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Mastitis granulomatosa
idiopatica. Analisis descriptivo
de 10 casos en una unidad de
referencia espanola

RESUMEN

Introduccion

La mastitis granulomatosa es unaenfermedad infrecuente caracterizada
por una inflamacion granulomatosa cronica de los lobulillos mamarios.
Las opciones de tratamiento siguen siendo controvertidas.

Objetivo

El objetivo del presente estudio fue analizar nuestra experiencia en el
diagndstico y tratamiento de las pacientes con mastitis granulomatosas,
valorando la conveniencia de tratamientos quirdrgicos o tratamientos
mas conservadores.

Material y método

Se presenta un estudio retrospectivo y descriptivo de las pacientes diag-
nosticadas y tratadas en nuestro centro desde enero de 2010 hasta di-
ciembre de 2018.

Se analizaron las caracteristicas clinicas y radiologicas de cada una, asi
como el tratamiento y su evolucion.
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Resultados
Los resultados del estudio fueron los siguientes:

« El numero de pacientes fue 10; el tiempo medio de seguimiento fue de
10,5 meses (rango 2-49 meses); la mediana de edad fue de 44,5 afos (ran-
go 31-81 afnos);ocho pacientes (80%)se manifestaron como tumoracién
palpable; el tiempo medio de duracion de los sintomas fue de 6,8 me-
ses (rango 2-24 meses); el tamario medio de la lesion alcanzé los 23,6 mm
(rango 12-40); una paciente se clasifico como BI-RADS 2, 1 paciente como
BI-RADS 3, 1 paciente como BI-RADS 4y 3 pacientes como BI-RADS 5.

- El tratamiento fue quirlrgico en 6 ocasiones (4 resecciones y 2 drena-
jes con biopsia) y médico en 4 ocasiones. Siete de las pacientes (70%) se
curaron con el tratamiento efectuado (5 con cirugia y 2 con tratamiento
conservador). Tres pacientes presentaron recurrencia o persistencia (1 con
cirugia y 2 con tratamiento conservador).

Conclusiones

La mastitis granulomatosa es una enfermedad infrecuente y de causa
desconocida, con tendencia a la recurrencia y cronicidad, cuyo tratamien-
to es todavia motivo de controversia.
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SUMMARY
Introduction

Granulomatous mastitis is an infrequent disease characterized by a chro-
nic granulomatous inflammation of mammary lobules. Treatment op-
tions remain controversial.

Objective

The aim of the present study was to analyze our experience in the diag-
nosis and treatment of patients with granulomatous mastitis, assessing
the convenience of surgical treatments or more conservative treatments.

Materials and method

This is a retrospective and descriptive study of the patients diagnosed
and treated in our center from January 2010 to December 2018. We analy-
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zed the clinical and radiological characteristics of each one, as well as the
treatment and its evolution.

Results

+ Number of patients 10; mean time of follow-up 10.5 months (range 2-49
months); median of age 44.5 years (range 31-81 years); eight patients (80%)
manifested as a palpable tumor;mean duration of symptoms was 6.8
months (range 2-24 months); mean lesion size of 23.6mm (range 12-40);
one patient was classified as BI-RADS 2, 1 patient as BI-RADS 3, 1 patient as
BI-RADS 4 and 3 patients as BI-RADS 5.

« The treatment was surgical 6 times (4 resections and 2 drainages with
biopsy) and doctor on 4 occasions. Seven of the patients (70%) were cured
with the treatment performed (5 with surgery and 2 with conservative
treatment). Three patients presented recurrence or persistence (1 with
surgery and 2 with conservative treatment).

Conclusions

Granulomatous mastitis is an infrequent disease of unknown cause, with
a tendency to recurrence and chronicity, whose treatment is still contro-
versial.

