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NOTAS CLINICAS

Mesotelioma peritoneal y asbestosts

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

Ciudad Sanitaria de la Segundad Soelal

M L T oA - .-Francisco France. Unversidad Autdnema de
- . . Barcelona, Departamento de Medicina Interna

{Prof. Tornos Sofanol

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 fram 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. cifn. (Barcelonal, 68, 184, 1877

* Departamento de Anaiomia Patologica (D A Moragas)
*¥ Departamento de Cirugla General (Dr A Diez Cascén)
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Lastly, some comments are made on treatment. Three cases with

Introducsion i
Los tumores primitivos de las seld
son raros, siendo su localizaciGh;
ferente y por orden de frecuencia gj
ra, pertoneo vy pericardio™ Anted
1960 los casos descritos de rid
telloma peritoneal fueron escasosy
gse afio, Winslow y Taylor® aportai
nuevas observaciones y revisan 13
blicaciones anteriores. Posteriormey
en 1971 se recogen 169 casos 4
lteratura anglosajona’. Tambiéng
observa un aumento en la inciddgh
del mesoctelloma peritoneal en Ne(e
sias®, de un 0,2 a un 2 %. Este i

copied from the callecton of the National Library of Medicing by & third party and may be drotected by U.S. Copyright law.

estudios patelégicos indican quey
parte sustancial de este aumenig
real, asi Borow y cole.* en el Somg
Hospital, en un perfodo de wes 4]
observan diecisiete, ancontrando §
uno en la década antericr, 3
La mayor incidericia de-‘sstas nof
sias esté en relacién con el uso
vez mas frecuente del amianto

The material on this page was

c1én con la ocupacion de la pebly
estudizda, siendo la mcidencia e
en la poblacion rural®, mediz ed
zonas Industriales y exiremada
alta entre los trabajadores de a§
Y to” con cifras del 3 % en estod
mos y del 0,007 % en le pobl
general® 3
Ademés del mesoteioma, es §
frecuente la presencid de olrasg
plasias en personas expuestas a3
mineral  Sehkof v cols.® en 307
cropsias de wabajadores de asty
encuentran céncer en un 40,4
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& nds. frecugne e carcinoms
Los wmores primitivos da 1as SEQY inas. frecuente e ¢ 8

507 raros, siendo su localizaciond
ferene y por orden de frgcyfncnap
ra, paritonea y pericardio™ An
1960 los casos descrios de
telioma perioneal {uercn gscasg
ese alo, Winslow y Taylor* aportdi
fievas observacianes ¥ 18V1SaN 4
blicaciones anteriores. Posteriong
| en 1677 s recogen 169Tcasq§~
P fiaratura englosaiona’. Tambisey
¥ gbsarta un aunento en 13 cide
ol del mesotelioma perttongal en e
Pl s’ deun 02 aun2 % Esteg
Bl Eionto es awbuido a unmejor
R ;ﬁ‘i‘émo,de la enfefmeded, pe
N gstuios pataligicos indican UES
! e "sustanciel s este o
2N 'r:é“lfs}%sLBorovw cols. en ¢l Soffig
* Hospitel, &a un periodo 2 1es
. Gbseran diecsiete, encontrandd
i uhc enda década antenar. i
<[5 hiayar incwdendia de estes
43'\'€e‘étéren relacion con & US

ngoropsias hallan 22-casos
manar ¥ 17 mesotelio-
Eifionealss y 9 pleurales) to-
bastosis pleuropulmonar,
fie: Moertel revisando:84
Tesotelioma  oaritoneal,
I2,54 cag0s pertenacla a
geon-antecedentes de exoo-
sireral 0 en los que se pldo
Clerbos de asbesto en nie
ifcafiio, en. el tejido pulme-

ficidenie del mesorelioma
T huestra Itgratura®® sy
dachdstica a vida y Ig fre-
Giacion cor, astestosis pul
aha motivado esta revision
RSO, Un caso,

p aflus dé eded, Fumador de
g " Mecénico de autombviles
¥, 16530 aiios y conductor hasta

