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INTRODUCCIÓN

Las urgencias metabólicas se definen como altera-
ciones bioquímicas e hidroelectrolíticas que pueden
presentarse en el paciente con cáncer, debidas a la pro-
ducción de sustancias por el tumor, y/o como conse-
cuencia del tratamiento antitumoral, que pueden hacer
peligrar la vida del paciente si no se corrigen con rapi-
dez y eficacia (Tabla I).

De las múltiples alteraciones metabólicas posibles, se
van a comentar con más amplitud las tres situaciones
más específicas del paciente con cáncer (hipercalcemia,
síndrome de lisis tumoral y secreción inadecuada de
ADH), y por último, se recogen más someramente algu-
nas otras situaciones metabólicas complejas y menos
frecuentes que también pueden poner en peligro la vida
del paciente (acidosis láctica, hipo e hiperglucemia, y
fallo suprarrenal agudo).

HIPERCALCEMIA

La hipercalcemia constituye la complicación meta-
bólica más frecuente en los enfermos con cáncer, ocu-
rriendo en el 5-20% de los pacientes oncológicos en
algún momento de la evolución (1-3). A su vez, el
cáncer es, con diferencia, la primera causa de hiper-
calcemias que requieren hospitalización. En pacientes
ambulatorios, con hipercalcemias crónicas y menos
sintomáticas, la principal causa es el hiperparatiroi-
dismo primario (4). Los tumores que con más fre-
cuencia asocian hipercalcemia son los de pulmón
(sobre todo carcinoma epidermoide) y mama; también
neoplasias hematológicas (mieloma múltiple, linfo-
mas), carcinoma renal, de cabeza y cuello, tiroides, o
tumores uroteliales. En cambio, es rara en tumores
gastrointestinales, de próstata y del aparato genital
f e m e n i n o .

Los límites de la normalidad para el nivel de calcio
total en suero se sitúan entre 2,2-2,6 mmol/L (8,4-10,2
mg/dL). De este calcio total, el 40% está unido a prote-
ínas (albúmina, fundamentalmente); otro 10% forma
complejos con citrato y fosfato; el 50% restante se pre-
senta en forma de calcio iónico, y son las variaciones
de éste último las verdaderamente importantes. Los
cambios en la concentración de proteínas séricas, fre-
cuentes en los pacientes con cáncer, pueden hacer fluc-
tuar los niveles de calcio total, y que éstos resulten
engañosos en cuanto al calcio libre. En esos casos pue-
de ser muy útil la determinación directa del calcio ióni-
co, o utilizar alguna de las fórmulas que ajustan los
niveles de calcio total a la concentración de albúmina;
por ejemplo:

Cacorregido (mg/dL) = Camedido (mg/dL) - [Albúmina(g/dL) + 4]
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TABLA I

PROBLEMAS METABÓLICOS AGUDOS EN ONCOLOGÍA

Relacionados con el tumor
Hipercalcemia
Hipoglucemia
Acidosis láctica 
Alcalosis metabólica hipopotasémica
Hiponatremia (secreción inadecuada de ADH)
Insuficiencia suprarrenal

Relacionados con el tratamiento
Hiperuricemia (síndrome de lisis tumoral)
Hiponatremia
Hipercalcemia



FISIOPATOLOGÍA

La homeostasis del calcio se mantiene mediante dos
hormonas: la hormona paratiroidea (PTH), que regula el
calcio iónico sérico, y que se estimula cuando el calcio
disminuye, provocando su reabsorción a nivel óseo e
incrementando la eficacia de la reabsorción tubular
renal de calcio; además, la PTH estimula la conversión
de 25-OH-vitamina D3 a su forma activa, 1,25 (OH) 2-
vitamina D3, calcitriol, que aumenta a su vez la absor-
ción intestinal de calcio y fósforo.

La hipercalcemia del cáncer se debe fundamen-
talmente al incremento de la movilización de calcio del
hueso, por aumento de la resorción ósea. En un grado
menor influye el aumento de la reabsorción tubular
renal de calcio. No parece que tengan un papel impor-
tante en ella los factores dietéticos o de absorción intes -
tinal de calcio. Hay factores que actúan como coadyu-
vantes, entre ellos la inmovilización, causada por la
debilidad y la letargia asociadas a la hipercalcemia, que
favorece la resorción ósea. También la anorexia y la
emesis, unidas a la poliuria (por calciuresis), que en
conjunto ocasionan deshidratación, con disminución del
flujo renal y el filtrado glomerular, ocasionando una
mayor reabsorción de calcio.

Tradicionalmente se ha diferenciado entre dos tipos
de hipercalcemia neoplásica, la humoral y la osteolítica.
La hipercalcemia humoral es la que está mediada por
factores producidos por las células neoplásicas y libera-
dos al torrente sanguíneo. El factor mejor caracterizado
es la proteína relacionada con la PTH (PTHrP) (5). Esta
proteína, codificada por genes del cromosoma 12, pre-
senta cierta homología con la PTH en la zona que se une
al receptor, por lo que podría unirse al mismo y ejercer
una acción similar. Es el mediador más común en
pacientes con hipercalcemia tumoral, en particular
cuando no hay metástasis óseas, aunque también es fre-
cuente cuando las hay. Se encuentra elevado con fre-
cuencia en pacientes con tumores sólidos e hipercalce-
mia, sobre todo en carcinomas de células escamosas,
pero también en el 30-50% de cánceres de mama. No
parece asociarse a neoplasias hematológicas. Los
pacientes que presentan niveles elevados de PTHrP sue-
len tener tumores más avanzados, peor pronóstico y una
peor respuesta hipocalcémica a los bifosfonatos. Hay
pocas evidencias de que otros factores (citoquinas, pros-
taglandinas) sean mediadores humorales importantes en
la hipercalcemia del cáncer.

El término hipercalcemia osteolítica alude a la que se
desarrolla en presencia de afectación ósea por el tumor
o sus metástasis. Hoy sabemos que, incluso cuando hay
osteolisis masiva, la hipercalcemia no se debe a destruc-
ción ósea directa por las células neoplásicas, sino que
está mediada por factores producidos por las células
tumorales o adyacentes, que actúan estimulando la
resorción ósea osteoclástica en la zona. Hay estudios
que implican a diversas citoquinas: factores de transfor-
mación-crecimiento alfa y beta (TGF-α, TGF-β), inter-

leuquinas 1 y 6 (IL-1, IL-6), factores estimuladores de
colonias hematopoyéticas (CSFs), factor de necrosis
tumoral (TNF), la misma PTHrP, prostaglandinas
(sobre todo PgE), etc. Los mecanismos deben de ser
complejos, como lo demuestra la relativamente baja
incidencia de hipercalcemia entre pacientes con metás-
tasis osteolíticas.

Se han encontrado niveles altos de calcitriol en pacien-
tes con enfermedad de Hodgkin, linfomas no hodgkinia-
nos, mieloma y algunos tumores sólidos, que procedería
de la conversión enzimática aumentada de la vitamina D3
en esos tumores. Esto podría ser causa de hipercalcemia
humoral en estos pacientes, aunque no está definitiva-
mente establecida la relación causa-efecto (6).

MANIFESTACIONES CLÍNICAS. DIAGNÓSTICO

La sintomatología de la hipercalcemia es muy varia-
da, por la implicación del calcio en múltiples funciones
orgánicas. Puede haber síntomas generales como anore-
xia, pérdida de peso, polidipsia. A nivel digestivo oca-
siona náuseas y vómitos, estreñimiento e incluso íleo. A
nivel genitourinario hay poliuria, y es frecuente la insu-
ficiencia renal. También puede haber clínica neuromus-
cular, por disminución de la excitabilidad, con fatiga,
debilidad muscular, hipotonía e hiporreflexia. En cuan-
to al sistema nervioso central, pueden aparecer confu-
sión, letargia, crisis comiciales, cuadros psicóticos,
estupor e incluso coma. A nivel cardiaco, pueden evi-
denciarse alteraciones electrocardiográficas (alarga-
miento del intervalo PR y acortamiento del espacio QT,
onda T amplia), bradicardia e incluso arritmias auricula-
res o ventriculares.

La severidad de la clínica no depende sólo del grado
de elevación del ión, sino de la rapidez con que se eleva,
siendo mejor tolerada cuanto más lenta es su instaura-
ción. Influyen otros factores, como la edad, el estado
general, o la existencia de disfunción renal o hepática
asociada. Los síntomas iniciales más frecuentes son
debilidad y fatiga, letargia, estreñimiento, náuseas y
poliuria. Esta clínica, aunque inespecífica, debe hacer
sospechar una hipercalcemia, sobre todo en pacientes
con diagnóstico previo de neoplasia.

Cuando la hipercalcemia se presenta en pacientes sin
diagnóstico previo de cáncer, hay que hacer diagnóstico
diferencial con otros procesos (Tabla II), entre los cuales
el más frecuente es el hiperparatiroidismo primario. La
hipercalcemia mediada por PTHrP presenta niveles de
PTH bajos o indetectables (inhibidos por la hipercalce-
mia), mientras que un calcio alto con PTH normal o baja
prácticamente excluye un hiperparatiroidismo primario.

TRATAMIENTO

El mejor tratamiento de la hipercalcemia es el dirigido
frente a la neoplasia subyacente, si es factible, pero ésta
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suele ser una complicación de tumores avanzados, para
los que con frecuencia no hay tratamiento eficaz. Entre
las medidas generales a adoptar, no parece que una dieta
pobre en calcio suponga una medida eficaz, y resulta
poco apetecible para este tipo de enfermos, por lo que no
es aconsejable insistir en ella. Debe evitarse, en lo posi-
ble la inmovilización, cuestión que puede ser difícil en
pacientes con deterioro de nivel de conciencia, fatiga y
frecuentes limitaciones por afectación ósea metastásica.
Debe también evitarse el uso de fármacos que disminu-
yan la excreción urinaria de calcio (tiazidas) o el flujo
sanguíneo renal (antiinflamatorios no esteroideos, anta-
gonistas del receptor H2), así como los que aportan cal-
cio, vitamina D, vitamina A u otros retinoides.

Cuando la hipercalcemia es leve (calcio total <12
mg/dL) y asintomática, no hay consenso en cuanto a la
necesidad de tratamiento, y una buena hidratación oral y
las medidas generales comentadas pueden ser suficien-
tes. La hipercalcemia leve pero sintomática debe recibir
tratamiento, que no tiene por qué ser agresivo, e incluso
puede realizarse en régimen ambulatorio, si se cumplen
ciertas condiciones (tolerancia oral a líquidos, buen
estado mental, buena función renal y ausencia de deshi -
dratación importante) (1). En cuadros más severos, las
medidas a adoptar y su urgencia deben guiarse según la
clínica, precisando tratamiento agresivo si la calcemia
supera los 14 mg/dL o la clínica es franca.