Key words

Granulomatous. Mastitis. Lobular. Surgery

INTRODUCCION

La mastitis granulomatosa es un tipo particular de mastitis caracteriza-
da anatomopatolégicamente por la presencia de una inflamacién granu-
lomatosa crénica de los l6bulillos mamarios pero sin asociar necrosis.’
(Figuras 1.A y 1.B)

Figura 1. Mastitis granulomatosa lobulillar. Inflamacién centrada en los
lobulillos mamarios, con granulomas constituidos por histiocitos epi-
telioides y células multinucleadas gigantes, junto a linfocitos y células
plasmaticas. Tincién Hematoxilina-Eeosina: Figura 1.A (x10) y Figura 1.B
(20x)

Descrita inicialmente por Kessler y Wolloch en el afio 1972? y de etiologia
desconocida, sigue siendo un reto diagnostico y terapéutico para el clini-
co. Se han propuesto diferentes abordajes terapéuticos segun los diversos
autores, sin poder llegar a conclusiones definitivas sobre la mejor opcién
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1.A Figura 1. Mastitis granulomatosa lobulillar. Inflamacion centrada en los lobulillos en estos casos. De hecho, las
mamarios, con granulomas constituidos por histiocitos epitelioides y células opciones de tratamiento si-

multinucleadas gigantes, junto a linfocitos y células plasmaticas. Tincion Hematoxilina-

Eeosina: Figura 1.A (x10) y Figura 1.B (20x)

1.B

guen siendo controvertidas.
Asi, hay autores que proponen
tratamiento quirurgico en to-
dos los casos®® mientras que
otros han abogado por trata-
mientos mas conservadores
con antibiéticos,® inmunomo-
duladores,” corticosteroides®
o la simple observacién clini-

ca.® 1

Por otra parte, es posible tam-
bién que existan diferencias
étnicas, socioculturales o bio-
légicas en cuanto a la presen-
taciéon de esta enfermedad,
por lo que los resultados obte-
nidos por algunos autores po-
drian no ser aplicables direc-
tamente a otras poblaciones.
En este sentido, aunque no
hay estudios epidemiolégicos
suficientemente concluyen-
tes, se ha visto un mayor nu-
mero de publicaciones sobre
mastitis granulomatosa en
los paises del mediterraneo o
una mayor incidencia en per-
sonas de ascendencia latina
en trabajos realizados en los

Estados Unidos.™

OBIJETIVO

Por todo lo expuesto en la Introduccion, el objetivo del presente estudio
fue analizar nuestra propia experiencia en el diagnoéstico y tratamiento
de las pacientes con mastitis granulomatosas, valorando de forma espe-
cifica la conveniencia de tratamientos quirurgicos o tratamientos mas
conservadores.
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MATERIAL Y METODO

Se disend un estudio retrospectivo y descriptivo, con revision de los estu-
dios anatomopatolégicos de mama en nuestro centro desde el 1° de ene-
ro de 2010 hasta el 31 de diciembre de 2018. De las muestras analizadas,
36 correspondieron con algun tipo de mastitis y, de estas, 10 correspon-
dieron con mastitis granulomatosas. De las 10 pacientes diagnosticadas
con mastitis granulomatosas, se extrajeron las laminillas y se confirmoé
el diagnoéstico por una anatomopatéloga especialista en patologia ma-
maria. De estos 10 casos, se revisaron las historias clinicas y los estudios
radiolégicos realizados.

Los parametros recogidos fueron los siguientes: la fecha del primer con-
tacto y la fecha del ultimo control disponible; la edad en el momento del
diagnostico; el pais de nacimiento; los antecedentes médicos o quirurgi-
cos; la historia de gestaciones de la paciente y los meses de lactancia (si
fuese el caso); el sintoma principal por el que consulté la paciente; 1a pre-
sencia de adenopatias clinica o radiolégicamente patologicas; la duraciéon
de los sintomas; el tamaro de la lesién; la mama afectada y el cuadrante
mamario; las caracteristicas radiolégicas de las lesiones; el tratamiento
realizado y el estado en el ultimo control disponible.

Debido al numero de pacientes, no se pudo plantear un analisis inferen-
cial de los resultados, realizandose un analisis meramente descriptivo de
los 10 casos.

RESULTADOS

El namero total de pacientes incluidas en nuestro estudio fue de 10. Las
principales caracteristicas clinicas de las pacientes se recogen en la Tabla I.

La mediana de edaden este grupo de pacientes fue de 44,5 afios (rango
31-81 afios). Con respecto a la nacionalidad, 7 (70%) fueron espaiiolas, 1 co-
lombiana, 1 marroqui y 1 rumana.

El sintoma por el que consulto el 80% de las pacientes fue la tumoracién
palpable, con la fistula cutanea y la inflamacién local como sintomas de
consulta en otras 2 pacientes. El 30% de las pacientes presenté ademas
una adenopatia axilar patologica.

