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RESUMEN

Introduccién: El cancer de mama es la neoplasia maligna mas frecuente en mujeres y presenta una alta
capacidad metastasica, principalmente a hueso, pulmoén, higado y cerebro. Sin embargo, la metastasis a vesicula
biliar es extremadamente infrecuente, especialmente en el carcinoma ductal infiltrante, siendo mas habitual en
el subtipo lobulillar. Su presentacion suele ser asintomatica y el diagnéstico suele ser incidental tras
colecistectomias indicadas por otras causas, destacando la importancia del estudio histopatologico e
inmunohistoquimico. Desarrollo del Caso Clinico: Paciente femenina de 51 afios con antecedente de
carcinoma ductal infiltrante de mama derecha tratado en 2020 con cirugia conservadora, quimioterapia,
radioterapia y terapia endocrina, en seguimiento sin evidencia de recurrencia. En el contexto de colelitiasis
sintomatica diagnosticada en agosto de 2025, se realizo colecistectomia en septiembre de 2025, cuyo estudio
anatomopatologico evidencid metastasis en vesicula biliar compatible con origen mamario. La
inmunohistoquimica mostrd positividad para GATA3 y un perfil luminal (receptores hormonales positivos,
HER2 negativo, Ki-67 bajo). El estudio de etapificacion reveld6 compromiso dseo metastasico, sin otros
hallazgos. Discusién: Este caso ilustra una presentacion tardia y en localizacion inusual de metastasis de cancer
de mama, concordante con el comportamiento de los subtipos luminales. Destaca la relevancia del analisis
histopatologico sistematico de piezas quirtrgicas y el rol de la inmunohistoquimica en la identificacion del
origen tumoral. Conclusién: Este caso enfatiza la necesidad de mantener un alto indice de sospecha de
enfermedad metastasica en pacientes con antecedentes oncologicos, incluso afios después del diagnostico, y el
valor del estudio histopatologico de las piezas quirargicas.

Palabras clave: Cdncer de Mama, Metdstasis, Vesicula Biliar, Carcinoma Ductal Infiltrante,
Inmunohistoquimica.

ABSTRACT

Introduction: Breast cancer is the most common malignant neoplasm among women worldwide and
demonstrates a high potential for metastatic spread, mainly to bone, lung, liver, and brain. However,
metastasis to the gallbladder is extremely rare, particularly in invasive ductal carcinoma, being more
commonly associated with the lobular subtype. Its presentation is usually asymptomatic, and diagnosis is often
made incidentally following cholecystectomies performed for benign biliary disease, highlighting the
importance of histopathological and immunohistochemical evaluation in these cases. Case Presentation: We
present the case of a 51-year-old woman with a history of right-sided invasive ductal breast carcinoma treated
in 2020 with breast-conserving surgery, chemotherapy, radiotherapy, and endocrine therapy, who remained
under follow-up without evidence of recurrence. In the context of symptomatic cholelithiasis diagnosed in
August 2025, she underwent cholecystectomy in September 2025. Histopathological examination incidentally
revealed gallbladder metastasis consistent with breast origin. Immunohistochemistry showed GATA3 positivity
and a luminal profile (hormone receptor-positive, HER2-negative, low Ki-67). Subsequent staging studies
demonstrated metastatic bone involvement without additional findings. Discussion: This case illustrates a late
presentation and an unusual site of breast cancer metastasis, consistent with the behavior of luminal subtypes.
It highlights the relevance of systematic histopathological analysis of surgical specimens and the role of
immunohistochemistry in identifying the tumor origin. Conclusion: This case emphasizes the need to maintain
a high index of suspicion for metastatic disease in patients with a history of malignancy, even years after the
initial diagnosis, as well as the value of histopathological evaluation of surgical specimens.
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Introduccion

El cancer de mama es la neoplasia maligna mas
frecuente a nivel mundial en mujeres, con una incidencia
aproximada de 2 millones de casos al afio!. Su incidencia
y mortalidad han disminuido en las ultimas décadas en
paises desarrollados, gracias a los avances que permiten
un diagndstico temprano y tratamientos mas efectivos®®.