La medida inicial es la reposición intravenosa de
líquidos, para contrarrestar la deshidratación originada

por la emesis, la ingesta líquida inadecuada y la poliu-
ria. La expansión de volumen con suero fisiológico, al
aumentar el flujo renal y la natriuresis, favorece la eli-
minación renal de calcio. El ritmo de infusión depende
de la gravedad de la deshidratación y de las funciones
cardiovascular y renal del paciente. Si no hay gran dete-
rioro de las mismas, puede reponerse a razón de 300-
400 mL/h o más en las primeras horas y hasta 4-6 litros
en las primeras 24 horas. En todo caso, el efecto de esta
medida aislada ante una hipercalcemia significativa es
transitorio y limitado (mediana de descenso de la calce-
mia de 1 mg/dL) (7). Por ello, y por los riesgos asocia-
dos con la sobrecarga de volumen, no están indicadas
hoy día rehidrataciones tan agresivas y prolongadas
como en el pasado, usándose más precozmente los fár-
macos hipocalcemiantes. El uso de diuréticos de asa
puede aumentar la excreción renal de calcio, pero no
debe iniciarse hasta haber conseguido una adecuada
expansión de volumen. Usados antes, su efecto sería el
contrario, al contribuir a la hipovolemia y disminuir el
flujo sanguíneo renal. La dosis debe ser moderada
(furosemida, a dosis de 20-40 mg/12 horas) y ajustada
al balance hídrico deseado. Durante la rehidratación, y
con más motivo si usamos diuréticos, deben monitori-
zarse la función renal y los niveles calcio, magnesio,
potasio y sodio.

Los bifosfonatos se han convertido, en los últimos
años, en el tratamiento de elección de la hipercalcemia
de origen tumoral (8). Han sustituido al resto de fárma-
cos, a excepción del uso de corticoides en neoplasias
hematológicas, y la adición de calcitonina en los prime-
ros días del tratamiento en hipercalcemia severa con
riesgo vital. Ejercen su acción fundamental interfiriendo
la actividad osteoclástica, disminuyendo así la reabsor-
ción ósea de calcio. En hipercalcemia se utilizan gene-
ralmente por vía intravenosa, por su limitada absorción
vía oral. Se administran generalmente al principio del
tratamiento, una vez asegurada, con la rehidratación,
una excreción renal adecuada. Los dos más utilizados
son clodronato y pamidronato. El etidronato resulta
mucho menos eficaz en los estudios comparativos.

Es igual de efectiva una infusión intravenosa de clo-
dronato de 1.500 mg en un solo día que la pauta de infu-
siones diarias de 300 mg durante 5 días, normalizando
la calcemia en el 80% de casos aproximadamente. La
duración mediana de la normocalcemia es de unas dos
semanas. Aunque con frecuencia se continúa con clo-
dronato oral tras su éxito vía intravenosa, se desconoce
las eficacia de esta medida en el mantenimiento de la
normocalcemia. Clodronato ha demostrado eficacia,
con escasa toxicidad local, en su administración por vía
subcutánea (9), lo que le confiere una utilidad especial
en el entorno de cuidados paliativos domiciliarios.

El pamidronato se utiliza generalmente en infusión
intravenosa en suero salino isotónico en 2-24 horas. La
dosis recomendada se sitúa entre los 60-90 mg, sin que
se haya demostrado una relación dosis-respuesta. Lo
claro es que con 90 mg se alcanza normocalcemia en
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TABLA II

CAUSAS DE HIPERCALCEMIA

Mediada por PTH
Hiperparatiroidismo primario
Litio
Hiperparatiroidismo secundario a insuficiencia renal

crónica severa

Asociada a neoplasias

Por vitamina D
Intoxicación por vitamina D
Enfermedades granulomatosas (sarcoidosis, tubercu-

losis, coccidiodomicosis, beriliosis)
Hipercalcemia idiopática infantil

Asociada a un aumento del recambio óseo
Inmovilización
Hipertiroidismo
Intoxicación por vitamina A, retinoides

Otras causas
Fase poliúrica de la insuficiencia renal aguda
Síndrome de leche y alcalinos
Hipercalcemia hipocalciúrica familiar
Infección HIV



más del 90% de casos (10). A esas dosis la respuesta
parece independiente del mecanismo de la hipercalce-
mia, mientras que con dosis más bajas la respuesta es
menor en hipercalcemias humorales que en aquéllas con
metástasis óseas, en relación con el mayor papel de la
PTHrP en las primeras. El efecto se aprecia pasadas 48
horas, y es máximo a los 7-10 días. Un estudio aleatori-
zado ha demostrado la superioridad de pamidronato
sobre clodronato, no en términos de tasa de respuesta,
sino en cuanto a la duración de la misma (duración
mediana de normocalcemia de 28 frente a 14 días) (11).
La tolerancia a pamidronato es buena, y los efectos
secundarios generalmente se limitan a irritación en el
punto de venopunción, fiebre y síntomas pseudogripales
(20% de casos). Son menos frecuentes las náuseas-
vómitos y la elevación de niveles de creatinina que con
clodronato. A veces origina hipocalcemia, generalmente
asintomática. Aunque su eliminación es renal, puede
usarse y es seguro en insuficiencia renal, e incluso en
pacientes en diálisis.

Se está estudiando el uso de nuevos bifosfonatos,
más potentes, como ibandronato y zoledronato. El iban-
dronato se utiliza para esta indicación en algunos países,
a la dosis de 4 mg en infusión intravenosa en 2 horas,
que demostró una buena tolerancia y respuesta del 76%
en pacientes con hipercalcemias moderadas-severas en
un estudio.

Otro potente inhibidor de la resorción ósea es el
nitrato de galio, que se ha mostrado muy eficaz en el
tratamiento de la hipercalcemia tumoral, con tasas de
respuesta del 75-80%, mostrándose superior en este
aspecto a etidronato, calcitonina y pamidronato en estu-
dios aleatorizados. Se utiliza a dosis de 100-200
mg/m2/d en infusión continua durante 5 días, alcanzan-
do su máximo efecto después de finalizada la infusión.
Además de precisar infusión continua prolongada, otro
inconveniente es su nefrotoxicidad. No debe iniciarse
hasta no haber rehidratado al paciente y asegurado bue-
na función renal, evitando el uso de otros fármacos
potencialmente nefrotóxicos. Está contraindicado en
caso de insuficiencia renal.

La calcitonina actúa inhibiendo la resorción ósea y
aumentando la excreción renal de calcio. Se utiliza cal-
citonina de salmón a dosis entre 4-8 UI/kg cada 6-12
horas, vía intramuscular (absorción más fiable) o sub-
cutánea. Su gran ventaja es la rapidez de acción, dismi-
nuyendo los niveles de calcio a las 2-4 horas de su
administración. Tampoco tiene toxicidad importante,
salvo raras reacciones de hipersensibilidad. La princi-
pal desventaja es el desarrollo de taquifilaxia, desapa-
reciendo el efecto pasadas 48-72 horas, aunque se pro-
siga el tratamiento. Por ello, usada aisladamente, la tasa
de respuestas que alcanza es baja (30%). Su principal
indicación hoy día es en la hipercalcemia severa, de
riesgo vital, para lograr un control rápido hasta que
empiezan a funcionar otros fármacos más eficaces pero
de inicio de acción más lento (bifosfonatos general-
m e n t e ) .

Los corticoides tienen utilidad en hipercalcemia en
aquellos pacientes cuyas neoplasias subyacentes son
sensibles a su efecto citostático, como el mieloma, lin-
fomas y leucemias. La dosis a utilizar es 40-100 mg/día
de prednisona (o equivalente). No deben usarse en neo-
plasias no hematológicas, pues no han demostrado efec-
to hipocalcemiante consistente en ellas. A veces se han
mostrado útiles en la “llamarada” hipercalcémica del
tratamiento hormonal del cáncer de mama.

La plicamicina (mitramicina) es un antibiótico anti-
tumoral, que inhibe la resorción ósea por su efecto letal
directo sobre el osteoclasto (inhibe la síntesis de
RNA). Se utiliza en infusión rápida intravenosa, a
dosis de 10-25 µg/kg. El efecto llega en 24-48 horas, y
persiste unos días, por lo que puede usarse a dosis
repetidas cada 3-7 días. Con dosis repetidas, pueden
aparecer insuficiencia renal, hepatotoxicidad, trombo-
penia y diatesis hemorrágica. Por ello, suele reservarse
para hipercalcemias severas y refractarias a otras medi-
d a s .

El fosfato actúa inhibiendo la reabsorción ósea. Por
vía intravenosa es el fármaco que más rápidamente actúa
(minutos), pero asocia efectos secundarios graves, como
insuficiencia renal, hipotensión, calcificaciones extraes-
queléticas o hipocalcemia, por lo que su uso práctica-
mente se ha abandonado. Por vía oral (1-3 g/día, en 3-4
dosis) es un inhibidor débil de la resorción ósea, y puede
utilizarse en el tratamiento ambulatorio de la hipercalce-
mia leve. Puede producir diarrea o náuseas, que limitan
con frecuencia la tolerancia, y además exige monitoriza-
ción de los niveles de fósforo y de función renal.

En pacientes con fallo renal importante, o que
requieran una reducción muy rápida de la calcemia
(alteración mental profunda, arritmias graves) puede
estar indicada la diálisis (peritoneal o hemodiálisis). El
fluido de diálisis debe ser bajo en calcio, y debe ponerse
especial atención al balance de fosfato.

Para finalizar, recordemos que la hipercalcemia se
asocia con frecuencia a la enfermedad neoplásica avan-
zada, y la decisión sobre el tratamiento debe considerar
siempre la expectativa vital del paciente. Puede ser éti-
camente reprobable tratar agresivamente a pacientes en
situación terminal, cuya calidad de vida podría bene-
ficiarse con más de un tratamiento meramente sinto-
mático.

SÍNDROME DE LISIS TUMORAL

El Síndrome de Lisis Tumoral (SLT) representa un
grupo de complicaciones metabólicas de evolución gra-
ve, normalmente debidas a una rápida lisis celular tras
el tratamiento citotóxico de tumores extensos, altamente
proliferativos y quimiosensibles, al producirse la salida
de sus contenidos intracelulares al torrente sanguíneo.
Se caracteriza por el desarrollo de hiperuricemia, hiper-
potasemia e hiperfosfatemia seguida de hipocalcemia,
pudiendo acabar en fallo renal agudo (12).
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La salida brusca intracelular de iones, ácidos nuclei-
cos, proteínas y sus metabolitos, tras la lisis celular
tumoral, puede sobrepasar los mecanismos normales de
homeostasis (fundamentalmente el aclaramiento renal) y
resultar en el espectro clínico asociado con el SLT, con-
duciendo a la insuficiencia de muchos sistemas orgáni-
cos y a la muerte. Se suele observar tras el tratamiento
antineoplásico de pacientes con tumores quimiosensi-
bles e incluso quimiocurables. Este síndrome ocurrirá,
por tanto, en LNH de alto grado (en particular tipo Bur-
kitt), leucemia linfoblástica aguda, leucemia mielocítica
crónica en fase acelerada que respondan a la quimiotera-
pia, incluso se han descrito casos de leucemia linfocítica
crónica (13). La incidencia global es desconocida, y sólo
ha sido estrechamente estudiado en el LNH de alto gra-
do. En un estudio restrospectivo de 102 pacientes con
LNH de alto grado, la indicencia fue del 42% por varias
pruebas de laboratorio, pero sólo el 6% fue clínicamente
significativo (14). En los últimos años, con la incorpora-
ción de fármacos cada vez más eficaces, se ha descrito
este síndrome en numerosas neoplasias no hematológi-
cas, voluminosas y con alto índice proliferativo, después
de tratamientos no asociados clásicamente al SLT. Así,
se ha observado en pacientes con carcinoma de mama
metastásico, tumores de células germinales, carcinoma
microcítico de pulmón, estadio diseminado y neuroblas-
tomas, entre otros (15). Además, también se ha observa-
do tras el tratamiento con otros agentes sin potente
actividad mielosupresora, tales como interferón, tamoxi-
feno, metotrexato intratecal (16); después de la adminis-
tración de corticoides en linfomas y leucemias muy sen-
sibles y, ocasionalmente, de forma espontánea antes de
iniciar el tratamiento (17). Estos pacientes suelen tratar-
se ambulatoriamente y pueden acudir a los Servicios de
Urgencias con complicaciones graves (18). De todas for-
mas, este síndrome no suele ser común en la actualidad
debido a las medidas preventivas usadas a menudo antes
de administrar la quimioterapia (19).

