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Paciente de 63 afios de edad, de sexo masculino, de
raza blanca, que fue remitido para estudio del Hospital
San Juan de Dios donde habia ingresado en Febrero 22 de
1971, con historia de tos de dos afios de evolucion, que se
intensificaba durante la noche y se acompafiaba de expec-
toracion mucopurulenta, ocasionalmente hemoptoica. Sin
embargo, su estado general no sufrié modificacion y pudo
trabajar en forma normal en su profesion de vendedor

ambulante hasta 15 dias antes de su admision, cuando
stbitamente aparecié dolor constante en la regién posterior
del hemitérax derecho que no se modificaba con los
cambios de posicion ni cedia a los analgésicos. Se quejaba
también de dolor abdominal difuso aunque mas intenso
en el hipocondrio derecho. Habia notado cambios en la
voz, disfagia, anorexia y pérdida de peso. Ademas se queja-
ba de insomnio y cambios depresivos. Aqui, relaté6 que
hab{a sido fumador desde los 15 afios (aproximadamente 1
cajetilla diaria), admitié6 ser bebedor crénico aunque no
especifico ni el tipo de bebida ni la cantidad diaria ingerida
y anot6d dos hospitalizaciones previas en el 1CSS: una por
herida cortante de cuello hace 15 anos y otra por fractura
del maxilar hace 10 afos. Como antecedentes patolégicos,
una venérea hace 40 afios.

El examen fisico revelo un paciente enflaquecido que
aparentaba enfermedad crénica. La tensiéon arterial era
normal y el pulso regular, de 100/minuto. Presentaba
equimosis en antebrazo derecho y region glitea izquierda.
Los dedos eran hipocraticos. Se palparon adenopatias
yugulares pequefias, moviles, no dolorosas. La percusion
del térax revelo matidez en base derecha donde se
auscultaron estertores crepitantes y se aprecio disminucion
del murmullo vesicular y de la transmision de las vibracio-
nes vocales. El higado estaba aumentado de tamafio y su

borde liso, duro y doloroso era palpable a 8 cms. por
debajo del reborde costal. No habia esplenomegalia. El

examen de los genitales y el tacto rectal no revelaron
anormalidades.

Los estudios iniciales mostraron una Hb de 9.4 y un Hto de
28. Leucocitos 4.850 con 71% de neutréfilos, 22% de
linfocitos, 3% de eosinofilos, 4% de monocitosy 2% de
normoblastos. Se observo anisocitosis, poiquilocitosis, ma-
crocitos, microcitos, policromasia e hipocromia. Las plaque-
tas estaban marcadamente disminuidas y el plasma era
ictérico. El tiempo de protrombina fue de 15 (control
11”’). El parcial de orina mostro: densidad 1.025. Color:
rojo. pH: 5, escasos leucocitos, no habia albuminuria ni
glucosuria. La glicemia fue de 162 mgr%Y el nitrégeno
uréico de 25 mgr% . La bilirrubina total fue 2.7 mg % y
la directa de O.3mgr% . Proteinas totales de 5.85 gr con
albumina de 2.9gr y globulinas de 2.95 gr. Transaminasas
piruvicas de 50 U. Fosfatasas alcalinas de 3 UB y fosfatasas
acidas de 12 UL El colesterol fue de 138mgr % . Un cropro-
logico fue negativo. Las pruebas cutaneas y de inmunodi-
fusion para histoplasmosis y blastomicosis suramericana
fueron negativas.

Las equimosis observadas al ingreso aumentaron y en
vista de la marcada disminucién de plaquetas observada
en sangre periférica se hizo una interconsulta a Hematologia
quienes le practicaron los siguientes examenes: Hb. 10 gr7
Hto. 30/ , Leucocitos 3.350 con 68 % de Neutro6filos,
9% de eosinofilos, 3% de basofilos, 18% de linfocitos
y 1% de monocitos; reticulocitos 47 plaquetas 17.500
mm3. En el extendido periférico se observaron escasas
células con aspecto “blastico”. El estudio de médula ésea
reveld una celularidad normal con presencia de megacario-
citos y de sincitios de células malignas que mostraban cohe-
sion epitelial.