En América Latina y el Caribe, se presentan mas de
150.000 casos nuevos anuales y se tiene una tasa de
mortalidad de 13 por 100.000 mujeres, cifras que se
proyectan al alza en las proximas décadas debido al
envejecimiento poblacional, los cambios en estilos de
vida y las persistentes brechas en el acceso a salud’.
América Latina muestra una marcada heterogeneidad:
mientras los paises del cono sur (Chile, Argentina y
Uruguay) presentan tasas de incidencia comparables a
las de Europa y Norteamérica, otros paises como
Meéxico, Ecuador y Colombia registran cifras mas bajas,
similares a las de Asia’. En Chile, pese a los avances en
diagnoéstico precoz y acceso a tratamiento que han
contribuido a estabilizar la mortalidad, el cancer de
mama sigue siendo la principal causa de muerte por
cancer en mujeres, y la estimacion de su impacto se ve
limitada por la ausencia de registros poblacionales
nacionales de cancer’®.

Aproximadamente entre un 20-30% de los casos
desarrollan metastasis durante el curso de la enfermedad,
principalmente a hueso (30-60%), pulmon (21-32%),
higado (15-32%) y cerebro (4-10%)>'°. La
diseminacion metastésica a otros 6érganos es infrecuente,
aunque su deteccion ha aumentado debido a los avances
en técnicas de imagen!'. En el caso del tracto
gastrointestinal, la mayoria de las metastasis se asocian
al carcinoma lobulillar infiltrante, mientras que su
presentacion en pacientes con carcinoma ductal
infiltrante es aun menos frecuente. En particular, la
metastasis a la vesicula biliar se considera
extremadamente infrecuente. Esto se explica, en parte,
por el largo periodo de latencia con el que puede
presentarse, alcanzando hasta 20 afios después del
diagndstico del tumor primario, y por su frecuente curso
asintomatico, por lo que el diagnodstico suele realizarse
de  manera incidental mediante el estudio
anatomopatologico del érgano tras su reseccion por otra
causa, comunmente litiasis biliar'?.
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El objetivo de este reporte es describir un caso poco
frecuente de metéstasis de carcinoma ductal infiltrante de
mama a vesicula biliar, generalmente reportado como un
hallazgo incidental, y contribuir a la literatura disponible
sobre esta inusual forma de diseminacién metastésica.

El caso se estructura con una breve introduccion al
cancer de mama y su capacidad de diseminacion
metastdsica, seguida de una descripcion de los sitios
habituales e infrecuentes de metastasis, con énfasis en el
compromiso del tracto gastrointestinal y la vesicula biliar.
Se detalla la relacion entre el carcinoma ductal infiltrante
y el desarrollo de metastasis vesicular de presentacion
tardia e incidental, apoyada en la revision de casos
similares y datos epidemioldgicos. Se incluye una revision
del rol del estudio histopatologico e inmunohistoquimico
en la confirmacion del origen tumoral. Finalmente, se
analizan los hallazgos del caso en relacion con la literatura,
concluyendo con recomendaciones para mantener un alto
indice de sospecha de enfermedad metastasica en
pacientes con antecedentes oncoldgicos, incluso afos
después del diagnostico inicial.

Desarrollo del Caso Clinico

Paciente femenina de 51 afios, multipara de cuatro,
con antecedente de carcinoma ductal infiltrante de mama
derecha diagnosticado en octubre de 2020, tratado
mediante cirugia conservadora (mastectomia parcial)
asociada a biopsia de ganglio centinela y vaciamiento
axilar que informa estadio T2N2MO. El estudio
inmunohistoquimico del tumor primario evidencid
receptores de estrogenos positivos en 60% (+++),
receptores de progesterona positivos en 70% (+++),
CerbB-2 (HER2) negativo, configurando un perfil
luminal. En diciembre de 2020, se realiza quimio y
radioterapia, seguido de terapia endocrina con tamoxifeno,
la cual se mantiene hasta el momento de este reporte. Los
controles postoperatorios seriados con mamografia han
sido informados consistentemente como BI-RADS 2, sin
evidencia de recurrencia locorregional.