Los fenómenos fundamentales que contribuyen al
síndrome de lisis tumoral dependen de la liberación de
productos intracelulares, con aparición de:

1. H i p e r u r i c e m i a . Resulta del catabolismo de las
purinas de los ácidos nucleicos y su rápida liberación
extracelular. La cantidad de ácido úrico varía según la
fracción de crecimiento del tumor, volumen tumoral y
la sensibilidad al tratamiento. El ácido úrico está ioni-
zado en un 98% a pH fisiológico, formando sal sódica
en forma de urato. A medida que el pH desciende,
como en el túbulo renal, el ácido úrico se encuentra
progresivamente menos ionizado, lo cual lo hace
menos soluble (20). Con niveles plasmáticos normales
de urato, la concentración de ácido úrico en la orina se
acerca a su solubilidad máxima, por lo que concentra-
ciones elevadas incrementan el riesgo de precipitación
de cristales de ácido úrico en los conductos colectores
y túbulos distales renales, pudiendo provocar una uro-

patía obstructiva, reduciéndose la tasa de filtración
glomerular y conduciendo a la nefropatía aguda por
ácido úrico, que es una secuela potencialmente desas-
trosa del SLT (21). Este daño también puede favore-
cerse por la deshidratación, obstrucción ureteral, histo-
ria previa de insuficiencia renal y la necesidad de
fármacos nefrotóxicos (como aminoglucósidos ante
infección activa). Ocasionalmente, puede aparecer
fallo renal agudo espontáneo debido a nefropatía agu-
da por ácido úrico antes del tratamiento en pacientes
con hiperuricosuria asociada a neoplasias hematológi-
cas y en algunos tumores sólidos con alto porcentaje
de t u r n o v e r c e l u l a r .

2. Hiperkaliemia. Se produce por la rápida liberación
de potasio desde el citoplasma de las células lisadas.
Además, la quimioterapia también puede alterar la
ATPasa de sodio/potasio de la membrana celular, favo-
reciendo la salida del potasio. El riñón, que incluso su
función puede estar ya alterada, se ve incapacitado para
aclarar la masiva concentración del potasio liberado, lo
que aumenta más la hiperkaliemia, llegando a ser una
amenaza para la vida.

3. Hiperfosfatemia. Resulta de la liberación rápida de
fósforo a partir de las nucleoproteínas desde las células
neoplásicas, cuya concentración puede ser incluso 4
veces superior a la de las células normales. Inicialmen-
te, los riñones incrementan la excreción urinaria y dis-
minuyen la absorción tubular, hasta que el mecanismo
de transporte tubular se satura. De igual modo, puede
producir depósito de fosfato cálcico en los túbulos rena-
les al exceder el producto calcio/fosfato, favorecido
también por una alcalinización excesiva, lo que conduce
a la inflamación del intersticio y atrofia tubular poste-
rior, que va a comprometer aún más la limitada excre-
ción de fosfatos.

4. Hipocalcemia. Es secundaria a la hiperfosfatemia,
como resultado de la precipitación del fosfato cálcico en
tejidos extraóseos.

MANIFESTACIONES CLÍNICAS. DIAGNÓSTICO

Cuando el síndrome de lisis tumoral se ha instarua-
do, entre dos y cinco días después de administrar el
ciclo de quimioterapia, aparecen signos de insuficien-
cia renal como oligoanuria o anuria, arritmias car-
diacas o sintomatología neuromuscular, calambres o
debilidad secundarios a la hiperkaliemia; irritabilidad
neuromuscular debida a la hipocalcemia manifestada
por signo positivo de Chvostek (contractura tetánica
del músculo facial) o Trousseau (espasmo carpopedal)
e, incluso, tetania franca y convulsiones. Pueden evo-
lucionar a estados confusionales hasta llegar al coma
metabólico. Las arritmias cardiacas letales son la con-
secuencia más seria de la hiperkaliemia. La clínica
debería ser desconocida para cualquier oncólogo, por
haber logrado prevenir su aparición en todos los casos
( 2 2 ) .
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TRATAMIENTO

La base del tratamiento radica en la identificación de
pacientes de riesgo (Tabla III) y la toma de medidas
profilácticas 2 a 3 días antes del inicio de la terapia anti-
neoplásica (1):

—Ingreso de los pacientes en una Unidad que dis-
ponga de personal familiarizado con las complicaciones
asociadas al SLT. Retrasar la quimioterapia hasta que
las alteraciones metabólicas que predisponen al síndro-
me se hayan corregido (sobre todo función renal e hipe-
ruricemia). Disponer de un adecuado acceso venoso.

—Hidratación adecuada para lograr una diuresis
forzada que elimine los solutos intracelulares libera -
dos: suero salino y glucosado 4-5 l/24 h. Es el principal
mecanismo de protección de la nefropatía aguda por
ácido úrico. Se suele continuar 48 a 72 horas después de
completar la quimioterapia. La cantidad de líquidos
depende de la función cardiovascular y diuresis de cada
paciente. Se intentará obtener una diuresis de 100 ml/h.
Si ésta no se logra, puede administrarse furosemida 20-
100 mg o en infusión continua de 10 a 20 mg/hora, para
prevenir la retención hídrica, sobrecarga intravascular,
edema o ascitis; además, puede ayudar a la prevención
de hiperkaliemia.

—Alopurinol: 300-600 mg/24 h para mantener el
nivel de ácido úrico por debajo de 10 mg/dl. Evita el
paso de hipoxantina a ácido úrico, inhibiendo la enzima
xantino-oxidasa. En los pacientes con insuficiencia
renal puede producir un síndrome consistente en rash,
hepatitis, eosinofilia y empeoramiento renal, por lo que
se ha de ajustar la dosis. Interfiere con la degradación de
mercaptopurina, 6-tioguanina y azatioprina, por lo que
su dosis se ha de reducir de 50 a 75% si el paciente reci-
be alguno de estos agentes quimioterápicos.

—Alcalinización de la orina: mantener un pH >7
para facilitar la solubilidad del ácido úrico y evitar su
precipitación en el túbulo renal, mediante la administra-
ción de bicarbonato sódico 50 a 100 mEq/L de líquido
intravenoso o 2-4 g/4-6 h vía oral. Si existe alcalosis
metabólica, puede ser útil la acetazolamida 150 a 200
mg/m2, inhibidor de la anhidrasa carbónica, que inhibe
la excreción de iones hidrógeno (por lo que está con-
traindicada ante acidosis metabólica). La alcalinización
de la orina puede precipitar el fosfato cálcico en los

túbulos renales, por lo que no se recomienda en caso de
hiperfosfatemia o hipocalcemia.

—Monitorización de pH urinario, electrolitos séricos
(Ca, Mg, Ac. úrico, P, K, Na, LDH, albúmina, antes del
tratamiento y al menos dos veces al día durante las prime-
ras 48 a 72 horas después del inicio de la terapia citotóxi-
ca o más a menudo si se evidencia el desarrollo de lisis
tumoral) y balance hídrico (fundamental en pacientes con
reducida reserva cardiaca o función renal alterada).

Probablemente, los enfermos que presentarán inespe-
radamente un SLT son aquéllos que no están todavía
diagnosticados de un proceso maligno y que tienen
espontáneamente necrosis tumoral o están tratados con
esteroides por un problema independiente. Establecer el
diagnóstico en este caso puede ser difícil. Una vez ins-
taurado este síndrome (23) hay que:

—Reforzar las medidas ya descritas, intentando
corregir las alteraciones electrolíticas y de equilibrio
ácido-base. En caso de hiperkaliemia-hipocalcemia:
ECG y monitorización cardiaca hasta corrección de
anormalidades.

—La hiperkaliemia es la primera anormalidad ame-
nazante para la vida y puede ocurrir dentro de las
primeras 6 a 72 horas después del inicio de la terapia. El
tratamiento incluye resinas de intercambio iónico
(resincalcio) vía oral (15 g cada 6 h) o como enemas, o
bien terapia combinada glucosa/insulina: dextrosa al
20% con 10 a 20 U de insulina regular por litro, a 20-
100 ml/h, para reintroducir el potasio al espacio intrace-
lular, seguidos del ajuste de glucosa e insulina de acuer-
do con la glucosa en sangre. Si existe hiperkaliemia
grave con alteraciones ECG, administrar calcio intrave-
noso para antagonizar la toxicidad cardiaca, aun en pre-
sencia de un mayor riesgo de incremento en la precipi-
tación de fosfatos.

—Hipocalcemia grave con manifestaciones clínicas:
administración parenteral de gluconato cálcico con pre-
caución para no exacerbar la precipitación de fosfato
cálcico y, en casos de hipocalcemia persistente manteni-
da, un metabolito de la vitamina D (calcitriol) hasta que
el síndrome se corrija.

—La hiperfosfatemia se trata con la misma solución
de glucosa e insulina usada para la hiperkaliemia; ade-
más, quelantes del fósforo (hidróxido de aluminio 1-2
gramos cada 4-6 horas, según la cifra de fósforo).

—El tratamiento de la hiperuricemia es la hidrata-
ción enérgica para lograr una diuresis de 100 ml/h; y
aumentar la dosis de alopurinol de 300 a 600 mg/día.

Cuando se evidencie un empeoramiento agudo de la
función renal con oliguria y/o hiperkaliemia resistente a
medidas conservadoras, la instauración precoz de
hemodiálisis es el único tratamiento efectivo y su no
realización puede convertir una situación clínica poten-
cialmente reversible en irreversible. Los criterios de
inclusión de un paciente con SLT en hemodiálisis son
(24):

• Potasio >6 mEq/dl
• Ácido úrico >15 mg/dl
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TABLA III

FACTORES DE RIESGO PARA DESARROLLAR SÍNDROME
DE LISIS TUMORAL

Tumores con alto porcentaje proliferativo y sensibilidad
a los agentes citotóxicos

Grandes masas tumorales
Función renal previa alterada
Niveles séricos elevados de LDH o ácido úrico
Deshidratación



• Creatinina >10 mg/dl
• Fósforo >10 mg/dl (o en rápido aumento)
• Hipocalcemia sintomática (tetania o convulsiones)
• Sobrecarga de volumen (fallo cardiaco) y oliguria
La nefropatía por ácido úrico responde rápidamente a

la hemodiálisis, así como la hiperkaliemia, hipocalce-
mia e hiperfosfatemia aunque, debido a la gran carga de
fosfato en estos pacientes, suele ser necesario repetir el
procedimiento a intervalos de 12 a 24 horas. La diálisis
peritoneal es mucho menos efectiva que la hemodiálisis
en corregir las anormalidades metabólicas y puede ser
técnicamente difícil, debido a la presencia de tumor
dentro del abdomen o hepato-esplenomegalia. Si se
necesita la diálisis durante cinco a siete días, el pronós-
tico es grave.

Como conclusión, recalcar que el éxito en el manejo
del SLT depende, en gran parte, de la identificación pre-
coz de las características clínicas y de laboratorio, así
como signos y síntomas del paciente de riesgo. El inicio
de medidas profilácticas y la rápida detección y trata-
miento de anormalidades metabólicas, evitarán compli-
caciones severas que podrían llevar a la muerte del
paciente.

