®) por
via perenteral, sin mejorfa clinica valorable,
falleciendo al cabo de dos meses con un cua-
dro de oclusién intestinal y bronconeumonia.

El estudio necrépsico macroscopico evidencid
en la cavidad tordcica un acentuado engrosa-
miento pleural con sinequias de ambas hojas
y extengas -placas de hialinosis y caleficacidn
pleural, !a mayor de 2C cm de didmetro maxi-
mo, situadas tanto en la hoja parietal como
visceral. Los pulmones no estaban aumentacos
de pesc y mostraban &reas de fibrosis de Joca-
lizaci6n preferentemente subpleural, Bl corazon
era de tamafio y peso normales, ebidencifndo-
se solamente dilatacién ventriatlar derecha La
cavidad abdomtnal estaba ocupada por un
liqudo seraso {2.000 ml} y mosiraba engrosa-
miento difuso de toda el peritongo wisceral Yy
del mesentano con presencia de numeroses
nédulos -y mazacotes solidos blancogrisaceos,
situados preferentemente en el mesocolon ¥
epipldn gastractlico.

MicroscOpicamente se observabe, fibrosis pul-
monar an foima de placas subpleurales, y
también engrosamiento fibrose da los tebiques
alvealares En el seno de estas areas apare-
cen abundantes cuerpos ashésticos [fig. 6)
con la caracterfsiica morfologia arrosariada, de
color parduseo brllante, con un extremo abul-
tado en' fgrma de maza o tornillo. Existfan
también zonas de consohdacion puimonar gue
correspondian a una bronconeumonfa necrot-
zante por .Pseudomonas aeruginoss coh ex-
1ensos focos de necrosss, El tumor pentoneal
maostraba. caracteristicas similares a las halladas

Los datos de jaboraworio revelaron: hamaties
4.310.0C0/mm?/ hemoglobma 12,5 g/ 100 m,
hematderite 37,7 leucoeitos  5.000/ mm®
con 2 %-ds cayados, 64 % de segmentados
y 34 % de hnfocitos. VSG 30/65. Protelnas
lotales 6.1 of/100 ml [@lbtmma 50,6 %, alfa,
6,56 %, alla, 14,66 %, beta 14,66 % ¥y gam-
me 13,33%1 Plquetas 340.008/mm?, fib-
noégeno 6 ¢/100 m!, Glucosa 9 ng/ 100 ml,
urea en sangre 32 mg/100 } creatinina,
1.13 mg/100 ml, GOT 22 mURl v GPT 14
mJ/ml.

En la radiogrsfla de térax se obserban caled-
caclones milples en pleura mediastinica, Y
diafragmatica, can fibrosis pulmaonar parahiliar
a nivel de campos medias {figs. 1 v 2}. El trdn-
sito esofagogasvoduodenal revelé una hernia de
hiato. siendo las piclografias. enema opaca y
gammagrafia pancredtca normales.

Las pruebas de funcisn respiratoria mostraron
un trastorne ventiatorio de tpe reswictivo, con
una capacidad vital de —~379%. capacidad rest-
dual fungional 4 300 ml, volumen reswdual 3 300
ml, capacidad pulmonar total 10 %, méxima ca-
pacidad respiratonia ~37 %, VEMS 1.500 ml,
indice de Tiffenay 73 %, signo de 1a almena
negativo.

Anle los hallazgos radioldgicas torécicos y de la
aspirometiia se InsISUG en la histona labaral,
refiriendo el pactente que durante los 16 afios
en que trabae de mecinico de automéviles,
habiualmente manipulaba amianto Yy que en
1985 a raiz de un accidente de tafico se le
practicaron radiografias de térax, ebservandose
alteraciones significativas cuyo orngen se des-
conocfa, por lo que desde.entonces se le efec-
tuaron controlos penddices ffigs. 3 y 4). Con
todos estos datos hicimos el dragnéstico de as-
bestosts plevropulmonar. Siendo negativa la in-
vestigacion de cuerpos de ashesto en esputo y
aspirado gastrice A los diez dias de su Ingreso,
persistiendo con la mitsma sintornatologia, apa-
rectd ascitis La paracentesis dio salida a un Ji-
quide amarilic oitino con 34 g/t de proteinas,
amilasa 63 U Somogyi, LDH 132 mU/ml ¥ 85
tudio bacteriolbgico negativo. El examen aitolé-
gico reveld celularidad escasa, formada por lin-
focitos, polinucieares y algunas células mesote-
hales sin signos de atipia .