En agosto del 2025 consulta por sintomatologia de
colelitiasis. Se realiza ecografia abdominal que evidencia
colelitiasis y esteatosis hepatica severa, sin hallazgos
sugestivos de lesion focal en vesicula biliar. En este
contexto, se indica colecistectomia, la cual se llevo a cabo
el 25 de septiembre de 2025 mediante abordaje
laparoscdpico, sin incidentes.
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El estudio anatomopatoldgico de la pieza quirtrgica
reveld de manera incidental, una lesion metastasica de
carcinoma de 5x5x3 mm localizada en bacinete, hacia el
borde libre, correspondiente a un area indurada a 1 cm
del borde cistico en vesicula biliar, compatible con
origen mamario. El estudio inmunohistoquimico mostro
positividad para GATA3 y negatividad para CD20 y
CDX2, apoyando el origen mamario de la lesion. Los
margenes quirirgicos se encontraron libres de
compromiso tumoral.

El informe complementario de inmunohistoquimica
demostro alta expresion de receptores hormonales, con
receptores de estrogeno positivos en 99% y receptores de
progesterona positivos en 90%, HER2 negativo (0+) y un
indice proliferativo Ki-67 de 10%, consistente con un
perfil luminal A.

Con el objetivo de etapificacion, se realizd una
tomografia computada de toérax, abdomen y pelvis, que
evidencié Unicamente cambios degenerativos en la
columna dorsolumbar, sin hallazgos concluyentes de
enfermedad metastasica. No obstante, debido a la
sospecha clinica, se complementa el estudio con
cintigrama o6seo, el cual demostr6 una lesion
osteoblastica en la articulacion sacroiliaca izquierda,
sugestiva de metastasis 6sea. Posteriormente, se realizo
una resonancia magnética de columna en marzo 2026,
que identifico una lesion hipointensa en secuencia T1 a
nivel del cuerpo vertebral de L4, con realce tras la
administracion de contraste, hallazgos compatibles con
compromiso secundario de tipo blastico.

A la fecha de este reporte, la paciente se encuentra
viva y en evaluacion por el Comité Oncologico para
definir conducta con respecto a una eventual
ooforectomia bilateral y tratamiento con Letrozol y
bifosfonatos.

Discusion

La diseminacion metastasica del cancer de mama a la
vesicula biliar es un evento sumamente infrecuente. Los
sitios de metastasis mas habituales incluyen hueso,
pulmoén, higado y cerebro, mientras que el compromiso
gastrointestinal es poco comun’!!. Por otro lado, la
mayoria de las metéstasis en el tracto gastrointestinal se
asocian al carcinoma lobulillar infiltrante, siendo atin més
infrecuente su presentacion en el contexto de un
carcinoma ductal infiltrante. En este escenario, la
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presencia de metastasis vesicular proveniente de un
carcinoma ductal infiltrante, como en el caso presentado,
representa una forma de diseminacion particularmente
inusual''?, En concordancia con lo descrito en series y
revisiones recientes, los casos reportados de compromiso
vesicular contintian siendo excepcionales y, cuando
ocurren, predominan en el subtipo lobulillar, lo que refuerza
la rareza del presente caso'"!?.

Al comparar este caso con los reportados en la
literatura, se observan similitudes relevantes. El afio 2020,
en Italia se reporta un caso clinico de una paciente de 83
afios con antecedente de carcinoma ductal infiltrante de
mama izquierda tratado en 1997, en quien se diagnostico
una metastasis vesicular incidental con receptores
hormonales positivos, configurando un escenario clinico
patologico comparable al presentado'®. Asimismo, una
extensa revision publicada el 2019 confirma que los casos
de metéstasis vesicular por carcinoma ductal infiltrante son
anecdoticos en la literatura mundial y que el diagndstico
incidental tras colecistectomia es la forma de presentacion
mas frecuente en este tipo de localizacion'!.