-8 drigreso. Con antecedents
5 de ardor epigdstrico, sin

o dctgal se Inicia en mamo de
i tE dolores cbiicos localizados

i Supenor, agompafiacas de
itk celan con las depostcores
lliguidas ¥ ascasas, Dos semanas
BRafiaden:nuieas v vomites ol
OTaTIdnd0. oo las -omibs de sus
e Ahdonunales, Estz sintomaio-
Tanoresg el 23 da mayo de 3975,
aslenis,. anorexia v pérdica

presencia, de OV a8
s0nas ExpURStasis

"' . a‘@v
sl se

Ul o) o8 an 30 a0 se palpan adznopaifas En
{-Selikof v cols * en oy ifidn,clepitantgs finos basalas. Pal
KiRisbajadores 08 &3 fhiatdolorasa en vaco merdo

cer -€f un

W

SRR megala i signos g2 asclis.

Bozow y cols.* an una serle’

L0 datos e faborawoiio sevelaron: hamaties
4310.000/m, hemoglobma 12,5 ¢/ 100,
hematbcrito 37,7 %, leucositos 5,000/ mpd
con 2 %-de cayadas, 84 % de segmentados
y 34 % de Infocros, VSG 30065, Protefnas
loizes 6,1 6100 ml aibirna 50,6 %, alf,
6,85 %, allz, 14,66 %, beta 14,68 % ¥ gam-
T2 1333%] Pqustss 340,008l fon.
20geno § ¢/100 m, Glucosa 9Gg/100 m,
Urea en sangie 32 mg/100 off* creatining,
113 mgf100 ml, GOT 22 mU! v GPT 14
mlfml,

En la radiogesils ce térax se obsatbn caled
caciones méltples en pleura mediastinica, v
diafragmética, con fibross pulmanar parahiliar
a niel de camoos medios (igs. 1y 2 Bl rdn-
sito esofagogastoduodens! revelé una hermia de
hiato, siendo fas pielografias, enems cpaca y
gammagrafia pancraétca normales.

Las pruebes ce funcién respiratoria mestraron
un trastomo ventilatono de tipo restrntie, con
una capaoidad wial de ~37%, capzcidad res-
dual fungional 4 300 ml, volumen residual 3 300
ml, capacidad pulmonar total $0 %, méxma gs-
pacidad respiratora ~37 %, VEMS 1.500 m),
Indica de Tifend 73 %, signo de la almens
DEgaliva,

Anle los hallaagos radicldgicos tordcicos v de fa
aspirometria se msisd en Ja hisiona laboral,
refiriends e paciente qee duranta log 16 arios
&n que tabaib de mecinico ce avomdviles,
habiualmene manpulaba srmianto y GUe en
11965 & raiz de un acodante de e se f2
practcaron radiografias de térax, ebservindoss
altersciones significativas Cuyo ongen se des-
coneel, por Iy que desde. entonces se le efeo.
twaran contrelos pendcicos (hgs. 3 v 4), Cop
todos estos datos hiomos el dragndstico de zs-
bestosis plerepulmonar, Siendo negatva i in-
vestigaciin dz cuerpos de ashasto en esputo y
aspirado géstnco A los diez dias de o ngreso,
persistisndo con la misma sintematologla, ang.
recd asclis La paracentesss dio salida a yn I
cudo amarilo anno con 34 ofl de piclelnas,
amifase 63 U Somogy, 104 132 mUm| Y 8-
fudio Sactencibgico negatvo. B examen gl
gico reveld celularided escasa, formada por boe
focites, polinucleares v algunas células mesota-
Kales sin signos d atipia

Con el dmgnéstco de presincién de mesote-
liome perttanaal se efectud 1a faparotomia, cue
demostré 2 existencia de una mess dura y
amorcillada stada eqtre el colon transverso v