El tiempo medio de duracién de los sintomas fue de 6,8 meses (rango 2-24
meses).

El tamafio medio de la lesién fue de 23,6 mm (rango 12-40). La mama
derecha se afecté en el 70% de las ocasiones y en el 30% de los casos se
afecté la mama izquierda. La localizacién mas frecuente fue el cuadrante
supero-interno de la mama (60% de ocasiones), 4 pacientes presentaron
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Tabla I. Caracteristicas clinicas de las pacientes

Caso Edad Ano Pais Antecedentes Sintoma Ad. D Th M C E Lact. Tr E S
1 44 2010 Espafia 2 cesareas Inflamacién  NO 12 30 Der. Central 2 0 Drenaje+ Curacién 16
local biopsia
2 45 2011 Colom- Tunel carpiano, Fistula NO 3 12 Der. csi 0 0 3 3recu- 49
bia pterigion, cutanea resecciones rrencias

anemia, cistitis,
endometriosis

3 35 2012 Espafa 2 cesareas Nédulo NO 24 15 Der. Central 2 0 Tumo- Curacion 2
palpable rectomia
4 53 2013 Espana Tunel carpiano, Noédulo NO 3 13 lzg. Central 0 0 Conser- Curacion 4
dislipemia, cis-  palpable vador

titis, osteopenia,
tendinitis de De

Quervain

5 81 2014 Espafa Histerectomia, Nddulo S N/A 16,2 Der. csl 0 0 Tumo- Curaciéon 24
apendicectomia, palpable rectomia
cataratas,

safenectomia,HTa,
diabetes tipo 2,
hipotiroidismo

6 44 2016 Marrue- No refiere Né6dulo NO 2 30 Der. CSE 6 2 Conser- Persis- 1
cos palpable vador tencia
7 31 2017 Ruma- Psoriasis Né6dulo NO 2 40 lzg. csi 3 36 Drenaje+ Curacién 12
nia palpabley biopsia
dolor
8 56 2017 Espafia Cirugia esofagica Nodulo S NA 4 Der. any 2 6 Tumo- Curacién 19
palpable central rectomia
9 40 2018 Espana No refiere Né6dulo NO  N/A 20 lzg. csiI 2 2 Conser- Curacion 9
palpable vador
10 75 2018 Espafia 2 ceséreas, Nédulo S 2 20 Der. csI 2 6 Conser- Persis- 8
fractura de palpable vador tencia
fémur, HTA,

diabetes tipo 2,
hipertiroidismo,
dislipemia

Referencias: Ad.. adenopatia; D: duracién en meses; TA: tamafio en mm; M: mama; C: cuadrante; E: embarazos; Lact.: lactancia en meses: Tr.: tratamiento; E:
evolucion; S: seguimiento en meses; HTA: Hipertension arterial; CSl: cuadrante stipero-interno; CSe: cuadrante supero-externo; Cli: cuadrante infero-interno.

afectacion central (una de ellas junto a afectacion del cuadrante supero-
interno) y 1 presenté afectaciéon exclusiva del cuadrante supero-externo.

Las caracteristicas radiologicas de las pacientes (mamografia, ecografia y
resonancia magnética) se muestran en la Tabla II.

Segun la clasificacién de BI-RADS, 1 caso present6 hallazgos benignos (BI-
RADS 2), 5 presentaron hallazgos probablemente benignos (BI-RADS 3), 1
caso se presentd con hallazgos probablemente malignos (BI-RADS 4) y 3
presentaron hallazgos altamente sospechosos de malignidad (BI-RADS 5).
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Tabla Il. Caracteristicas radiologicas de las pacientes