Con el dagnéstico ds presuncién de mesote-
lioma peritoneal se efectus la laparotomia, gue
demostré la existencia de upa masa dura y
amorcillada situada entre el colon transverso y

hdos (ﬁg':"7.) y tubular {tg. 8). Quiza Jas célu-
j 185
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fibrosis infcial y minimas cafficaciones pleturafes,

las mesotsliales muestran mayores casactares
de aupia que las descritas en la bopsta (fig 9),
Es de dastacar la permeaclén linfauica de las c6-
lulas tumorales (hg. 10).

Comentario

. Experimentalmante *'® se ha demostra-
dn que todas las variedades de amiap-
“.t0 introducidas en el peritonec de
determinados animales - ttenen efecto
ca'rginogenético. Habiéndose sugerido
por “Wagner™, Smith y cols, ¥ v Jagatic

vy cols:"® que la reaccién granulomatosa
producida inicialmente constituia la le-
sion  precancercsa del mesotelioma,
Contrariaments, Roe y ¢ols.' observa-
ron la produccion de masotelioma sin
estar precedido de granulomas. Més
recientemente Shin v Firminger® de-
muestran que durante los estadios ini--

recen no tener relacién con los granu-
... = - lomas, pero st cop los tumores purds

; de las células fusiformes que darén lu-
ger a la aparicitn de fibrosarecomas,
De todds modos se ha comprobado
que las fibras de amianto® producen

; ™ ’ modificaciones metabtlicas a nivel de
| las células mesoteliales, que en menos
i - de siete dias sistelizan activamente
v Tttt ADN, persistiendo esta actividad “14
v dias después de la exposicidn. -

El modo de accibn del asbesto para
producir neoplasias es desconccido,
habiéndcse sugerido numerosas. hips-
tesis, pero ninguna convincente. Una
de ellas lo atribuye a la iritacién fisica
de las-fibras de asbesto, que inhaladas
o deglutidas llegan a alcanzar los lin-

186

Frg. 3. Radiograffa de (drax pracycatia en 1965 an fa que se observa

faticos terminales y las superficies de
las serosas. Las fibras han sido demos-
tradas en numerosos tejidos incluyen-
do pleura parietal, mucosa gastrica,
higado vy bazo, pero jamés en superfi-
cle peritoneal™ ## Tourper-Warwick?
encusntrauna elevada proporcion con
pequeﬁosir ftulos de anticuerpos anti-
nucleares 'y factor reumatoide en en-
fermos con asbestasis, lo que sugiere
la participacion Inmunolégica en -la
enfermedad. Harington y Roe® sugie-
ren que la carcinogénesis del amianto
puede estar en relacidn con la pre-
sencia en dicho mineral de pequefias
cantidades de hidrocarburos y metales
pesados {cobre, niquel y cromo).

El aspecto histolégico del twmor es
muy variable y puede ser a veces difl-
cll el diagnéstico diferencial con otras -
“neoplastas, por lo que algunos pat6:

" clales de la tumorogénesis; el epitelio " logos, tnicamente despuiés de!l estudia B
.. de y/o. mesotelioma celular mixio pa—~ necrdpsico, confirman -el: diagnéstics - R

de mesotelioma. ) o
La clasificacion inicial™ diferenciaba - -
los mesoteliomas en benignos y ma-
lignos, difusos v solitarios, thulares y
fibrosos. El tipo benigno viene dado
por sus caracteristicas histolgicas vy
raros casos han sido descritos®™ La
clastficacién empleada’ actualmente es
la de Whitwell y Rawcliffe®® que distin-
gue miscroscdpicemente: &) forma tu-
bulopapilar, que constituye la variedad
més com{n® siendo parecida al ade-
nocarcinoma secundario, si bien tin-

cicnes | especlficas permiten demos- v ”
trar la presencia de &cido hialurénico, +

! ﬁj
Fig 8. Aspecto
- laparciomia,

b] forma de células poligonales indife-
renciadas, ¢/ forma sarcomatosa y &
tipo mixta. . - -

e e
Attt § e o

Fig. 4. Radiogratta def aflo 1968 en fa que sa observa fibrosts
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Nuestro caso, como muestran ¥
guras 7y 8, corresponde al tipo
papilar MacroscOpicamente sush
llarse dos formas, una solitar @
Una gran masa de tumor en o
superior de la cavidad abdom$
pequefios nddulos distribuidos er
des &reas del peritoneo, como |
vamos en nuestro paciente, y ot§
ma nodular difusa diseminada §
cavidad aodominal y afectando §
sas visceras’. El mesotelioma
neal no suele invadir la cavidi@
récica aungue en ocasiones i
dreas esn afectadas creyéf
que se irata de extensién dif
del tumor o bien que pueda terf
onigen multicéntrico™. Las metaH
son poco frecuentes y habituglr

,.-»-:-.,:J—:.?‘ ok -\:‘r-

y -

B

)

DI )
de fa tumoracibn hailadas)
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Fig. €. Cuerpo ashéstico (HE 400x). -

iwmoral (HE 250x).