En los dias siguientes se aprecié mayor decaimiento y pér-
dida de peso continua. La hepatomegalia aument6é ha-
ciéndose nodular. Hacia el 5o0. dia presentd epistaxis
frecuentes por lo cual fue necesario hacerle taponamiento
de la fosa nasal derecha y més tarde darle una transfusion
de 500 cc. de sangre completa. Once dias despues de
hospitalizado el paciente murié en shock durante una
epistaxis severa.

DISCUSION CLINICA

Dr. Aurelio Chaux
Jefe Departamento de Cirugia

Analizando la historia clinica encontramos que los principa-

les sintomas de este paciente son la tos cromica con

expectoracion mucopurulenta, ocasionalmente hemoptoica,
|
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el dolor continuo en hemitérax derecho y los cambios en el
tono de voz acompafiados de disfagia.

Entre los signos positivos tenemos el mal estado general
con enflaquecimiento, la tendencia hemorragica, la gran
hepatomegalia que aument6 durante la hospitalizacién
haciéndose nodular, las adenopatias yugulares, el derrame
plcufal y el hipocratismo.. Los signos negativos importantes
son la ausencia de fiebre y esplenomegalia y un tacto
rectal negativo.

Entre los examenes paraclinicos los mds importantes son
la radiografia de térax, que analizaremos mads adelante, y
el cuadro hemitico. Este tltimo nos muestra una anemia
moderada con anisocitosis, poiquilocitosis, macrocitos,
microcitos, policromasia e hipocromia, compatibles con
hemdlisis; un recuento leucocitario inicial que tiende
a la leucopenia con desviacion a la izquierda y se observa
aparicion en el segundo recuento de un 3 %  de basbfilos.
Hay un aumento en los reticulocitos lo cual también
indica hemolisis. La plaquetopenia es evidente en ambos
examenes. Hay células blésticas en el extendido periférico
y sincitios de células malignas en la médula 6sea con celula-
ridad normal y presencia de megacariocitos. Otros datos de
laboratorio importantes son una bilirrubina dumentada
a expensas de la indirecta, unas proteinas totales bajas y la
protrombina moderadamente baja. Las fosfatasas acidas son
normales. El nitrogeno uréico esta ligeramente aumentado
por la hemélisis. La glicemia esta aumentada pero es un
dato aislado y no tiene importancia.

Las principales pruebas paraclinicas negativas son las prue-
bas cutdneas y de inmunodifusion para histoplasma y
blastomicosis y el coprograma y el parcial de orina norma-
les.

GRAFICA 1.

Radiografia AP de Toérax - Observense las masas parahiliares y
periferica en el pulmén derecho y el aspecto reticulado de las
bases pulmonares.

Este analisis de los datos clinicos y paraclinicos indica
con bastante claridad que este paciente tiene una enferme-
dad neopldsica en estado avanzado cuyo foco primario
trataremos de establecer.

Veamos las radiografias de torax.

Dr. Antonio Arguello
Jefe Departamento de Radiologia

Las radiografias fueron tomadas al ingreso del paciente,
unos diez dias antes de la muerte. Hay una masa hiliar
derecha con los contornos inferior y externo bien de-
finidos y el superior difuso. Vemos otra masa por enci-
ma de la anterior, sobre el borde derecho del mediastino
cuyo contorno superior esta a nivel del cayado aortico. Ha-
cia la periferia del pulmén derecho observamos una masa
multinodular con engrosamiento pleural, lo cual nos hace
pensar que posiblemente esta localizada en la pleura. Hay
otra masa muy pequefia por debajo de la anterior. También
hay derrame pleural derecho. En el pulmén derecho y en
la base del izquierdo se observa un punteado difuso y un
aspecto reticular que da la apariencia de una neumonitis
granular, El cuarto arco costal anterior derecho esta
completamente destruido (Graficas 1y 2).