CasoEcografia Mamografia Resonancia BI-RADS  BAG
1 Norealizada No realizada. No realizada 3 No realizada
2 Norealizada Pequena coleccidn anecoica en tejido celular No realizada 3 No realizada

subcutaneo que contacta con pequefio tracto
de piel que corresponde con el trayecto

fistuloso.
Normal Normal. No realizada 2 No realizada
4 Normal Lesion sélida retroareolar de 13 x 12 mmde  No realizada 4 Mastitis
bordes mal definidos y ectasia ductal. granulomatosa
5  Nodulo de densidad Nédulo de bordes bien definidos, de 13,4 mm No realizada 3 Sin lesiones
grasay pared bien que presenta pared discretamente engrosada

definida, de 16,2mm con un polo sélido.
de eje axial maximo de
aspecto probablemente

benigno.
6  Asimetria de densidad  Area hipodensa mal definida rodeada de No realizada 3 Mastitis
hiperecogeneidad del tejido circundante. granulomatosa
7  Asimetria de densidad Imagen heterogénea, bien delimitada, de Lesion sospechosa de 40 mm con 5 Mastitis
distribucion ductal, que se dirige a la zona captacion periférica de aspecto nodular granulomatosa
areolar, con contenido liquido o sélido eirregulary curvas tipo II-lIl.
intraductal.
8 Noduloirregular Lesion nodular de 14 mm sélida, hipoecoica  Lesion polilobulada, de contornos 5 Tejido
de mérgenes mal definidos. irregulares, rodeada por una pared de granulacién
contornos anfractuosos y una zona de
caracteristicas quisticas/necréticas en
su interior con un componente sélido
compatible con proceso infeccioso, sin
poder descartar neoplasia.
9  Area difusade Zona nodular de bordes mal definidos No realizada 3 Mastitis
calcificaciones con imagenes puntiformes en su interior granulomatosa
(microcalcificaciones).
10 Asimetria de densidad Engrosamiento de piel y subcutaneo. No realizada 5 Mastitis
con micros sospechosas No lesién nodular. granulomatosa

Referencias: BAG: biopsia con aguja gruesa.

El tratamiento realizado fue quirurgico en 6 ocasiones (4 resecciones y
2 drenajes con biopsia) y se opté por tratamiento médico en 4 ocasiones.
Cinco pacientes recibieron tratamiento con amoxicilina-acido clavulani-
co, 1 paciente tratamiento corticoideo con metilprednisolona 0,8 mg/Kg/
dia durante 8 semanas y posteriormente con rifampicina. Esta ultima pa-
ciente se encontraba en tratamiento pendiente de control en el momento
de cerrar el estudio.

Siete de las pacientes (70%) se curaron con el tratamiento efectuado (5
con cirugia y 2 con tratamiento conservador), mientras que 3 presentaron
recurrencia o persistencia (1 con cirugia y 2 con tratamiento conservador).

El tiempo medio de seguimiento fue de 10,5 meses (rango 2-49 meses).
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DiscusiON

Mas de cuatro décadas después de su primera descripcidn, la etiologia
de la mastitis granulomatosa continua siendo desconocida. Una de las
secuencias patogénicas mas aceptadas asume que el proceso se inicia-
ria con un dano del epitelio ductal, posterior inflamacién en el tejido
conectivo local, migracién de macréfagos y linfocitos a la zona y, final-
mente, una respuesta inflamatoria granulomatosa local. Sin embargo, lo
que todavia no se ha podido determinar es el factor desencadenante de
aquel primer dano ductal inicial. De hecho, la mastitis granulomatosa
se harelacionado con diversos factores: confenémenos autoinmunes, con
el embarazo, con la lactancia, con la hiperprolactinemia, con el uso de
anticonceptivos orales, con el traumatismo local, con el déficit de alfa-
1-antitripsina,con el tabaco, con infecciones locales, con diabetes mellitus
o con irritantes locales.” Obviamente, el conocimiento etiolégico de esta
enfermedad sera primordial para plantear un tratamiento adecuado. Por
ejemplo, si se asumiera que la causa fuera infecciosa, el tratamiento ideal
deberia ser con antibioticoterapia, mientras que si el origen fuera inmu-
nolégico deberia orientarse mas a la inmunomodulacién.

Sea como fuere, el clinico se encuentra ante un verdadero reto diagnésticoy
terapéutico. Por un lado, las caracteristicas clinicas y radiologicas observa-
das no son especificas de esta enfermedad y pueden confundirse con otras
patologias, tanto benignas como malignas.” De hecho, en nuestro estudio,
4 pacientes se presentaron con hallazgos probablemente malignos o alta-
mente sospechosos de malignidad (BI-RADS 4y 5) y 5 de ellas fueron hallazgos
probablemente benignos (BI-RADS 3). En estos casos, como sucedi6 en nuestro
estudio y de acuerdo con el algoritmo propuesto por Freeman et al.,'* el diag-
nostico se establecié mediante una biopsia con aguja gruesa(Bac) o median-
te el estudio anatomopatologico de la pieza de resecciéon quirurgica.