Fig 2. Detale de ks figura snterior, en &2 que sa ven con mayer claridad
Ias caleiicaziones a nve! de pleura medistnica y alar

'

clrvadure wiayor, ccupanda el espacie gzstro-
oblico {fig. B, Se vio adzmés un fino granulae
d peritarigal, No esistian metdstasis hephtices
macroscép}cas. 1 2men istapatalgico mos-
6 una, ndoformeclon stlida, de gran densidad
celular, ‘con invasién de tejido adiposo mesan-
1erice, distinguidndoss dos componertes, uro
constituido; por dos compacies de céiulag
polimorias con citoplasma amplio, priglegs
voluminosgs y vesculosos, con caratieristicas
de chlules- mesorsliaes atipcas, € otro com-
ponente} celular s disponia en forma de fubns
glardulares en el seno de 1 astama fibrose,
La conclusitn diagndstics fus de masotelioma
petonzdl,»

Se Inicig Watarmento con wietiertiosforamida
[Oncototeps®) y cictofosfamda (Genosal®) por
vie parenteral, sin mejorla ¢linica valorable,
falzciendo &l cabo de dos meses con up cua-
dro da oclusidn mestal y branconaumona,

B estudio nesiépsica macrosehpin evidencid
en la cavidad tardoica i acentuado ergrosa-
mignto plaural con sinequias ce ambas hojas
¥ &xendas placas de halinosis y calcficanion
pleural, "2 mayor de 20 em dz digmato méxi-
M0, sltuadas tnto en la hoja pereial como
visteral. Los pulrmones no estabar atmentacos
de peso y mostiaban &reas de fibiosts de Joca-
hzacibn preferentemente subpleuzal, & corazon
érd de 1zmafio y peso nomales, ebidencidno-
58 solemente dilatacion ventrictlar derecha La
cawdac abdomimal estaba ocupada por un
‘iquido seraso 12,000 mi) y mosiraba engrasa-
miento difuso de todo el perfioneo visceral y
del mesentane con prasenca de numerasos
néduos -y mazacotés s6idos blancogrisiosos,
siuados praferemiemente en el mesocdlon y
epiplén gastrachlico,

Micrcsadpicamente se observasa, fiosis pu-
monar an foima de places subplewrales, y
también engrosamiento fibroso da log tabiques
alveclares En el seno de estas dreas dpare-

. cen abundantes cuerpns ashésticos g, &)

con fa caracterlstics worfoltgla arosaniada, dz
color parduseo brifante, con un sxremo sbul-
fado oot forma de maze o tornlp, Déstian
también z0nas de consahdacitn pulmonar que
catrespondian a una bronconeumanfa nectot-
zenle por Psevibmonas aeruginoss coh ax
1ensus focos de necrosss, € tmer peritoneal
mostraba. caracterlsticas Simiarag  lgg halladas
€5 I3 bigpsie quiligica con 8us patrones 36 °
Idos (.71 y tubdlar (g, 8), Quizg Jos cllu-
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Pt i

fibrosis inicial y mimimas cafficacioncs pleurales,

las mesoteliales mueswran mayores casacteras
de aupia que las descritas en la biopsia (ig 9},
4 Es de daestacar la permeacion Iinfatica de las cé-
1 lulas tumorales (fig. 10).

. Comentario

. Experimentalmente'*'® se ha demostra-
T . dn que todas las variedades de amiap-
fTo “.w introducidas en el peritonec de
- determinados animales - tienen efecto
ca'rginogenético. Habiéndose sugerido
por“Wagner®, Smith y cols, ¥ v Jagatic
y cols: " que la reaccién granulomatosa
producida inicialmente constituia la le-
sion precancerosa del mesotelioma,
Contrariamente, Roe y cols.' observa-
ron {a producaion de mesotelioma sin
estar precedido de granulomas. Méas