Fig. 7. Arag sélids
250x),

e proliferacidn de céllias mesoteliales atfpicas [HE

perienecen z la variedad tubulopapilar

-0 mixta, afectando a ganglios regiona-
:les%_higado ", en donde pueden calci-
ficarse®, adrenales, tiroides, pulmon,
- péncreas y huesos. Mas raramente e

hallan met4sthsis ganglionares a dis-
tancla’, !

frecuénte es el dolor- abdomtnal loca-
lizado en epigastric o .en hipocondrios,
) a veces vago & impreciso y ctras en
Preserrtacidnsclin/sa-yxdiagndstiga, En __forma de crisis supoclusivas, La jntens .
la reclente revisisn de Moertel’, de " sa pérdida de peso y la distension ab-
118 casos én los que contaba el sexo””  dominal progresiva son habituales. Al
la relacién fue de 87 varones y b7  final pueden aparecer nduseas, vomi-
‘ht;:-g{]bras."En el 63 % de los pacientes, . tosy obstruccion intestinal.
la" ‘enfermedad comienza entre los 458 E| signo fisico més comin es la asci-
y 68 afos, si bien existian casos s Ips  tis', que se observa en el 30 % de los
19 v 92 afios. La duracién de la ex- casos', de caracteristicas variables’
posicién al asbesto es muy variable, mucoide, gelatinosa, serofibrinosa o
desde 1 a 80 afios®™ . Hay, sin em- hemorragica.
bargo, constantemente un largo perio-  El examen del liquido ascitico puede
T U0 tlE Tatendia que suele ser de 30 8 revelar células.mesoteliales -con carac
4Cafos? ¥ desde el momento inicial - teristicas-atipicas, pero estos hallazgos
de la exposicitn hasta la aparici6n del  no son especfficos®, va que en ocasie-

f9],

. ' Fig. 8. Area diferenciacion glandular, -en el seno

mesotelioma. Nuestro. paciente estuvo

trabajando con amianto durante 16...camativa mesotealial muy. sospeehosa
afios- apareciendo el Mesctelidma 367~y "de dificil valoracion®. "Thompsan v
afios después. Bl sintoma inicial més - cols.*:y Marck y cols.®® comprueban -
“que un lfquido con alto nivel de muco-

. J VILASECA.Y COLS. — MESOTELIOMA PERITONEAL ¥ ASBESTOSIS ¢

% S BTN
A PN S
WEY DB 23 o

ST N R £
%’i‘ ne, .@
&R 4
\.4}3;@':,&»%

Fig. 9. Células mesoteliales gigantes, muiunucleadas, con marcados
caracteres de atipia (HE 400x).

P

nes la ascitis puede dar citelogia des-

polisacéridos es altamente sugestvo
de mesotelioma, si blen la técnica

sugle.sel.engoosasygerem sleepoco="

habritual.
La palpacidn de una masa zbdominal
es mucho menos frecusnte (10 %) v

.~ -suele ser un hallazgo tardio de la en-

fermedad’. Se ha sefalado dolor

abdominal, ascitis y presencia de masa

palpable como tiada diagndstica''. Otra

sintomatologfa que podemos encontrar

es la motivada por la fibrosis pulmonar
asbestdsica, si es muy avanzada, en

forma deinsuficiencia respiratoria grave.

puede simular uncuadrodainsuficiencia
cardiaca derecha'™.

187
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Al igual que otros tumores, el meso-
teltoma puede ocasionar hi’pogfpce-'

mia¥, hiperplaquetosis®, que observa-
mos en nuestro’ paciente, y aUmEnto
de fibrindgeno y de sus productos de
degradacién que pueden constituir da-
tos de diagndstico en vida®, |

“"Los hallazgos radiolégicos ‘suelen ser
infrecuentes vy de gescaso valor .diag-
nastico, pudiendo -observarse image-
nes de compresién extrinseca en esté-
mago, intestino delgado o grueso™,
Mediante aocrtogratia Hirsch vy cals.¥
v Lazarus y cols.** han demostrado que
se {rata de una formacién neovascula-
rizada. Puede ser de utilidad el retro-
neumoperitoneo  si- existen implanta-
ciones peritoneales subdiafragmaticas™.