Con estos hallazgos radiologicos tenemos varias posibilida-
des diagnoésticas. La primera es el linfoma. Sabemos que la
leucemia, el linfosarcoma y la enfermedad Hodgkin produ-
cen cambios radiolégicos intratordcicos similares a los en-
contrados en este paciente. El sarcoma de células reticula-
res en particular, puede dar masas mediastinales, invadir la
pleura, destruir costillas e invadir el pulmén dando un
aspecto de infiltrado amorfo parenquimatoso. Esta posi-
bilidad nos atrae bastante.

Como se trata de un paciente mayor de 35 afios con des-
truccién de una costilla, una segunda posibilidad seria el
mieloma miltiple que invade el tejido linfoide y la pleura;
los cambios pulmonares se explicarian por amiloidosis
secundaria.

En presencia de un hemitérax blanco, denso, sin desvia-
cién del mediastino, se puede pensar en un mesotelioma
difuso o también en atelactasia con derrame. En este caso
en particular el mesotelioma es una posibilidad que gusta
poco, mas cuando este cuadro radiologico sugiere maligni-
dad.

El carcinoma broncogénico es una posibilidad que no se
puede descartar con esta imagen radiologica de masa de
localizacién hiliar. Este tumor puede dar metastasis al
pulmén del mismo tado, al del lado opuesto, a la pleura y
a los huesos. La variedad indiferenciada produce adenopa-
tias con masas mediastinales. El diagnostico diferencial
radiolégico entre linfoma y carcinoma broncogénico indi-
ferenciado es muy dificil.

Por tltimo, debemos mencionar los tumores metastasicos
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GRAFICA 2
Proyeccién lateral de torax que muestra las lesiones descritas en la
Grifica 1.

(pancreas, estémago, colon, etc) por el aspecto reticulado
del pulmén que sugiere una diseminacién linfatica de un
primario extratoracico. Sin embargo, no me agrada esta
.posibilidad.

Dr. Aurelio Chaux

Tenemos entonces varias masas redondeadas parahiliares,
hiliares y periféricas con compromiso de la pleura. Hay
derrame pleural e infiltracién intersticial difusa y fina del
pulmén derecho y parte del izquierdo. Ademais tenemos
destruccién del cuarto arco costal anterior derecho.

Busquemos entonces el primario. Es poco probable que
esté en Tracto Gastro Intestinal por la ausencia total de
siatomas a este nivel: fatiga, dolor, nalsea o voOmito,
hematemesis, melenas, cambios en el habito intestinal
etc. Ademids el tacto rectal es negativo lo cual ayuda
bastante si tenemos en cuenta gue los carcinomas intes-
tinales son de origen bajo en el 70/  de los casos. '

La hepatomegalia nodular y la ictericia podrian orientar
hacia una localizacién hepatica. Sin embargo, a pesar de la
hepatomegalia, las transaminasas y las fosfatasas alcalinas
son normales.

Es muy poco probable que el rifién sea el foco primario
por ausencia de la triada caracteristica de estos tumores:
masa en flanco, dolor lumbar y hematuria.

Las fosfatasas 4cidas normales y el tacto rectal negativo
descartan un primario en prostata ya que deben estar
alterados en presencia de un cuadro metastasico de esta
magnitud. La excepcion seria el carcinoma que se localiza
en la parte anterior de la glandula pero en este caso los
sintomas de prostatismo serian prominentes y este pacien-
te no los tiene.

La posibilidad de un linfoma tiene en contra el hecho de la
ausencia de esplenomegalia y de fiebre y el no presentar
adenopatias generalizadas sino localizadas a una sola cade-
na ganglionar. Ademids, generalmente se encuentran las célu-
las caracteristicas en el extendido periférico y en la médula
osea.