recientemente Shin y Firminger® de-

-~ ciales de la tumorogénesis; el epitelio

recen no tener relacidn con los granu-
- .z~ lomas, pero sl cop los tumores purds

de las células fusiformes que darén lu-
gar a la aparicién de fibrosgrecamas.
De todds modos se ha comprobado
que las fibras de amfanto? producen
modificaciones metabdlicas a nivel de
las células mesoteliales, que en menos
de siete dlas sistetizan activamente
ADN," persistiendo esta’ actividad 14
dias daspués de la exposicién.
El modo de accitn de! asbesto para
producir neoplasias es desconocido,
habiéndose sugerido numerosas. hipé-
tesis, pero ninguna convincente, Una
de ellas [0 atribuye a la mitacion fisica
de las-fibras de asbesto, que inhaladas
o deglutidas llegan a alcanzar los lin-

186
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Frg. 3. Radiograffa de ©Orax pracucada en 1965 an fa que se observa

faticos terminales v las superficies de
las serosas. Las fibras han sido demos-
tradas en numerosos tejidos incluyen-
do pleura parietal, mucosa gastrica,
nfgado y bazo, pero jamés en suparfi-
cie pentgneal #% Turner-Warwick?
encuentra?una elevada proporcion con
pequeﬁosir ftulos de anticuerpos anti-
nucleares “y factor reumatoide en en-
fermos con asbestosis, lo que sugiers
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 croma).

El aspecto histoldgico del tumor es
muy variable y puede ser a veces difi-
cll el diagnéstico diferencial con otras -

muestran que duranig los estadios ini-~ ‘Tieoplasias, por lo que algunos patd: i . ¥

“logos, Unicamente despliés del estudia

. de y/o. mesotelioma celular mixio pa—- necrdpsico, confirman -el: diagnéstica -

de mesotelioma.

La clasificacion nicial™ diferencraba - -

los mesoteliomas en benignos y ma-
lignos, difusos v solitarios, whulares y
fibroscs, El tipo benigno viene dado
por sus caracteristicas histoldgicas vy
raros casos han sido descritos® La
clastficacién empleadar actualmente es
la de Whitwell y Rawclilfe*® que distin-
gue miscroscdpicamente: &) forma tu-
bulopapilar, que constituye la variedad
méas com{n® siendo parecida al ade-
nocarcinoma secundario, si bien tin-
cicnes | especlficas permiten demos-

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

Lo I N

Fig. 4. Radiografia def afio 1968 en fa que sa observa fibrosts

5
Pa

l" > i

trar la presencta de acido hialurdmico, +  *

! ﬁf
Fig 8. Aspecto

- laparciomia,

h
t
T
!
R
[y
¥
It

The material on this page was copied from the collection of the National Library of Medicine by a third parly and may be protected by U.S. Copyright law.

[ O —

Nuestro caso, como muestran ¥
guras 7y 8, corresponde al tipo '
papilar Macroscépicamente suah
llarse dos formas, una solitar@
una gran masa de tumeor en /&
superior de la cavidad abdom§
pequefios nddulos distribuidos erg
des dreas del peritoneo, como §
vamos en nuestro paciente, v ot
ma nodular difusa diseminada
cavidad asdominal v afectando §
sas visceras’. El mesotelioma }
neal no suele invadir la cavidd@
récica aunque en ocasiones i
dreas esin afectadas crey

que se trata de extensién df
del tumor o hien que pueda teng
origen multicéntiico™ Las metaH
son poco frecuentes y habituglr

¢ . v

)

A
3 1
de fa tumoracibn haifada?
- - ¥
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caracteres de atipfa (HE 400x).