En cuanto al segundo punto de controversia para el clinico, sigue sin ha-
ber consenso sobre la mejor opcién de tratamiento en estos casos. Asi,
Bouton et al,'’ en un estudio realizado sobre 37 pacientes, comunicaron
la resolucion espontanea con la simple observacion clinica en 27 de ellas,
con un tiempo medio de resolucion de 7,4 meses y con solo 3 casos de
recurrencia. Por otra parte, Altintoprak et al.'” comunicaron buenos re-
sultados del tratamiento con corticoides topicos en el caso de mastitis
granulomatosas con afectacion cutanea. En una de las series mas largas
publicadas hasta la fecha, con 206 pacientes analizadas, Aghajanzadeh
et al.”® propusieron que el tratamiento inicial deberia ser con corticoides
sistémicos y que la respuesta a los mismos suele ser buena. En este mis-
mo sentido, en un ensayo clinico con 59 pacientes, en el que se comparé la
reseccion quirurgica frente al tratamiento con azitromicina y corticoides,
no encontraron diferencias estadisticamente significativas, concluyendo
que el tratamiento conservador deberia ser la primera opcién en estas
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pacientes.’® Sin embargo, Atak et al.,’ en una serie de 40 pacientes, con-
cluyeron que la cirugia constituia el mejor tratamiento para la mastitis
granulomatosa, pudiéndose optar por los corticoides en casos muy exten-
sos para disminuir el tamano de las lesiones y obtener mejores resultados
estéticos. Estos son resultados similares a los obtenidos por Akcan et al."’
quienes concluyeron que la mejor opcién de tratamiento parecia ser la ci-
rugia de reseccién asociada a tratamiento con esteroides sistémicos. Paiz
et al,'® de Argentina, en un trabajo publicado en 2014, comunicaron su
experiencia en 20 pacientes tratados con diferentes abordajes, incluyen-
do cirugia (60% de casos), antibidticos, corticoides, tamoxifeno y antiin-
flamatorios no esteroideos.

En nuestra experiencia, como se ve en los resultados presentados, los ca-
sos con mas recurrencia fueron los tratados con medidas conservadoras,
mientras que los casos tratados con cirugia tuvieron un menor porcenta-
je de recurrencias. No obstante, estos resultados deben ser tomados con
cautela, debido a las limitaciones del estudio: por una parte, debido al
caracter retrospectivo y no aleatorizado del estudio aqui presentado; por
otra parte, por el escaso numero de pacientesanalizados; y, finalmente,
porque no se evaluaron otras variables relacionadas con la satisfaccién
de las pacientes o de los resultados estéticos obtenidos.

Asilas cosas, en opinion de los autores, ante una paciente con una sospe-
cha de mastitis granulomatosa, lo primero que se deberia hacer es excluir
taxativamente otros diagnosticos como el cancer de mama, sea con biop-
sia con aguja gruesa o sea con reseccion quirurgica. Una vez establecido
el diagnostico anatomopatolégico y dado que no se trata de una patologia
maligna ni premaligna, parece razonable iniciar el proceso terapéutico
con medidas mas conservadoras (observacion clinica, antibioticoterapia
y terapia inmunomoduladora), reservando la cirugia para casos que no
respondan a estos tratamientos. Hay que tener en cuenta que, cuando se
habla de tratamiento quirurgico, al tratarse de una enfermedad crénica
en la que son frecuentes las recurrencias, podrian llegar a ser necesarias
nuevas resecciones quirurgicas en el futuro, con las repercusiones esté-
ticas y de contorno corporal que ello podria acarrear. Posiblemente, de
acuerdo con Oran et al,'® el tratamiento deberia ser individualizado en
funcién de las caracteristicas de las pacientes.

CONCLUSIONES

La mastitis granulomatosa es una enfermedad infrecuente y de cau-
sa desconocida, con tendencia a la recurrencia y cronicidad, cuyo tra-
tamiento es todavia motivo de controversia. Probablemente, un futuro
conocimiento etiolégico de la enfermedad abra la puerta a tratamientos
dirigidos mas eficaces para estas pacientes.
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