La anemia, la presencia de baséfilos y la leucopenia favore-
cen el diagnéstico de leucemia mieloide crénica, pero esta
es improbable ante el dato de celularidad normal de la mé-
dula ésea. Es factible que células malignas de otra naturale-
za se confundan con “blastos”1*

El diagnéstico de mieloma miultiple aunque favorecido
por la destruccién de la costilla, la anemia y la plaqueto-
penia, tiene en contra la ausencia de plasmocitos anormales
en la médula, de dolor 6seo y de lesiones en otros huesos.
Ademds, la radiografia de toérax nos muestra una destruc-
cibn completa de la costilla y no la imagen litica, en “saca-
bocado”, caracteristica de este: tumor. Tampoco hay alte-
racién de las proteinas ni de’ las fosfatasas alcalinas, ni
hay hipercalcemia. :

Descartados estos focos primarios consideremos la.posibili-
dad de un carcinoma de pulmén. Este paciente esta en la
década de la vida en la cual es mas frecuente este tumor, es
fumador de larga data y tiene una evolucién larga de tos
con expectoracién hemoptoica, ademas de exhibir dedos
hipocraticos, derrame pleural y cambios radiolbgicos pul-
monares.

GRAFICA 3.

Célula encontrada en la sangre periférica. Observese el escaso
citoplasma, el gran niicleo lobulado y los nucteolos (x500).
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La anemia y la plaquetopenia forman parte de la gama de
manifestaciones extrapulmonares de los carcinomas de
pulmédn que incluyen sindrome de Cushing, transtornos en
el metabolismo del calcio, transtornos hematicos y otros
transtornos hormanales de caracteristicas variadas273%,

La hemolisis, cuadro muy claro en este paciente, se ha
visto asociada a enfermedades malignas, entre ellas el
carcinoma del pulmén. Su mecanismo exacto no se co-
noce pero se ha demostrado acortamiento de la vida del
glébulo rojo marcéndolo con Cro!

Los cambios en el tono de voz se deben a compromiso
del recurrente por la masa para-aortica derecha. Esto es
mas frecuente en tumores del lado izquierdo ya que el
recurrente de este lado pasa por debajo del arco aortico. La
masa parahiliar derecha produjo la disfagia por compre-
sién del esofago.

GRAFICA 4.

Extendido de médula 6sea que muestra nido de células de nicleo
grande, a veces lobulado y citoplasma escaso (x500)

La tendencia hemorragica progresiva en forma de equimosis
y epistaxis que finalmente lo llevan al shock y la muerte
se explicaria por los siguientes mecanismos:

— mecanico por mieloptisis (invasion de células tumora-
les a la médula). Poco probable porque se encontraron
sincitios pero no invasién masiva.

— las células malignas, con un metabolismo aumentado,
pueden lisarse; los metabolitos liberados son toéxicos y
pueden producir hemolisis y plaquetopenia.

—  un tercer mecanismo seria el de coagulacion intra-
vascular con tendencia hemorragica por consumo de algu-
nos factores. Las células malignas taponan los capilares y
consumen el fibrinogéno por trombosis®>. Ademds produ-
cen fragmentacioén fisica de los globulos rojos. Algunos
metabolitos también pueden producir fibrinolisis.
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GRAFICA 5.

Tumor compuesto por células pequeiias unifgrmes de ntcleo
redondo, hipercromitico. (x150)

La ictericia y la hepatomegalia nodular serian manifesta-
ciones de las metastasis multiples.

En cuanto al tipo histologico del tumor, tenemos que por
estadistica el mds frecuente es el espinocelular (507 ),
de crecimiento lento, con compromiso de grandes bron-
quios y atelectasia, ausente en este caso.

El carcinoma indiferenciado es de evolucién corta y
compromete los bronquios principales.

El adenocarcinoma encuadraria bastante: crece a una
velocidad intermedia entre los dos anteriores y produce
lesiones redondeadas y posteriormente infiltracion difusa.
Puede comprometer el hilio y ser multicéntrico. El carci-
noma bronquiolar es periférico y muy raro.

