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Enfermedad metastasica pulmonar de
cancer primario desconocido

Dra. Vanessa Alatriste Booth,* Dr. Norberto C. Chavez-Tapia,* Dr. Javier Lizardi Cervera**

Resumen

El cancer de origen desconocido es un diagnostico frecuente en la
practica médica y representa un grupo heterogéneo de neoplasias
que comparten una caracteristica clinica; el diagnéstico precoz de
enfermedad metastasica en ausencia de identificacion del tumor
primario. A continuacién se expondra un caso clinico haciendo refe-
rencia a los principales sitios de origen y estirpe histolégica, de las
malignidades secundarias, asi como caracteristicas radiogréaficas
que las distinguen de las tumoraciones primarias.

Palabras clave: Cancer de origen desconocido, metastasis, malig-
nidad secundaria.

Paciente masculino de 42 anos de edad, sin antece-
dentes ocupacionales, o familiares de importancia para
el padecimiento actual, sin antecedentes de tabaquis-
mo, o exposiciéon a humo de lena, y zoonosis, viajé a El
Salvador en el Gltimo mes. Refiere antecedentes qui-
rurgicos sin relevancia. Un mes previo a su ingreso
presentd cuadro de infeccion de vias respiratorias al-
tas, con sintomas progresivos, desde hace dos sema-
nas, disnea de esfuerzo, tos productiva, cianozante y
disneizante, acompanandose de expectoracién hemop-
toica, dolor de tipo pleuritico en hemitérax izquierdo,
acompanado de malestar general, fiebre de predomi-
nio vespertino de hasta 38.7°C y pérdida ponderal de
10 kilos en el Gltimo mes. A la exploracion fisica se
observa con signos vitales estables, eutroéfico, palido,
en la region toracica se aprecia matidez a la percusion
de base pulmonar izquierda, hipoventilacién bilate-
ral, asi como estertores subcrepitantes en la base pul-
monar izquierda, y diseminados en hemitérax dere-
cho, no se palpan megalias abdominales. Los estudios
de laboratorio mostraron elevacién de enzimas hepa-
ticas y de fosfatasa alcalina (228 UI/L), gammagluta-
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Abstract

Cancer of unknown origin is a frequent diagnosis in medical prac-
tice. It represents an heterogeneous group of tumors that share the
same clinical characteristic; early diagnosis of metastasis, without
identifying the primary tumor. The following case report will discuss
the most common sites of primary malignancies, histological find-
ings and radiographic differences that distinguish secondary malig-
nancies from primary tumors.

Key words: Cancer of unknown origin, metastasic disease, second-
ary malignancy

riltranspeptidasa (282 UI/L), VIH negativo, el cultivo
de expectoracion fue negativo. La radiografia de térax
muestra opacidad basal izquierda; atelectasia basal
izquierda; imagenes micronodulares en hemitérax de-
recho. En la tomografia de térax y abdomen se obser-
van micronodulaciones bilaterales, ganglios mediasti-
nales, imagenes sugestivas de metastasis hepatica.

Discusién

El cancer de origen desconocido es un diagnéstico
frecuente en la practica médica y representa un gru-
po heterogéneo de neoplasias que comparten una ca-
racteristica clinica, el diagnéstico precoz de enferme-
dad metastésica en ausencia de identificacién del tumor
primario. Su frecuencia varia entre el 0.5 a 1 de los
diagnésticos de cancer.

Después del higado, el pulmén es el sitio mas co-
mun de enfermedad metastasica. Aproximadamente
de 20 a 54% de los pacientes diagnosticados con céan-
cer de cualquier etiologia presentaran metéstasis pul-
monares en algiin momento de la historia natural de
su enfermedad.!

Fisiopatologia de las metastasis a pulmén
El proceso metastasico involucra una serie de even-

tos complejos denominados en conjunto “cascada me-
tastasica”. En una primera etapa, el tumor primario
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crece gracias a los nutrientes obtenidos por medio de
difusion. Sin embargo, esto limita el tamano tumoral
por lo que depende de vasos de neoformacion. Poste-
riormente ocurre la invasion a membranas basales y
tejido conectivo intersticial, gracias a diferentes enzi-
mas proteoliticas como metaloproteinasas provenien-
tes del huésped. El balance entre los factores angiogé-
nicos, y las proteasas determinan el potencial
metastasico de cada tumor. La diseminacién hemato-
gena, o a través de las arterias pulmonares es la for-
ma mas comin de metastasis pulmonares. La disemi-
nacion linfatica es inusual, y representa en la mayoria
de los casos diseminaciéon hematégena, con extension
ganglionar. Se requiere la exportacién de 0.1% células
tumorales a la circulaciéon periférica, para generar
metastasis.?

La gran vasculatura hepatica y pulmonar contri-
buyen al aumento de la prevalencia de metastasis a
estos 6rganos. Una vez instauradas en un nuevo sitio,
las células neoplasicas dependen de varios factores
tales como cadherinas, inmunoglobulinas, integrinas
y selectinas para su crecimiento.?

Sintomas y signos

Aproximadamente el 75 a 90% de los pacientes con
neoplasias pulmonares secundarias se encuentran
asintomaticos, por lo que su diagnéstico es incidental.
Esta ausencia de manifestaciones clinicas se debe a
que la mayoria de las lesiones metastésicas se locali-
zan en la periferia del pulmoén, sin ocasionar obstruc-
cién de la via aérea.?