perienecen a Ja variedad tubulopapilar

-0 _mixta, afectando 2 ganglios regiona-
:les% higado¥, en donde pueden calci-
ficarse®, adrenales, tiroides, pulmén,
- péncreas y huesos., Mas raramente se

hallan met4sibsis ganglionares a dis-
tancia’, d

mesotelioma. Nuestro. paclente estuvo

frecuénte es el dolor-abdominal loca-
lizado en epigastrio 0.en hipocondrios,
) a veces vago e impreciso y otras en
Presentacidn-ofiniea-yudiagndstico, En __forma de crisis supoclusives. La jntens .
la reclente revisién de Moertel”, de " sa pérdida de pesoy la distension ab-
118 casus én los que contaba el sexo;”  dominal progresiva son habituales. Al
la relacién fue de 87 varones y 57 final pueden aparecer nauseas, vomi-
hembras. En el 63 % de los pacientes, . tosy obstruccién intestinal.
"la' enfermiedad ‘comienza entre los 45 El signo fisico mas comtn es la asci-
y 65 afios, si bien existian casos a los  tis", que se cbserva en el 30 % de los
19 y 92 afos. La duracién de la ex- casos!, de caracteristicas variables:
posicién al asbesto es muy variable, mucoide, gelatinosa, serofibrinosa o
desde 1 a 50 afios®™ *. Hay, sin em- hemorragica.
bargo, constantemente un largo perio-  El exemen del liquido ascittco puede
4o lE Tatencia que suele ser de 30 3 revelar célulassmesoteliales -con carac
teristicas-atipicas, pero estos hallazgos

de la exposici6n hasta la aparicion del  no son especfficos®, ya que en ocasie-

f59],

P

nes la ascitis puede dar citclogia des-

trabajando con amianto durante 16...camativa mesotealial. muy, sospechosa
afios apareciendo el mesotelioma 367~y de dificil valoracién®™, Thompsan y
aftos después. El sintoma inicial mas - cols.* y Marck y cols.® comprueban

i “que un (igquido con alto nivel de muco-

polisacéridos es altamente sugestivo
de mesotelioma, si bien la técnica

Fig. 9. Células mesotaliales gigantes, mulunucieadas, con marcados

sugle..sel.engoiosasy-geremoleepoca ="

habrtual.
l.a palpacidn de una masa zbdominal
es mucho menos frecusnte (10 %) v

.~ «suele ser un hallazgo tardio de la er-

fermedad’. Se ha sefialado dolor
abdominal, ascitis v presencia de masa
palpable como tfada diagndstica’. Otra
sintomatologfa que podemos encontrar

1

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 ri;\eéd-'
telioma puede ocasionar hi'pogfpce-'
mia¥, hiperplaquetosis®, que observa-
mos en nuestro paciente, y aUmEnto
de fibrinégeno y de sus productos de
degradacién que pueden constituir da-
tos de diagnostico en vida®, |

" Los hallazgos radiolégicos 'suelen ser
infrecuentes y de escaso valor.diag-
néstico, pudiendo observarse image-
nes de compresidon extrinseca en estd-
mago, intestino delgado ¢ gruesc®,
Mediante aortografia Hirsch y cals.®
v Lazarus y cols.** han demostrado que
se trata de una formacién neovascula-
rizada. Puede ser de utilidad el retro-
neumoperitoneo si- existen implanta-
clones peritoneales subdiafragmaticas'®.

- El estudio del tdrax, en Ios casos con
asbestosis, permitiré sospechar &l diag-,
ndstico de mesotelioma_peritoneal por
su frecuente asociacion: Las caracte-
risticas calcificaciones pleurales de lo-
calizacidn anterolateral, diafragmética
y mediastinica, frecuentemente bilate-
ralés; las hace’inconfundibles, tal como
hemos observado recientemente®. En

.
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un 20% de los casos las calciticas
ciones se asoclan a la fibrosis pulmonar
dando una imagen de corazédn velloso,
‘'si bien puede hallarse aisladamens-
te™*, Por lo general, las calcificaclones
se.extienden paulatinamente y st pro-
gresion puede persistir después de ce-
sat la exposicion® ¥, como-hemaos ob-
servado en la evolucién radioldgica de
los Ultimos diez afios en nuestro caso.
Las prusbas funcionales respiratorias
evidenciaron un trastorno ventilatorio
restrictivo tmportante, con blogueo al-
vealocapilar en [as formas clinicas que
cursan con fibrosis pulmonar®,
Se hallardn cuerpos ferruginosos o as-

bestdsicos en el esputa, si existe expo-

siclén reciente*®, hecho que no acaecia -

en nuestro caso, si bien el examen
necrépsico. pulmonar confirmo. su exis-
tencia junto a la fibrosis.