HIPONATREMIA Y SÍNDROME DE SECRECIÓN

INADECUADA DE ADH (SIADH)

La hiponatremia (sodio sérico ≤130 mEq/l) es una
complicación relativamente frecuente en Oncología.
De hecho, es la alteración electrolítica más frecuente
en pacientes hospitalizados por cualquier causa, y van
a presentarla hasta un 4% de los pacientes oncoló-
gicos hospitalizados (3). De ellos, 1/3 de los casos va
a deberse a depleción de sodio, y otro 1/3 a SIADH;
los enfermos hiponatrémicos parecen tener mayor
mortalidad que los enfermos oncológicos normonatré-
m i c o s .

La hiponatremia, en cualquier paciente, puede clasi-
ficarse inicialmente según el volumen extracelular:

—Hipervolémico: pacientes con ascitis (bien malig-
na, o por insuficiencia hepática), edemas de cualquier
causa (insuficiencia renal o cardiaca grave, etc.). Se
caracterizan por un Na en orina (uNa) <20 mEq/L, con
características prerrenales.

—N o r m o v o l é m i c o : más a menudo producido por se-
creción inadecuada de hormona antidiurética (SIADH),
que se caracteriza por uNa >20 mEq/L o más raramente
por insuficiencia suprarrenal o hipotiroidismo.

—Hipovolémico: depleción de Na x pérdidas extra-
rrenales como vómitos –incluyendo emesis post-qui-
mioterapia–, o deshidratación por diuréticos; presentan
uNa <20 mEq/L (salvo en casos de pérdida renal de Na
por diuréticos).

La causa de hiponatremia más específica de los
pacientes oncológicos es el síndrome de secreción ina-
decuada de ADH.

FISIOPATOLOGÍA

El síndrome de secreción inadecuada de ADH (o sín-
drome de Schwartz-Bartter) puede producirse por varias
causas:

—Síndrome paraneoplásico asociado con tumores
malignos, principalmente carcinoma microcítico de pul-
món.

—Enfermedades del sistema nervioso central (lesio-
nes intracerebrales, traumatismos cefálicos y hemorra-
gia subaracnoidea o hematoma subdural, trombosis
cerebral, encefalitis, meningitis tuberculosa).

—Enfermedades pulmonares (tuberculosis, neumo-
nía, empiema o absceso pulmonar).

—O por fármacos (ciclofosfamida –sobre todo dosis
altas o intermedias–, vincristina –generalmente junto
con neurotoxicidad–, o morfina, que producen un estí-
mulo para la liberación de arginina-vasopresina).

El SIADH implica una secreción persistente de ADH
–o un péptido vasopresin-like– por el tumor, bien de
manera autónoma, o en respuesta a determinados estí-
mulos que sobrepasan el efecto inhibidor de la osmola-
ridad plasmática disminuida. La consecuencia inmedia-
ta es la retención excesiva de agua por el riñón, y
secundariamente, una hiponatremia dilucional, con
hipoosmolaridad plasmática; la expansión del volumen
extracelular reduce la secreción de aldosterona, con
aumento de pérdidas de Na en orina, e hiperosmolaridad
(3). Pero además también depende de una ingesta de
agua excesivamente alto (en casos sin ingesta excesiva
de agua, pueden no presentar síntomas) (25).

El SIADH se observa en 1-2% de pacientes con cán-
cer. El tumor asociado con mayor frecuencia al SIADH
(70-80% de los casos) es el cáncer de pulmón, sobre
todo el carcinoma indiferenciado de células pequeñas;
En este tumor, hasta un 3-15% de los casos presentan
hiponatremia con criterios de SIADH. Un 40% se hallan
niveles de ADH aumentados en plasma, y hasta 2/3 de
los pacientes tendrán trastornos en la excreción de agua
(secreción “silente” de ADH, puesta de manifiesto por
pruebas de sobrecarga acuosa). El desarrollo de SIADH
no está relacionado con el estadio clínico, ni con la loca-
lización de las metástasis, y no implica un peor pronós-
tico de la enfermedad. Pero también se ha descrito este
síndrome en una amplia variedad de carcinomas (pul-
món, páncreas, próstata, mama), y linfomas (Hodgkin y
no Hodgkin), aunque generalmente se trate de casos
puntuales.

También pueden coexistir en pacientes con neopla-
sias, alguna otra causa de hiponatremia, tanto por secre-
ción inadecuada de ADH (enfermedades pulmonares, o
del SNC), como presencia de sobrecarga acuosa (cirro-
sis con ascitis, insuficiencia suprarrenal), etc.

Especialmente importante es el uso de ciertos fárma-
cos, pues citostáticos como ciclofosfamida o vincristi-
na, y la propia morfina, tienen capacidad para estimular
la secreción de ADH por la neurohipófisis; así un
paciente tratado con ciclofosfamida, e hidratado para
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prevenir la cistitis, combina el efecto del medicamento
en disminuir el aclaramiento de agua libre, y la sobre-
carga líquida, que pueden conducir a SIADH sin verda-
dera secreción ectópica de la hormona.

MANIFESTACIONES CLÍNICAS. DIAGNÓSTICO

La mayoría de los pacientes se descubren por el
hallazgo analítico de hiponatremia, con mínimas mani-
festaciones clínicas.

Las manifestaciones clínicas pueden ser problemas
digestivos (anorexia, náuseas, vómitos), y debilidad
generalizada, pero sobre todo van a depender del efecto
de la hiponatremia sobre el SNC (lo que se ha denomina-
do encefalopatía hiponatrémica). Por la libre circulación
del agua a través de la BHE, las neuronas se edematizan,
produciendo (de menor a mayor grado de hiponatremia)
cefaleas, apatía, calambres musculares, desorientación,
agitación, letargo, convulsiones y coma, que ocasional-
mente puede producir la muerte por parada respiratoria o
herniación. La incidencia de muerte o secuelas neurológi-
cas permanentes es menor del 5%. Pueden ocurrir signos
neurológicos focales en ausencia de metástasis cerebrales
(pero ante su alta frecuencia en el carcinoma indiferen-
ciado de pulmón, siempre hay que descartarlas) (26).

El grado de hiponatremia, y sobre todo, la velocidad
a la que se ha desarrollado, junto con la edad y estado
general previo del enfermo, son los factores determi-
nantes de la gravedad de los síntomas. El desarrollo
agudo, en pocas horas, de una hiponatremia no muy
marcada, causa un cuadro clínico de gravedad, ya que la
capacidad de las neuronas para “expeler” partículas
osmóticamente activas, evitando así la tumefacción
cerebral requiere un tiempo más prolongado. Este
mecanismo de protección cerebral es muy efectivo en la
hiponatremia crónica (desarrollo en días o semanas),
permitiendo tolerar cifras de sodio de unos 110 mEq/L.

Para hacer el diagnóstico de SIADH, deben cumplir-
se ciertos criterios (27). El paciente debe tener:

—Hiponatremia (Na sérico <130 mEq/L)
—Osmolaridad plasmática disminuida (<270 mOs/ kg)
—Osmolaridad urinaria + de 150 mmol/kg mayor

que la plasmática (usualmente 500 mOs/kg o mayor)
—Hipernatriuria (>20 mEq/L), sin tratamiento diuré-

tico
—Niveles altos de ADH en sangre*
—Prueba de sobrecarga acuosa anormal**
El paciente además debe tener una función renal,

suprarrenal y tiroidea normal, así como un volumen
extracelular normal (ausencia de edemas y tensión arte-
rial normal, en reposo o con los cambios posturales).

(*) Las concentraciones de ADH, por RIA, permane-
cen anormalmente altas con unos niveles de osmolari-
dad plasmática que normalmente inhiben la liberación
de ADH, si bien no es una prueba disponible rutinaria-
mente (por lo que no es imprescindible para el diagnós-
tico).

(**) Es peligroso realizar la prueba de sobrecarga en
pacientes con Na <125 mEq/L, por lo que no es reco-
mendada para confirmar el diagnóstico de SIADH.
Con cifras de sodio algo mayores, esta prueba puede
ser útil para poner de manifiesto un SIADH clínica-
mente oculto.

También es importante obtener una lista completa de
los medicamentos que está tomando el paciente, pues
ciertas drogas pueden disminuir la excreción de agua
libre, bien actuando sobre los túbulos renales, o indu-
ciendo la producción de ADH: se incluye la morfina,
ciclofosfamida, vincristina, clorpropamida, amitriptilina
y clofibrato.

Hay que plantear el diagnóstico diferencial con otras
causas de SIADH no neoplásicas, como infecciones res-
piratorias, TB, meningitis, traumatismos craneoencefá-
licos, y ciertos fármacos, como la ciclofosfamida, la
vincristina, la clorpromazina, la morfina, etc.

Conviene hacer, ante todo enfermo tumoral que pre-
sente cifras bajas de Na, una evaluación de diversas
causas añadidas que pueden ser causa de hiponatremia,
para realizar tratamiento específico. Asimismo, descar-
tar posibles causas de liberación de la ADH, no mera-
mente tumoral, como el estrés, el dolor, patología pul-
monar o del SNC asociadas, o fármacos. Si alguna de
estas causas está presente en un paciente con SIADH y
enfermedad maligna, deben tratarse en un esfuerzo por
controlar la hiponatremia.

Y viceversa, ante un paciente con un SIADH “idio-
pático” tradicionalmente se recomienda realizar una
búsqueda exhaustiva de un posible tumor de células
pequeñas de pulmón, que incluya, probablemente, un
estadiaje completo, con CT toracoabdominal y posible-
mente broncoscopia. Quizá una excepción sean los
pacientes ancianos, donde el SIADH tiene un curso más
benigno, y en los que en la mayoría de los caos están
relacionados con patología pulmonar no tumoral (28):
probablemente sólo requieren historia médica, farmaco-
lógica exhaustiva y radiografía de tórax.

TRATAMIENTO

En el tratamiento de cualquier hiponatremia, el pri-
mer paso es valorar el estado del volumen extracelular.
Los casos de hipervolemia suelen responder bien a res-
tricción hídrica, mientras que por el contrario, los casos
de hipovolemia requieren en primer lugar sal y suple-
mentos de agua. Puede ser difícil distinguir entre casos
de hipovolemia y de SIADH leves; algunos autores (29)
utilizan un protocolo de tratamiento con 1 litro de S.
salino iv al día x 2 días; si el Na sérico aumenta más de
5 mEq/L, es consistente con hiponatremia hipovolémica
por pérdida renal de sal; mientras que si aumenta menos
de 5 mEq/L es consistente con SIADH. Este protocolo
es útil en todos los casos excepto en casos de severa
hipovolemia e hipotensión postural, que requieren
mayor suplemento de Na.
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Cuando se ha hecho el diagnóstico de SIADH, el tra-
tamiento dependerá de la causa, del nivel de sodio
alcanzado, y la gravedad de los síntomas y los signos
clínicos.

En el SIADH asociado a tumores, un punto funda-
mental es el tratamiento del cáncer subyacente (bien
quimioterapia en el carcinoma microcítico de pulmón,
cirugía o radioterapia, cuando estén indicadas, como en
el caso de metástasis cerebrales), obteniéndose la desa-
parición del síndrome si se alcanza la RC. El SIADH
secundario a patología intracraneal suele ser transitorio
y ceder por sí mismo; el secundario a patología pulmo-
nar no tumoral, cede con el tratamiento etiológico. En el
caso de hiponatremia secundaria a fármacos, el cuadro
se resuelve al suspender la administración del mismo.