Dr. Jaime Quintero Cruz
Auxiliar de Citedra
Departamento de Medicina Interna

Este paciente tiene un sindrome mediastinal con disfonia
y disfagia y una imagen radiolégica con compromiso
intersticial que puede ser debida a infiltracién linfatica o
intersticial. Creo que se trata de un problema metastasico
y prefiero el diagnostico de’linfoma por el cuadro hema-
tologico y la hepatomegalia. La ausencia de esplenomega-
lia no descarta el linfoma ya que puede haber solo com-
promiso focal del bazo sin aumento de su tamafio. Algunos
linfomas se asocian a mucormicosis y ésta puede ser la
causa del infiltrado pulmonar.

PRESENTACION PATOLOGICA.
Dr. Miguel A. Pedraza

Profesor Asociado
Departamento de Patologia
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" GRAFICA 6.

Impresion del tumor tefiida con la técnica de Papanicolau. Las
células malignas muestran una membrana nuclear bien definida
y una cromatina granular.

Este caso es realmente fascinante y aunque el diagnostico
esta consignado en la historia clinica, creimos que fuera
de interés presentarlo por las manifestaciones hematologi-
cas de anemia y trombocitopenia. El diagnéstico se hizo
en vida por el hallazgo en sangre periférica y en médula
6sea de numerosas células tumorales de nucleo muy
grande, hipercromético y nucleolo prominente (Grafica 3).
El bloque celular de la médula Osea mostro sincitios de
células malignas con cohesion de células epiteliales en
medio de grupos pequefios de células propias de la médula
bsea (Grifica 4).

La autopsia mostré que el tumor primario se originaba en
el bronquio superior izquierdo. Media 1.5 x cms. de dia-
metro y aunque se extendia por debajo del cartilago
y de la mucosa no mostraba mayor crecimiento dentro
de la luz bronquial. El tumor estaba compuesto por las
llamadas ‘‘células en avena”, pequefias, uniformes, de
escaso citoplasma y nucleo hipercromatico oval o redon-
deado (Grafica 5 y 6). Habia producido metastasis a los
ganglios hiliares, peripancreiticos y paraaorticos, al paren-
quima pulmonar, la pleura, el diafragma, la dura, el higado
y alrededor del coledoco causando la ictericia obstructiva.
El tumor reemplazaba extensamente la médula osea ver-
tebral, esternal y de algunas costillas lo cual explica clara-
mente la anemia mieloptisica y la trombocitopenia marca-
da manifestada por la tendencia hemorragica. Es necesario
anotar que en casos en los cuales hay una infiltracién
difusa de la médula 6sea por células malignas, los estudios
radiolégicos pueden interpretarse como negativos, ya que
no hay mayor destruccién de hueso ni tampoco forma-
ci6én de €L

Hay un caso similar a este publicado en el New England J.
of Medicine%. En ambos casos fue la trombocitopenia mar-
cada el primer indicio de una anemia mieloptisica. Esta

entidad debe sospecharse cuando exista pancitopenia pro-
gresiva con normoblastos y células de la serie mieloide o
en casos de trombocitopenia sin causa aparente?

Como hallazgos accesorios se encontr6 una bronconeu-
monia abscedada y.una ateroesclerosis que afectaba prin-
palmente la aorta abdominal y las coronarias.

DIAGNOSTICO ANATOMICO FINAL

1. Carcinoma broncogénico indiferenciado (de células
en avena) con metastasis a:

a) Ganglios parahiliares, peripancreaticos y paraaor-
ticos.

) Pleura parietal

) Pulmon

d) Diafragma

e) Higado

f) Dura (epidural)

g) Médula Osea.

2. Anemia mieloptisica secundaria a No.1
3 Ictericia obstructiva.

4. Derrame pleural bilateral

5, Bronconeumonia abscedada
Accesorios

Ateroesclerosis principalmente de aorta abdominal y arte-
rias coronarias.
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