En Ia literatura, la mayoria de los casos reportados
de metastasis vesicular corresponden a pacientes
asintomaticos, cuyo diagnostico se realiza como hallazgo
incidental en el contexto de patologia biliar benigna'?. En
concordancia con lo descrito, si bien la paciente si
presentaba sintomas de colelitiasis, la lesion metastasica fue
identificada de manera incidental en el estudio
histopatoldgico de la pieza quirtrgica, sin sospecha clinica
ni imagenologica previa. Este hallazgo resalta la relevancia
del analisis histopatologico sistematico de las piezas
quirurgicas, incluso en contextos clinicos aparentemente
benignos, ya que puede permitir la deteccion de patologias
subyacentes no sospechadas clinicamente. Estos hallazgos
son concordantes con reportes previos, incluidos casos
latinoamericanos, en los cuales la metastasis a vesicula
biliar desde cancer de mama constituye un evento
infrecuente, habitualmente de presentacion tardia y
diagnosticado de forma incidental tras colecistectomia,
confirmado  mediante  estudio  histopatoldgico e
inmunohistoquimico'>'>1,

Desde el punto de vista diagndstico, el estudio
inmunohistoquimico desempeiia un rol fundamental en la
determinacion del origen tumoral. La positividad para
GATA3, junto con la negatividad para CDX2 y CD20,
permitio establecer con alto grado de certeza el origen
mamario de la lesion, descartando tumores primarios del
tracto gastrointestinal. Asimismo, el perfil tumoral con
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receptores hormonales positivos (RE y RP), HER2
negativo y un indice de proliferacion Ki-67 bajo es
compatible con un subtipo luminal, lo cual concuerda con
los patrones descritos en la literatura®'°,

La latencia tumoral, fenomeno descrito en el cancer
de mama, es responsable de la aparicion de metastasis
tardias y resulta concordante con la evolucion de la
paciente, en quien el hallazgo metastisico ocurrid
aproximadamente 4-5 afios después del diagndstico
inicial. En este contexto, se ha descrito que los subtipos
hormonodependientes, como el perfil luminal observado
en este caso, presentan una mayor tendencia a recaidas
tardias, incluso varios afios después del diagndstico, en
contraste con subtipos mas agresivos que suelen recurrir
de manera precoz®'’. Esto explica que pacientes con
controles clinicos e imagenoldgicos sin evidencia de
recurrencia locorregional puedan desarrollar enfermedad
metastasica en etapas posteriores, incluso en sitios poco
habituales.

Como limitacion, a la fecha de elaboracion de este
reporte, la conducta terapéutica definitiva ain se
encuentra en discusion por el Comité Oncologico, lo que
impide describir la estrategia de manejo final y su eventual
evolucion clinica.

Finalmente, este caso contribuye a la literatura al
describir una presentacion inusual de metastasis de cancer
de mama en vesicula biliar, diagnosticada de forma
incidental. Ademas, resalta la importancia de considerar la
posibilidad de enfermedad metastasica en pacientes con
antecedentes oncoldgicos, incluso varios afios después del
tratamiento del tumor primario, asi como el valor del
estudio histopatologico e inmunohistoquimico para
confirmar el diagnéstico en localizaciones poco
frecuentes®!'2,

Conclusion

La metastasis de cancer de mama hacia la vesicula
biliar corresponde a una manifestacion clinica
excepcional, especialmente en el caso del carcinoma
ductal infiltrante. Este caso evidencia la capacidad de los
tumores mamarios de presentar diseminacion
metastasica tardia, incluso en pacientes con seguimiento
oncoldgico sin evidencia previa de recurrencia.

El hallazgo incidental durante una colecistectomia
realizada por patologia aparentemente benigna destaca la
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importancia del estudio histopatologico sistemdtico de las
piezas quirurgicas y el valor de la inmunohistoquimica
para confirmar el origen tumoral en localizaciones poco
habituales.

En conjunto, este reporte contribuye a la literatura
existente y refuerza la necesidad de mantener un alto
indice de sospecha de enfermedad metastdsica en
pacientes con antecedentes de cancer de mama, incluso
varios afios después del diagnostico inicial.
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