1. Tratamiento de casos leves. En pacientes con
hiponatremia discreta, el tratamiento es la restricción de
líquidos, a 500 mL/día (o la pérdida urinaria diaria más
500 mL/d), con lo que la natremia se irá recuperando
gradualmente (7 a 10 días). Esto plantea problemas a la
hora del tratamiento citostático con fármacos como la
ciclofosfamida, que requieren una hidratación marcada:
se requiere un balance estricto, y utilizar, según éste,
suero salino fisiológico, furosemida y reemplazamiento
de electrolitos.

2. Tratamiento de casos graves. En caso de manifes-
taciones clínicas graves (crisis convulsivas y coma, fun-
damentalmente), y con hiponatremia severa (<125
mEq/L), la meta del tratamiento es iniciar y mantener
una rápida diuresis de agua libre con furosemia iv (1
mg/kg de peso); junto con reemplazamiento horario del
Na y K perdidos en la orina. Usualmente esto puede
conseguirse administrando suero salino fisológico
(0,9%) y añadiendo suplementos de Na y K, o sólo si
hay estado mental alterado o crisis, con suero salino
hipertónico al 3% más furosemida cada 4 horas (con
cuidado por la posibilidad de precipitar una insuficien-
cia cardiaca). Para algunos autores, este tratamiento
debería llevarse a cabo en UCI. El aumento de las cifras
de Na en sangre debe ser <1-2 mmol/L/h, y nunca
mayor de 8 mmol/L en las primeras 24 horas, ante el
riesgo de desarrollar mielinosis central pontina (la pre-
sentarán más de un 60% de pacientes con rápida correc-
ción de la hiponatremia, que se manifiesta por un dete-
rioro neurológico del paciente tras 3-4 días en que
presentó mejoría inicial clínica: puede presentar cam-
bios en la conducta, mutismo acinético, o en casos gra-
ves, parálisis pseudobulbar o cuadriparesia), con alta
mortalidad. La RM se ha mostrado especialmente útil
para su diagnóstico. Los pacientes con mayor riesgo
para desarrollar este síndrome son aquéllos con más de
dos días de una hiponatremia severa y corrección rápida
(mayor de 20 mEq/L al día).

3. Tratamiento crónico. El punto principal del trata-
miento crónico es la restricción hídrica a 500-1.000
ml/d. Cuando esta medida aislada no es eficaz, puede
utilizarse la demeclociclina (300-600 mg/12 h), en
pacientes sin enfermedad hepática. La demeclociclina

inhibe la acción de la ADH en los túbulos renales, cau-
sando una “diabetes insípida nefrogénica” (pérdida de
agua libre), permitiendo una restricción menos rígida en
la ingesta de líquidos. El inicio de acción puede ser >1
semana. El litio también se ha utilizado para inhibir la
acción de la ADH a nivel renal, pero sus resultados son
menos regulares, y tiene mayores efectos adversos. La
urea (30 mg/d en 100 ml de jugo de naranja) puede
administrarse sin requerir restricción hídrica adicional,
pues causa una pérdida de agua libre de unos 1.500
ml/d, y no tiene los efectos secundarios (nefro- o hepa-
to-toxicidad, ni sobrecrecimiento bacteriano) de los dos
medicamentos anteriores.

OTRAS EMERGENCIAS METABÓLICAS

ACIDOSIS LÁCTICA

La acidosis láctica es una emergencia metabólica
debida a la acumulación de ácido láctico en sangre; esta
complicación metabólica es poco frecuente, pero poten-
cialmente severa y generalmente de mal pronóstico y
con mala evolución.

Se distinguen dos grandes grupos:
—Tipo A: debido a una insuficiente liberación de oxí-

geno para las demandas tisulares (hipoxia hística), casi
siempre secundaria a situaciones de shock o sepsis; 

—Tipo B: donde la hipoxia hística no tiene una rela-
ción directa con la patogenia y pueden estar asociadas a
diferentes enfermedades como la diabetes, insuficiencia
renal y hepática, infección, cáncer, pancreatitis, o ser
secundarias a fármacos o tóxicos, y también relacionar-
se con enfermedades hereditarias.

La acidosis láctica asociada a neoplasia, sin eviden-
cia clínica de insuficiencia circulatoria o hipoxemia, es
poco frecuente, y la mayoría de los casos han sido des-
critos en pacientes con tumores hematológicos, sobre
todo leucemias o linfomas coincidiendo con el inicio de
la progresión de la enfermedad y casi siempre con
extensa afectación metastática hepática. Escasos son los
casos descritos en tumores sólidos (31). Ante una hipo-
xia tisular, se produce un aumento en la glucólisis, en
condiciones anaeróbicas, dando como metabolito final
el lactato y de la misma forma la hipoxia agravará su
eliminación hepática y renal. Por lo tanto, el acumulo de
lactato es debido a un aumento en su producción y una
disminución en su catabolismo.

Si la acidosis láctica es secundaria a una situación de
shock, los signos y síntomas de ésta dominarán el cua-
dro, con curso fulminante, colapso cardiovascular irre-
versible y acidosis en aumento, con una mortalidad del
90%.

En los casos que la hipoxia de los tejidos no es la
principal responsable, la sintomatología puede atribuir-
se fácilmente al trastorno metabólico, siendo ésta ines-
pecífica y variable, aunque típicamente se presenta con
hiperventilación e hipotensión, además de posible debi-
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lidad, anorexia, taquicardia, náuseas y vómitos, estupor,
cianosis periférica y evolucionar al shock franco cuando
empeora la acidosis.

Debido a su escasa incidencia en pacientes con cán-
cer, deben siempre descartarse otras causas de acidosis
láctica potencialmente tratables.

El diagnóstico de certeza se establece por los estu-
dios de laboratorio. La cuantificación de lactato muestra
niveles superiores a 4 mmol/l (2 mEq/L), aunque la
mejor medida de laboratorio para detectar el lactato es
el estudio del anion gap de los electrolitos séricos que
estará aumentado, una vez excluida la uremia, cetosis y
la ingesta de tóxicos (salicilatos o metanol). Habitual-
mente el pH está disminuido (<7,37) por aumento del
lactato en sangre, aunque en estadios iniciales éste pue-
de estar normal o aumentado.

El pronóstico es ominoso. Sin embargo, el pronóstico
está determinado generalmente por la enfermedad sub-
yacente y no por la acidosis propiamente.

El tratamiento debe basarse en la restauración de la
perfusión y conseguir una oxigenación adecuada,
debiendo administrarse bicarbonato para corregir la aci-
dosis grave.

En casos de acidosis tipo B, el tratamiento debe
basarse en el tratamiento de la neoplasia subyacente; y
en los casos menos graves, es muy controvertido el
empleo de bicarbonato, llegando a comunicarse un
aumento en los niveles de lactato y dióxido de carbono.
El tratamiento con bicarbonato, en caso de establecerse
ha de ser lento, ya que por los quimiorreceptores perifé-
ricos se puede producir una hipoventilación que dismi-
nuya aún más el pH y provoque hipercapnia, atravesan-
do el dióxido de carbono la barrera hematoencefálica
con mayor rapidez, haciendo más ácido el LCR y em-
peorando los síntomas neurológicos. Se desplazaría a la
izquierda la curva de disociación de hemoglobina,
aumentando su afinidad por el oxígeno, y disminuyendo
todavía más la oxigenación de los tejidos. Si la acidosis
es grave, o no se puede corregir la causa (neoplasias
avanzadas) se debe utilizar el tratamiento sintomático.
No existe ningún estudio que demuestre un aumento en
la supervivencia de estos pacientes.

HIPOGLUCEMIA

La etiología más frecuente de hipoglucemia en pacien-
tes con cáncer es la ingesta de antidiabéticos orales o el
tratamiento con insulina por una diabetes mellitus cono-
cida, en un paciente que en ese momento precisa de unas
dosis menores, al cambiar sus hábitos de alimentación
por falta de apetito (frecuente durante los tratamientos
activos) o en etapas avanzadas de la enfermedad.

Clásicamente se menciona a los insulinomas como
productores de hipoglucemia, pero se trata de tumores
raros. Además de la hipoglucemia que se presenta espe-
cíficamente en las neoplasias endocrinológicas (insuli-
nomas, que comprenden hasta un 10% de los casos de

hiperinsulinismo), otras neoplasias no endocrinas pue-
den ocasionar hipoglucemia, en ocasiones graves, y es
en estos casos cuando hablamos de hipoglucemia para-
neoplásica (32).

Estos tumores tienden a ser grandes, con frecuente
invasión hepática (a diferencia de los insulinomas que
suelen ser de pequeño tamaño), y suele tratarse de
tumores mesenquimales en el 50% de los casos (meso-
teliomas, fibrosarcomas, hemangiopericitomas) y hepa-
tomas en un 25%. Rara vez se trata de carcinomas
suprarrenales (5-10%) o del tracto gastrointestinal (5-
10%). El mesotelioma es el tumor que más frecuente-
mente presenta hipoglucemia como síntoma de presen-
tación, sobre todo los de localización abdominal.

Se han sugerido varios mecanismos etiológicos para
la hipoglucemia relacionada con el cáncer:

1. En el momento actual se cree que el mecanismo
más probable es la producción por el tumor de sustan-
cias con actividad insulin-like: somatomedina A y C,
sintetizadas en condiciones normales por el hígado y
factores de crecimiento insulin-like (IGF-I e IGF-II),
con acciones biológicas similares a la insulina, pero de
estructura distinta a ésta (33). Aproximadamente el 40%
de pacientes con cáncer e hipoglucemia sintomática han
mostrado niveles elevados en plasma de sustancias con
actividad insulin-like.

2. También puede participar un fallo en los mecanis-
mos contrarreguladores con disminución de la respuesta
hiperglucemiante con secreción disminuida de gluca-
gón, hormona adrenocorticotropa (ACTH) o glucocor-
ticoides. No parece constituir una causa independiente
de hipoglucemia.

3. Otros mecanismos, como la utilización excesiva
de glucosa por el tumor o la infiltración hepática masiva
(quizá en estos casos están disminuidas la glucogenoli-
sis y la gluconeogénesis), por sí solos no parecen sufi-
cientes para causar hipoglucemia, probablemente la
combinación de ambos mecanismos (catabolismo acele-
rado y producción disminuida) es lo que podría producir
hipoglucemia (22).

4. Pueden detectarse hipoglucemias erróneas por un
artefacto, en pacientes con leucemias agudas. Los blas-
tos consumen la glucosa del plasma mientras están en el
tubo de muestras.

Se considera hipoglucemia una cifra de glucosa en
plasma en el adulto inferior a 40-50 mg/dl. Los sínto-
mas de la hipoglucemia (debilidad, mareo, sudoración,
náuseas) pueden desarrollarse lentamente hasta llegar a
sintomatología neurológica grave: estupor, coma, agita -
ción y ocasionalmente crisis focales. La detección de
hipoglucemia notable durante estas crisis lleva al diag-
nóstico. La hipoglucemia asociada a cáncer suele ocu-
rrir tras el ayuno o ejercicio físico, la hipoglucemia
postpandrial no suele ser parte del síndrome. En la fase
inicial los síntomas suelen presentarse por la mañana
tras el ayuno nocturno.