El retardo en el diagnéstico lleva a presentacién de
tos, hemoptisis, disnea, dolor toracico, sibilancias y neu-
motoérax. Los pacientes con metastasis obstructivas sue-
len presentar atelectasias lobares o segmentarias.?

La presencia de un nédulo pulmonar solitario en
un paciente con el diagnéstico previo de malignidad,
confirma el diagnéstico de cancer; siendo primarios
de pulmén el 67% de los casos y el 24% enfermedad

Cuadro I. Probabilidades diagnésticas tomando en cuenta
la histologia del nédulo.

Tipo de tumor Metastasis vs primario
Sarcoma, melanoma metastésico
Carcinoma de células escamosas (mama) Primario

Adenocarcinoma (colorrectal) Metastasico o primario

Médica Sur, México

metastésica.’ La probabilidad de que un nédulo pul-
monar solitario en un paciente con previo diagnéstico
de malignidad extratoracica sea metastasico es del 24%,
mientras que en pacientes sin malignidad conocida es
del 3%.2

Las posibilidades etiol6gicas en las tumoraciones
pulmonares en base a su patrén histolégico se mues-
tran en el cuadro 1.4

La mayoria de las metastasis pulmonares se ubi-
can en el tercio basal externo, debido a que esta es la
regiéon mas vascularizada del pulmoén. Los pacientes
con coriocarcinoma metastatizan con mayor frecuen-
cia a las porciones apicales posteriores.

Radiograficamente, existen algunas diferencias
entre los canceres primarios y metastasicos pulmona-
res. En el primer caso los nédulos tienen bordes irre-
gulares, en el segundo caso los bordes son regulares y
bien circunscritos.>?

E1 87% de los nédulos mayores a 2.5 cm de diametro
son de origen metastasico ademas de que el 75% de las
metastasis pulmonares son miltiples en contraste con
las lesiones primarias que generalmente son Unicas.
Otras causas de multiples lesiones nodulares incluyen:
enfermedades granulomatosas y neumoconiosis.’3

Estudios de gabinete

El grado de extensi6n neoplasica determina el pa-
tréon radiografico. La extensién parenquimatosa se
caracteriza por un patrén radiografico alveolar. Las
calcificaciones tipicamente se asocian a lesiones be-
nignas, como los granulomas y los hamartomas y ex-
cepcionalmente se asocian con tumores del tipo del
osteosarcoma, condrosarcoma, mama y ovario. Las
cavitaciones son tipicas de los abscesos, aspergilomas
y tuberculomas. Se encuentran con menor frecuencia
en los sarcomas asi como tumores testiculares, o en
un nédulo de cualquier origen posterior al tratamien-
to quimioterapéutico o radioterapéutico.?

La gran mayoria de las metéastasis pulmonares se
detectan incidentalmente con una radiografia de t6-
rax, a pesar de que su sensibilidad es baja (48%). Las
neoplasias primarias que metastatizan primordial y
tempranamente a pulmén incluyen: mama, colon, ri-
noén, atero, préstata, coriocarcinoma, osteosarcoma,
testiculares, melanoma, sarcoma de Ewing y sarcoma
de Kaposi.?

El estudio de eleccién para investigar enfermedad
metastésica es la tomografia axial computada de t6-
rax, ya que tiene la capacidad de detectar masas de
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hasta 2 mm de diametro, ademas de diferenciar lesio-
nes endobronquiales de lesiones parenquimatosas; fi-
nalmente demostrar involucro pleural o pericardico.?
Otros estudios de utilidad son la resonancia mag-
nética nuclear y la tomografia por emisién de positro-
nes, este tltimo permite diferenciar el origen prima-
rio o metastasico de un nédulo pulmonar, basandose
en el metabolismo de la glucosa de dicha regién.??

Patologia

La mejor forma de obtener el diagnéstico es a tra-
vés de la biopsia o puncién con aguja fina de las lesio-
nes metastasicas. Desde el punto de vista anatomopa-
tolégico, las neoplasias de origen desconocido se dividen
en cuatro subtipos mayores:

1. adenocarcinoma bien o moderadamente diferenciado

2. carcinoma o adenocarcinoma pobremente diferen-
ciado

3. carcinoma epidermoide

4. neoplasia indiferenciada

El diagnéstico patolégico se basa en estudios tales
como inmunohistoquimica, microscopia electrénica o
biologia molecular.?

Tratamiento

Anteriormente las lesiones metastisicas pulmona-
res eran tratadas de manera paliativa inicamente.
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Actualmente se ofrecen varias alternativas dependien-
do del tipo histolégico del tumor primario, asi como
del niimero y su localizacién.?

El manejo de las metastasis pulmonares depende
de varios factores, siendo los quimioterapéuticos
(doxorrubicina+ciclofosfamida+cisplatino) asi como
la reseccién quirtrgica, los tratamientos de eleccién.
Se deben de tomar en consideracion los siguientes fac-
tores:

1) Reseccién completa del tumor primario

2) Ausencia de enfermedad extratoracica, (metasta-
sis confinadas a pulmoén)

3) Comorbilidad?
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