-~ El estudio del tarax, en igs casos con

asbestosis, permitird sospechar el diag-,

ndstico de mesotelioma_peritoneal por
su frgcuente asociacién: Las caracter
risticas calcificaciones pleurales de lo-
calizacidn anterolateral, diafragmatica
y mediastinica, frecuentemente bilate-
ralés; las haceinconfundibles, tal como
hemos observado recientemente® En

‘
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existe diseminacion perntoneal, la su-
pervivencia a los cinco afos es préc-
ticamente nula y casi todas los pe-
cientas mueren antes de los dos afios
de efectuado el diagnéstico® Se ha
preconizade e] tratamiento con oro
radiactivo por via peritoneal*, tristilen-
tifosforamtida {Oncototeps® v cicio-
fosfamida por via parenteral y perito-
_ neal®™ *® que en nuestro caso no fue
" "s'étfﬁ'é?:féﬁo.‘ Sif embardo, reclentes
" rmeritd Rogoff; v cols.® obtienen Due-
noé- resultados con trradiacion abdo-
minal y‘admini_stracfén*intrapé‘ritoneal
de P® con superVivencia de 10 afios
en tres cascs.

o

Resumen

MR
e ]

HRG TR
2 %ﬁ‘”zﬁ*

s Se presenta un varén de 66 afios de sdad,
mecanico de autombwiles desde los 14 @
los 30 afios, y conductor hasta el momen-
to actual. Ingresa por presentar crisis sub-
oélusivas desde 3 meses antes. [a explo-
- racion fisica evidencié un vaclo fzquierdo
dolorese a la palpacton. VSG de 30. Le
radiografia de térax mostrd calcificaciones
multiples en pleura mediastinica y diafrag-
mética con- fibrosis pulmonar parahthiar,
Las pruebas de funcién respiratoria mos-
traron un trastorno ventfatorio de tlpo
restrictive. Todo ello, junto a que habitual
mante manejaba amianto, permitié el diag-
-néstico de asbestosis pleuropulmonar. A
los 10 dias, aparecid ascitis con carac-
teristica,s’ de exudado {34 g/1 de proteinas.
La laparotomfa con estudio histoldgico,
confirmé el diagnéstico de presuncién de
mesotelioma peritoneal. Fallecié a las dos
semanas con un cuadic de oclusién in-
testinal y bronconeumonia, El examen ne-
cropsico evidencié Ja existencia de fibrosis
puimenar, ¢on aumerosos cuerpes de as-

un 20% de los casos las calcitica~
ciones se asoctan a la fibrosis pulmonar
dando una 1imagen de corazén velicso,

‘ si bien puede hallarss aisladamen-
te™*, Por lo general, las calcificaclones
se.extienden paulatinamente y esta pro-
gresion puede persistir después de ce-
sar la exposicién® ¥, como-hemos ob-
servado en la evolucién radiclbgica de
los (ltimos diez afies en nuestro caso.
Las pruebas funcionales respiratorias
evidenclaron un trastorne ventilatorio
restrictivo tmportante, con blogueo al-
veclocapilar en las formas clinicas que
cursan con fibrosis pulmonar®
Se hallaran cuerpos ferruginosos o as-
st ragiontesh hasho ave no acocel - LESO ¥ confi el disgnésicp do moso-

H 153 . '

?ZC%L;?[E: pﬁ?;%n;rl Ct:)lr?f? m?é.iiaggf Se comenta la accidn carcinogengticd del,
tencia junto a la fibrosis. ’ )

- El. diagnostico de- certeza se realizara
siempre mediante el estudio histold-
gico de las muestras bibpsicas obte-
nidas por laparoscopia o laparotomia.
Tratamiento: Rara vez puede efectuar-
-se {a extrpacibn dal tumort, Cuando

'

3

histol6gicas de los mesoteliomas perito-
neales. -
Por Gltimo se hacen algunas| considera-
ciones scobre el tratamiento. Se destacs
una supervivencia de 10 afios, en tres
casos tratados con irradiacibn..abdommal .
v administracién intraperitoneal de ¥
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