Aunque el tratamiento de elección es el específico, la
mayoría de los pacientes son subsidiarios de medidas
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sintomáticas: administración de glucosa y, a veces, cor-
ticoides. El tratamiento inicial con infusión de glucosa
iv (25-50 ml al 50% y luego glucosado al 10%) controla
los síntomas agudos y suministra unas medidas tempo-
rales mientras se realizan otros tratamientos específicos.
Se deben mantener cifras de glucemia por encima de 60
mg/dl.

No existe tratamiento fisiopatológico eficaz que blo-
quee la liberación de insulina o su actividad ni que actú-
en sobre las sustancias insulin-like. Los citostáticos para
células de los islotes no tienen efecto sobre la produc-
ción de sustancias insulin-like. Si la hipoglucemia es
secundaria al propio tumor y el tratamiento específico
no es posible, puede ser necesario tratar los síntomas de
hipoglucemia, a veces graves, con corticoides a dosis
altas o glucagón (0,5-1 mg intravenoso, intramuscular o
subcutáneo) que pueden proporcionar un alivio sinto-
mático. Se ha utilizado en algún caso infusión continua
de glucagón con bomba portátil de infusión. Hay pocos
datos sobre su efectividad a largo plazo.

En caso de insulinoma está indicada la resección si es
benigno o diazóxido en caso de contraindicación quirúr-
gica. La quimioterapia con estreptozotocina y 5-fluo-
rouracilo en insulinomas malignos alcanza repuestas de
hasta el 60%. En los sarcomas o mesoteliomas se puede
intentar quimioterapia o radioterapia, aunque suelen ser
casos avanzados.

HIPERGLUCEMIA

Una glucemia >140 mg/dl sugiere una tolerancia a la
glucosa disminuida.

La etiología más común de hiperglucemia en pacien-
tes oncológicos es la diabetes mellitus. Otras situacio-
nes pueden provocar hiperglucemia como la administra-
ción exógena de glucosa (p. ej., nutrición parenteral
total), y el uso, muy frecuente en Oncología, de cortico-
esteroides. Estos fármacos se utilizan como antieméti-
cos en pacientes que reciben quimioterapia, en la pre-
medicación en caso de tratamiento con taxanos, en el
tratamiento de algunas complicaciones oncológicas
(metástasis cerebrales, compresión medular) y también
como fármacos coadyuvantes en la analgesia. Otras
causas poco frecuentes de hiperglucemia son algunos
tumores endocrinos gastrointestinales (glucagonoma,
somatostatinoma) y el feocromocitoma, que se asocian
con intolerancia a la glucosa. El glucagonoma se carac-
teriza por la asociación de intolerancia a la glucosa (dia-
betes leve), eritema necrolítico migratorio y pérdida de
peso. En el somatostatinoma se asocia diabetes leve,
esteatorrea, colelitiasis y tumor pancreático. La hiper-
glucemia puede detectarse como signo acompañante en
el síndrome de secreción ectópica de ACTH. La produc-
ción ectópica por parte de algunos tumores de ACTH, la
cual es normalmente segregada por la hipófisis, ocasio-
na el llamado síndrome de Cushing.

De todos los casos de síndrome de Cushing, el 68%

son de origen hipofisario, 17-27% son de causa adrenal
y 5-15% son ectópicos. El carcinoma microcítico de
pulmón es el tumor más frecuentemente asociado a sín-
drome de Cushing (4,8-19%) (35), y el 50% de los sín-
dromes de Cushing ectópicos se asocian con este tumor.
Con menos frecuencia se asocia a otros tumores como
los carcinoides bronquiales y tímicos, timomas y tumo-
res pancreáticos de los islotes.

Generalmente los pacientes con hiperglucemia están
asintomáticos. En casos graves tienen síntomas típicos
de diabetes (polidipsia, polifagia, poliuria, visión borro-
sa, cansancio).

El síndrome de Cushing ectópico se presenta con
hipocaliemia, alcalosis, hiperglucemia, hipertensión,
edema y fatiga muscular. Excepto en tumores indolen-
tes, otras características del exceso de cortisol como la
obesidad central, cara de luna, estrías, hirsutismo, gene-
ralmente no son evidentes, porque la evolución de la
enfermedad a veces es muy corta y la hiperfunción
adrenal tiene que estar presente por periodos largos de
tiempo antes de que los rasgos clínicos aparezcan.

El diagnóstico de este síndrome precisa la presencia
de cortisol libre en orina (>100 µg/dl), cortisol en plas-
ma >10 µg/dl, concentración en plasma de ACTH
>200 picog/dl y cortisol en plasma a las 8 de la maña-
na >5 µg/dl después de supresión con dosis altas de
dexametasona (2 mg/6 h durante 2 días o una dosis
simple de 8 mg a media noche). Antes de llegar a este
diagnóstico deben ser excluidas otras causas que pro-
ducen hiperglucemia, hipocaliemia, alcalosis hipoca-
liémica, edema y fatiga muscular.

El tratamiento es similar al de la diabetes mellitus: en
hiperglucemias leves sólo dieta, en moderada, anti-
diabéticos orales y en grave, insulina. Hay que tener
especial atención con pacientes diabéticos, de edad
avanzada y en tratamiento con esteroides, por el elevado
riesgo de descompensación. El tratamiento del síndro-
me de Cushing ectópico es el tratamiento específico del
tumor que lo ocasiona, aunque en algunos se necesita
corregir el hipercorticismo, utilizando sustancias inhibi-
doras de la glándula suprarrenal (aminoglutetimida,
ketoconazol) (36).

FALLO SUPRARRENAL AGUDO

El fallo cortical suprarrenal es raro en la población
general, pero puede ser más frecuente en pacientes con
cáncer. El reconocimiento de este síndrome es muy
importante porque pone en peligro la vida del paciente y
porque el tratamiento adecuado puede resolver el cua-
dro clínico.

La etiología de la insuficiencia cortical suprarrenal
puede ser debida tanto a enfermedades propias de la cor-
teza como a enfermedades del eje hipotálamo-hipofisa-
rio (37). En pacientes con cáncer puede ocurrir en metás-
tasis suprarrenales, que es una localización frecuente en
cáncer de mama (58%), pulmón (42%), melanoma
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maligno (50%) y linfomas no Hodgkin (25%). Algunos
fármacos, utilizados para el tratamiento del cáncer, pue-
den producir fallo suprarrenal (38): la aminoglutetimida,
aunque es raro a las dosis habituales de 500 mg, el aceta-
to de medroxiprogesterona en pacientes en los que se
prolonga el tratamiento más de 2 años, altas dosis de
ketoconazol y el tratamiento crónico con corticoesteroi-
des. La administración de esteroides a dosis altas, como
pauta antiemética, produce temporalmente supresión de
la función cortical suprarrenal. La insuficiencia suprarre-
nal de causa hipofisaria puede producirse de forma agu-
da por hemorragia súbita en un tumor hipofisario grande
y constituye una urgencia grave.

Las manifestaciones clínicas son debidas a la defi-
ciente actividad glucocorticoide y mineralcorticoide, y
dependen de la causa y de la rapidez en su instauración.

Es raro el origen neoplásico. La mayoría de los cua-
dros de insuficiencia suprarrenal observados en pacien-
tes neoplásicos tienen origen yatrógeno: aparecen tras la
retirada de un tratamiento con corticoides que se ha
mantenido mucho tiempo. El uso reciente de corticoeste-
roides debe ser recordado cuidadosamente. Debe tenerse
un alto índice de sospecha cuando ocurre un rápido dete-
rioro inespecífico. En la insuficiencia propiamente corti-
cal, en general la clínica no se hace manifiesta hasta que
se destruye más del 90% de la glándula, salvo que con-
curran situaciones de estrés (39). Gracias a la práctica de
exploraciones como la TAC o la RM, ha aumentado la
posibilidad de diagnóstico de este síndrome. Aproxima-
damente el 20% de pacientes con metástasis suprarrena-
les desarrollaron síntomas de insuficiencia suprarrenal.

En el fallo cortical suprarrenal agudo primario (crisis
addisoniana) predomina en la presentación clínica el
shock hipovolémico, fiebre y taquicardia. El fallo
suprarrenal crónico se presenta con debilidad general,
pérdida de peso, hipotensión ortostática, anorexia, náu-
seas y vómitos (90%), mialgias, cambios en la pigmen-
tación de las membranas mucosas y dolor abdominal.
La hiperpigmentación está presente en sólo el 50% de
los casos con insuficiencia aguda. Si estos síntomas
aparecen en un paciente neoplásico sometido a una
situación de estrés médico o quirúrgico, puede ser muy
orientativo para el diagnóstico. Los síntomas inespecífi-
cos hacen el diagnóstico particularmente difícil en
pacientes con cáncer.

El paciente con insuficiencia hipofisaria aguda pre-
sentará cefalea acusada, vómitos y frecuentemente pér-
dida aguda del campo visual.

El diagnóstico se establece con el test de estimula-
ción de la ACTH. Las anormalidades de laboratorio son
hiponatremia (sodio raramente menor de 120 mEq/L),
hiperpotasemia (potasio raramente mayor de 7 mEq/L),
hipercalcemia, hipoglucemia, acidosis metabólica mo-
derada y azotemia. Si el fallo suprarrenal es agudo, los
electrolitos séricos pueden ser normales con signos y
síntomas inespecíficos. El diagnóstico de laboratorio en
la insuficiencia suprarrenal primaria muestra hallazgos
relacionados con deficiencia de glucocorticoides y

mineralcorticoides. En el 90% de los casos existe hipo-
natremia, hipovolemia, elevación de urea y aumento de
la concentración de sodio en orina, también la hiperca-
liemia está presente en el 60% de los casos. Ocasional-
mente aparece hipercalcemia e hipoglucemia. En el
fallo suprarrenal secundario la actividad mineralcorti-
coide está mejor preservada, la hiponatremia está pre-
sente pero los pacientes presentan intoxicación por agua
y los niveles de potasio están menos aumentados. Las
anormalidades electrocardiográficas aparecen en un
50% de casos e incluyen taquicardia sinusal, bajos vol-
tajes, ondas T planas o invertidas, prolongación del
intervalo QT, y signos de hiperpotasemia. La confirma-
ción del diagnóstico se hace con el test de estimulación
con ACTH (no en casos con shock), que consiste en
administrar por vía iv 0,25 mg de ACTH sintética, tras
determinar la cifra de cortisol basal en plasma. Si a los
60 minutos de la estimulación, las cifras de cortisol se
incrementan menos de 5-7 mg/dl se considera patológi-
co y se confirma el diagnóstico de insuficiencia supra-
rrenal. La determinación de ACTH en plasma diferen-
ciará entre fallo suprarrenal primario o secundario,
encontrando bajos niveles en fallos secundarios. El
diagnóstico por imagen con TAC o resonancia magnéti-
ca permite detectar tumores o metástasis, tanto a nivel
suprarrenal como hipofisario.