- El. diagnostico de- certeza se realizara
siempre mediante el estudio histol6-
gico de las muestras bidpsicas obte-
nidas por laparoscopia o laparotomia.
Tratamiento: Rara ver puede efectuar-
-se {a extwpacibn del tumor® Cuando

et e

lame A chnical and pathological study Bnit
J. Dis Chest, 84 201, 1970.

3 WINSLOW, D.J. y TAYLOR, H B.: Malg-
nant pentoneal mesotheliomas. A clinwopatho-
logical analysis of 12 fatal casas. Cancer (Phr-
fad.), 13 127, 1960.

existe diseminacidn peritoneal, la su-
pervivencia a los cince afios es préc-
ticamente nula y casi todos los pa-
cientes mueren antes de los dos afios
de efecttiado el diagnéstico®. Se ha
preconizado el tratamiento con oro
radiactivo por via peritoneal ®, trietilen-
tifosforamiida {Onco‘totepa® y ciclo-
fosfamida por via parenteral y perito-
neal® ** que en nuestro caso no fue

" “shlisfactdflo.” SI embargo; reclerite:
" rhentd@ Rogoff y cols.® obtienen Due-

nos- resultados con (rradiacion abdo-
minal y‘admini_strac.‘én*intrapé‘n’toneal
de P® con supervivencia de 10 afios
en tres casos.

ta

Resumen

Se presenta un varén de 65 afios de edad,
mecénico de automéviles desde los 14 a
los 30 afios, y conductor hasta el momen-
to actual. lngresa por presentar crisis sub-
oélusivas desde 3 meses antes. [a explo-
racidn fisica evidencié un vacle izquierdo
doloroso a la palpacion. VSG de 30, Ls
radiografia de torax mostré calcificaciones
muhiples en pleurs mediastinica y dialrag-
mética con. fibrosis pulmonar parahihar,
Las pruebas de funcién respiratorda mos-
traron un trastorno ventlatorio de tipo
restrictivo, Todo ello, junte a que habituals
mante manejaba amianto, permiti6 el diag-

-nostico de asbestosis pleuropulmonar. A

los 10 dias, sparecd ascitis con carac-
teris&icas/ de exudado {34 g/i de proteinas}.
La laparotomfa con estudio histoldgico,
confirmé el diagnéstico de presuncidn de
mesolelioma peritoneal. Fallecié a las dos
semanas con un cuadro de oclusién in-
testinal vy bronconeumonia, El examen ne-
crépsico evidencié Je existencia de fibrosis
pulmonar, ¢on numerosos cuerpos de as-
besto y confumé el diagnostco de meso-
telioma peritoneal. -

Se comenta la accin carcinogengtica del,

amianto.y. las caracteristicas, clinjcas e.--

3

histolégicas de los mesoteliomas perito-
neales. - -- -

Por dltimo se hacen algunas| considera-
ciones sobre el tratamiento. Se destacs
una supervivencia de 10 afios, en tres
casos tratedos con irradiacion. abdommal .
y edministracién intraperitoneal de P

4 BOROW, M, CONSTON, A., LIVORNESE,
L,L. SCHALET, N - Mesothelioma and s asso-
ciation with asbestosis. J. Amer. nied. Ass;,

201:93, 1967 L
%  WAGNER, J.C. SLAGGS, CA y MAR-

CHAND, P . Diffuss pleural mesotelioma and
. {80]
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