La decisión de iniciar el tratamiento a veces se basa
sólo en la sospecha clínica, sin tener todavía confirma-
ción por resultados del laboratorio. El tratamiento
debe iniciarse antes de tener los resultados de labora-
torio si hay inestabilidad hemodinámica. Se trata con
hidrocortisona. Los cuadros agudos requieren su admi-
nistración intravenosa durante los primeros días. El
objetivo es corregir el volumen intravascular adminis-
trando corticoesteroides. Se debe administrar fluidote-
rapia, previa confirmación de adecuada función renal,
que permita rehidratación. El déficit de agua con fre-
cuencia excede el 6% del peso corporal. Se administra
hidrocortisona 200 mg intravenosamente durante 10
minutos, con subsiguientes dosis de 200 mg adminis-
trados durante 10 minutos cada 8 horas. Se administra
suero salino para corregir la deshidratación (2 a 4
litros el primer día), y continuar administrando corti-
coides como se ha comentado antes. Esta pauta cubre
el déficit mineralcorticoide, y el cuadro suele mejorar
en 24-48 horas. A partir de entonces hay que bajar el
ritmo de hidratación según el balance del paciente, e
iniciar una pauta de reducción de corticoides. Una vez
estable, los corticoesteroides pueden ser administrados
oralmente con una dosis diaria de mantenimiento de
20 mg de hidrocortisona por la mañana y 10 mg por la
tarde. Las dosis se ajustaran de acuerdo con el estado
clínico y los electrolitos del paciente. Los mineralcor-
ticoides pueden ser sustituidos con fludrocortisona 0,1
a 0,3 mg oralmente diarios ajustando de acuerdo a los
síntomas, niveles de electrolitos séricos y presión san-
guínea. Puede haber una respuesta a los glucocorticoi-
des solos y algunos pacientes responden bien a dexa-
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metasona sola (dosis inicial 20 mg). Los pacientes
deben ser avisados de que podrían necesitar dosis
extras en ciertas situaciones. En condiciones de estrés,
tales como cirugía o infecciones, las dosis de cortico-
esteroides deben ser incrementadas. En el caso de
insuficiencia por causa hipofisaria puede plantearse el
tratamiento quirúrgico.
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SÍNDROME DE LA VENA CAVA SUPERIOR

El Síndrome de la Vena Cava Superior (SCVS) es la
manifestación clínica de la interrupción del flujo san-
guíneo a través de la Vena Cava Superior (VCS). Los
síntomas característicos pueden aparecer rápidamente o
de forma gradual cuando la VCS se ve comprimida,
invadida o trombosada por procesos que tienen lugar en
el mediastino superior. La primera descripción patoló-
gica de oclusión de la VCS, en un paciente con aneuris-
ma aórtico sifilítico, data de 1757 (1). En 1954,
Schechter revisó 274 casos debidamente documentados
de SVCS descritos en la literatura; 40% de ellos esta-
ban causados por aneurismas sifilíticos o mediastinitis
tuberculosa (2). Esas entidades han desaparecido prác-
ticamente en nuestros días y el cáncer de pulmón es
ahora el proceso responsable en aproximadamente el
70% de los pacientes con SVCS. En Estados Unidos se
estima que unas 15.000 personas al año desarrollan
SVCS (3).

ANATOMÍA Y FISIOPATOLOGÍA

La VCS es el principal vaso que drena la sangre
venosa procedente de la cabeza, el cuello, las extremi-
dades superiores y la parte superior del tórax. Se locali-
za en el mediastino medio y está rodeada de estructuras
relativamente rígidas, como el esternón, la tráquea, el
bronquio derecho, la aorta, la arteria pulmonar y los
ganglios linfáticos perihilares y paratraqueales. La VCS
se extiende desde la unión de los troncos venosos bra-
quiocefálicos derecho e izquierdo hasta la aurícula dere-
cha, con una longitud de 6-8 cm. Los 2 cm distales de la
VCS se encuentran dentro del saco pericárdico, con un
punto de fijación relativa de la vena cava al repliegue

pericárdico. La vena ácigos, el principal vaso auxiliar,
entra en la VCS por detrás, justo por encima del replie-
gue pericárdico. La anchura de la VCS es de 1,5 ó 2 cm
y mantiene la sangre a baja presión. La VCS presenta
una pared delgada, moldeable y fácilmente comprimi-
ble, siendo vulnerable a cualquier proceso invasivo que
tenga lugar en sus proximidades. La VCS está rodeada
completamente por cadenas de ganglios linfáticos que
drenan todas las estructuras de la cavidad torácica dere-
cha y la parte inferior izquierda del tórax. La vena áci-
gos auxiliar se ve también amenazada por el engrosa-
miento de los ganglios paratraqueales. Otras estructuras
críticas del mediastino, como los bronquios principales,
el esófago y la médula espinal, pueden verse afectadas
por el mismo proceso causante de la oclusión de la VCS
(4-6).

Cuando la VCS se ve parcial o totalmente ocluida,
puede formarse una extensa circulación venosa colate-
ral. El sistema venoso ácigos es la principal ruta alterna-
tiva. Carlson (7) observó que los perros no podían
sobrevivir a la brusca ligadura de la VCS por debajo del
nivel de la vena ácigos, pero sí toleraban la ligadura de
la VCS por encima de ella. Consiguió obstruir con éxito
la VCS y la vena ácigos en operaciones realizadas en
dos etapas, presumiblemente con el fin de dejar tiempo
para que se formaran vasos colaterales. Otros sistemas
colaterales son las venas mamarias internas, las venas
torácicas laterales, las venas paraespinales y la red
venosa esofágica. Las ventas subcutáneas son rutas
importantes y su dilatación en el cuello y el tórax es un
hallazgo físico típico del SVCS. Pese a la formación de
esas rutas colaterales, la oclusión de la VCS provoca
casi siempre un aumento de la presión venosa en el
compartimento superior, habiéndose registrado presio-
nes venosas de hasta 200 y 500 cm H2O en casos seve-
ros de SVCS (8).
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ETIOLOGÍA Y CURSO NATURAL

El síndrome suele aparecer bruscamente y progresa
con los síntomas típicos. El análisis de los datos proce-
dentes de tres series (Tabla I) indicó que la disnea es el
síntoma más frecuente, (9-11) dándose en el 63% de los
pacientes con SVCS. El 50% de los pacientes declaró
una sensación de presión en la cabeza y edema facial.
Otras quejas fueron tos (24%), hinchazón de brazos
(18%), dolor torácico (15%), y disfagia (9%). El hallaz-
go físico más característico fue la distensión venosa del
cuello (66%) y la pared torácica (54%), edema facial
(46%), plétora (19%) y cianosis (19%). Esos síntomas
pueden agravarse cuando la persona se inclina hacia
delante, se agacha o se tumba. 

La enfermedad maligna es la causa más frecuente de
SVCS. El porcentaje de pacientes en diferentes series
con un diagnóstico confirmado de cáncer varía entre el
78 y el 86% (Tabla II). El cáncer de pulmón se diagnos-
ticó en el 65% de los 415 pacientes analizados en esas
series (4,10-12). Armstrong y Pérez (9) realizaron un
análisis retrospectivo de 4.100 casos tratados por un
carcinoma broncogénico entre 1965 y 1984, e identifi-
caron a 99 pacientes (2,4%) con SVCS. Salsali observó

SVCS en el 4,2% de 4.960 pacientes con cáncer de pul-
món; el 80% de los tumores inductores de SVCS afecta-
ban al pulmón derecho (13). El cáncer de pulmón de
células pequeñas es el subtipo histológico más frecuente
(Tabla III), encontrándose en el 38% de los pacientes
que tenían cáncer de pulmón y SVCS. En 6 grandes
series de cáncer de células pequeñas, entre el 9 y el 19%
de los pacientes presentaban SVCS (14-19) (Chan, 1997
#4). El segundo subtipo histológico más frecuente es el
carcinoma de células escamosas, que se encuentra en el
26% de los pacientes con cáncer de pulmón y SVCS.

La causa del SVCS en el 8% de los pacientes perte-
necientes a esas series fue un linfoma con afectación
del mediastino (véase la Tabla II). Armstrong y Pérez
(9) encontraron SVCS en el 1,9% de 952 pacientes con
linfoma. Pérez-Soler (20) identificó 36 casos (4%) de
SVCS en 915 pacientes con linfoma no Hodgkin
(LNH) tratados en el M.D. Anderson Cancer Center.
Veintitrés pacientes (64%) presentaban un linfoma
difuso de células grandes, 12 (33%) tenían un linfoma
linfoblástico y en otro paciente se diagnosticó un linfo-
ma folicular de células grandes. De los pacientes con
linfoma difuso de células grandes y linfoma linfoblásti-
co, el 7 y el 21% tenían SVCS, respectivamente. En
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TABLA II

PRINCIPALES DIAGNÓSTICOS PATOLÓGICOS
EN EL SÍNDROME DE LA VENA CAVA SUPERIOR

Bell (11) Schraufnagel (4) Parish (10) Yellin (12) Total

159 pac. (%) 107 pac. (%) 86 pac. (%) 63 pac. (%) 415 pac. (%)

Diagnóstico histológico
Cáncer de pulmón 129 (81) 67 (63) 45 (52) 30 (48) 271 (65)
Linfoma 3 (2) 10 (9) 8 (9) 13 (21) 34 (8)

Otros carcinomas
(primarios o metastásicos) 4 (3) 14 (13) 14 (16) 8 (13) 40 (10)

No-neoplásico 2 (1) 16 (15) 19 (22) 11 (18) 50 (12)
Sin diagnosticar 21 (13) 21 (5)

TABLA I

SVCS: SÍNTOMAS HABITUALES Y HALLAZGOS FÍSICOS
EN EL SÍNDROME DE LA VENA CAVA SUPERIOR

Pacientes Hallazgos Pacientes

Síntomas afectados* (%) físicos afectados* (%)

Disnea 63 Distensión venosa del cuello 66
Edema facial/presión craneal 50 Distensión venosa de la pared torácica 54
Tos 24 Edema facial 46
Brazos hinchados 18 Cianosis 20
Dolor torácico 15 Plétora facial 19
Disfagia 9 Edema de brazos 14

*Análisis basado en datos de 370 pacientes (9-11).



una serie de pacientes con linfoma mediastínico pri-
mario de células B con esclerosis, el SVCS estaba pre-
sente en el 57% de los pacientes (21). El linfoma de
Hodgkin suele afectar al mediastino, pero rara vez cau-
sa SVCS. Otros carcinomas primarios del mediastino
que causan SVCS son los timomas y los tumores de
células germinales. El cáncer de mama es la enferme-
dad metastásica más común que produce SVCS
(4,10,12). En un informe, el cáncer de mama era la cau-
sa de SVCS en el 11% de los casos (22).

Las causas benignas de SVCS no son tan raras
como se pensó en un principio (9,23). Cuando se reca-
baron datos de hospitales generales, se vio que el
SCVS se debía a causas no oncológicas en hasta el
22% de los pacientes (4,10,12). Parish (10) describió a
19 pacientes con causas benignas de SVCS, y Sch-
raufnage (l4) incluyó a 16 de esos pacientes en su
serie. El 50% de los pacientes que se incluyeron en
ambos estudios tenían un diagnóstico de fibrosis
mediastínica, posiblemente causada por una histoplas-
mosis. Parish (10) publicó 6 casosde trombosis de la
VCS, en cinco de los cuales la trombosis se formó en
presencia de catéteres o marcapasos insertados en el
sistema venoso central. Sculier (24) analizó 24 casos
de SVCS inducidos por un catéter venoso central, 18
de los cuales estuvieron causados por catéteres marca-
pasos. Las derivaciones de LeVeen, los catéteres de
Swan-Ganz y los catéteres de hiperalimentación tam-
bién tenían relación con este síndrome. El creciente
uso de estos dispositivos para la administración de
agentes quimioterapeúticos o para hiperalimentación
contribuyen al desarrollo de SVCS en los enfermos de
cáncer (25).

La oclusión de la VCS en edades pediátricas es
poco frecuente y tiene una etiología diferente. Los fac-
tores responsables en estos casos suelen ser yatrogéni-
cos (26), secundarios a cirugía cardiovascular para el
tratamiento de una cardiopatía congénita, una comuni-
cación ventriculoauricular en niños con hidrocefalia o
cateterismo de la VCS para nutrición parenteral. En un
informe de 175 niños con SVCS, el 70% de las causas
fueron yatrogénicas. De los restantes 53 casos, 37
(70%) estuvieron causados por tumores mediastínicos,
8 (15%) por granuloma benigno, y 4 (7,5%) por ano-

malías congénitas del sistema cardiovascular. Las dos
terceras partes de los tumores causantes de SVCS en la
infancia son linfomas (26,27). De los 16 niños atendi-
dos en el St. Jude Children's Research Hospital c o n
SVCS en el momento de su hospitalización, en 8 se
estableció un diagnóstico de LNH, en 4 leucemia lin-
foblástica aguda, en 2 linfoma de Hodgkin, en uno
neuroblastoma y en otro tumor del saco vitelino (22).
La mayoría de los niños que desarrollaron SVCS en
etapas avanzadas de su enfermedad maligna tenían
tumores sólidos recurrentes (28). Según Issa, el SVCS
estaba causado por fibrosis mediastínica secundaria a
histoplasmosis en 7 (5%) de los 150 pacientes analiza-
dos (27).

PROCEDIMIENTOS DIAGNÓSTICOS

Desde hace mucho tiempo se considera que el síndro-
me de la vena cava superior es una urgencia médica que
puede tener consecuencias fatales (5,23,29). Antigua-
mente lo habitual era administrar radioterapia con frac-
ciones iniciales de altas dosis, a veces incluso antes de
establecer el diagnóstico histológico de la lesión prima-
ria (23,29,30). Los procedimientos diagnósticos, como
broncoscopia, mediastinoscopia, toracotomía o biopsia
de los ganglios linfáticos supraclaviculares, solían evi-
tarse porque se consideraban peligrosos en presencia de
SVCS (5,23). En los últimos diez años, la seguridad de
esos procedimientos invasivos en pacientes con SVCS
ha mejorado considerablemente y el tratamiento moder-
no del SVCS se ha hecho específico desde el principio
(4,31,32). Hoy en día, rara vez se recurre a la irradiación
provisional de emergencia del mediastino, porque puede
dificultar la correcta interpretación del espécimen en casi
la mitad de los pacientes (33).

La identificación clínica del SCVS es sencilla, por-
que los síntomas son típicos y difíciles de confundir.
Las imágenes torácicas muestran una masa en la mayo-
ría de los pacientes. Sólo el 16% de los pacientes estu-
diados por Parish presentaban imágenes torácicas nor-
males (10). Las anomalías radiográficas más comunes
son agrandamiento del mediastino superior y derrame
pleural (Tabla IV). La tomografía computarizada (TC)
facilita información más detallada sobre la SVC, sus tri-
butarios y otras estructuras críticas, como los bronquios
y la médula espinal (34). Esa información adicional es
necesaria porque la afectación de dichas estructuras jus-
tifica una intervención inmediata para reducir la pre-
sión. La flebografía con TC facilita imágenes excelentes
del sitio y la extensión de la oclusión, así como del esta-
do de los vasos colaterales (35). La flebografía helicoi-
dal con TC ha sustituido a la combinación de TC y fle-
bografía digital que se utilizaba antes (36). El papel de
las imágenes obtenidas mediante resonancia magnética
(IRM) no se ha investigado lo suficiente, aunque parece
ser una técnica prometedora, sobre todo por ser una
modalidad nada invasiva (37).
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TABLA III

SUBTIPOS DE CÁNCER DE PULMÓN ASOCIADOS
AL SÍNDROME DE LA VENA CAVA SUPERIOR

Histología Nº de pacientes %

Células pequeñas 142 38
Células escamosas 97 26
Adenocarcinoma 52 14
Células grandes 43 12
Sin clasificar 34 9
Total 370 100



La venografía de contraste facilita información
importante para determinar si la vena cava está total-
mente ocluida o si sigue siendo permeable y está extrín-
secamente comprimida (31,38). Dyet y Moghissi (39)
demostraron con venografía que el 41% de los pacientes
con SVCS tenían una VCS permeable que estaba des-
plazada o afectada, pero no obstruida, por un tumor.
Otro 19% presentaba oclusión de la VCS por debajo de
la vena ácigos, siendo en estos casos adecuada la com-
presión venosa colateral. La venografía es una técnica
útil si se considera un bypass quirúrgico para la vena
cava ocluida (40). Lokich (23) declaró que los venogra-
mas están relativamente contraindicados porque, al ver -
se afectada la integridad de la pared del vaso en presen-
cia de presiones intraluminales elevadas, puede
producirse una hemorragia excesiva en el sitio de la
punción. Sin embargo, no existen evidencias de esa
complicación. Aunque una venografía puede confirmar
el diagnóstico clínico e indicar la anatomía, debe seguir
dándose prioridad a los procedimientos que ayudan a
establecer el diagnóstico histológico. La venografía con
el radionúclido tecnecio-99m es otro método muy poco
invasivo para obtener imágenes del sistema venoso (41-
43). Pese a que las imágenes obtenidas carecen de un
elevado grado de definición, como ocurre con las que se
obtienen mediante venografía de contraste, indican la
existencia o no de permeabilidad y las pautas de flujo.
La circulación colateral puede evaluarse de una manera
general y cuantificarse en cierto grado mediante la
venografía con radionúclidos. La TC con emisión de
fotones únicos de galio (SPECT) puede ser útil en algu-
nos casos (44).

En el 58% de los 107 pacientes estudiados por
Schraufnagel (4), el SVCS apareció antes de establecer-
se el diagnóstico primario. En la tabla V se resumen los
procedimientos diagnósticos empleados en diferentes
estudios. La citología de esputos permitió establecer el
diagnóstico en casi la mitad de los pacientes. El diag-

nóstico citológico es tan exacto como el tisular en el
carcinoma de células pequeñas (45).

La broncoscopia permite obtener células malignas
para su evaluación citológica en la mayoría de los casos
de cáncer de células pequeñas (46). En presencia de
derrame pleural, la toracocentesis estableció el diagnós-
tico de cáncer en el 71% de los pacientes. La biopsia de
un ganglio supraclavicular, especialmente en el caso de
tratarse de un hallazgo sospechoso en la palpación, per-
mitió establecer el diagnóstico en las dos terceras partes
de los intentos realizados. El carcinoma de pulmón de
células pequeñas y el linfoma no Hogdkin suelen afec-
tar a la médula ósea. Una biopsia de la médula ósea pue-
de establecer el diagnóstico y el estadio de estos pacien-
tes. La mediastinoscopia se asocia a una tasa de éxito
diagnóstico muy elevada y una tasa de complicaciones
próxima al 5% (47). Un reciente artículo de Jahangiri y
cols. (48) (34 pacientes) y otro de Mineo y cols. (47)
(80 pacientes) sobre el uso de la mediastinoscopia en
pacientes con SVCS cuyo diagnóstico histológico no
pudo establecerse por medio de técnicas menos invasi-
vas, confirmó la seguridad y el alto valor diagnóstico de
la mediastinoscopia. No se registró ningún caso de mor-
talidad perioperatoria y la eficacia diagnóstica fue exce-
lente.

La técnica transtorácica percutánea (biopsia con aguja
fina guiada por TC) se está convirtiendo en una alterna-
tiva eficaz y segura de la biopsia abierta o mediastinos-
copia (49,50). También se ha referido el éxito diagnósti-
co de la aterectomía transluminal (51). Una toracotomía
se considera diagnóstica cuando todos los demás proce-
dimientos han fracasado.

Ahmann examinó la opinión tradicional de que los
procedimientos diagnósticos conllevan un riesgo con-
siderable, sobre todo el de hemorragia excesiva
(23,29,31). Este autor revisó 843 procedimientos diag-
nósticos invasivos y semiinvasivos y sólo encontró 10
complicaciones declaradas, ninguna de ellas mortales.
Ahmann y otros autores consideraron esas evidencias
mínimas como para afirmar que los procedimientos
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TABLA V

RESULTADO POSITIVO DE LOS PROCEDIMIENTOS
DIAGNÓSTICOS EN PACIENTES CON SÍNDROME

DE LA VENA CAVA SUPERIOR 

Nº de Nº de % de
procedimientos positivos positivos

Citología de esputo 59 29 49
Toracocentesis 14 10 71
Biopsia de médula ósea 13 3 23
Biopsia de ganglio linfático 95 64 67
Broncoscopia 124 65 52
Mediastinoscopia 105 95 90
Toracotomía 49 48 98

TABLA IV

HALLAZGOS RADIOGRÁFICOS DEL TÓRAX EN 86
PACIENTES CON SÍNDROME DE LA VENA CAVA SUPERIOR 

Pacientes
Hallazgo Nº %

Engrosamiento del mediastino
superior 55 64

Derrame pleural 22 26
Masa hiliar derecha 10 12
Infiltrados bilaterales difusos 6 7
Cardiomegalia 5 6
Ganglios paratraqueales calcificados 4 5
Masa mediastínica (anterior) 3 3
Normal 14 16

(Parish JM et al. Etiologic considerations in SVCS. Mayo Clin
Proc 1981; 56: 407-13).



diagnósticos como venografías, toracotomías, broncos-
copias, mediastinocopias y biopsias de ganglios linfáti-
cos, conllevan un riesgo excesivo en pacientes con
SVCS (12,32). En 163 pacientes tratados en el Memo -
rial Sloan-Kettering Cancer Center por la presencia de
una masa mediastínica anterior, 44 recibieron anestesia
general. No se produjo ningún fallecimiento y sólo 4
pacientes precisaron entubación prolongada, lo que
demuestra el bajo riesgo de la anestesia moderna en los
pacientes torácicos (52).

TRATAMIENTO

Los objetivos del tratamiento del SVCS son aliviar
los síntomas y tratar de curar el proceso maligno pri-
mario. El carcinoma de pulmón de células pequeñas, el
linfoma no Hodgkin, y los tumores de células germina-
les constituyen casi la mitad de todas las causas malig-
nas del SVCS. Esos trastornos son potencialmente
curables, incluso en presencia de SVCS. El tratamiento
del SVCS debe decidirse en función del trastorno his-
tológico y el avance del proceso primario. El pronósti-
co de los pacientes con SCVS está estrechamente
correlacionado con el pronóstico de la enfermedad
s u b y a c e n t e .

Cuando el único objetivo terapéutico es sólo paliar el
SVCS, o cuando se requiere un tratamiento urgente de
la oclusión venosa, debe considerarse la posibilidad de
una abertura directa de la oclusión. Las nuevas técnicas
de stenting endovascular y angioplastia con posible
trombolisis deben permitir el rápido alivio de los sínto-
mas antes de administrar un tratamiento oncológico más
específico (3).

CÁNCER DE PULMÓN DE CÉLULAS PEQUEÑAS

La quimioterapia sola o combinada con radioterapia
es el tratamiento habitual para el cáncer de pulmón de
células pequeñas (53). Tanto la quimioterapia como la
radioterapia como tratamientos iniciales consiguen
mejorar rápidamente los síntomas del SVCS (19). En
un análisis de 50 pacientes con Cáncer de Pulmón de
Células Pequeñas (CPCP) que presentaban SVCS,
investigadores de Ontario (Canadá) obtuvieron una
tasa de respuesta del SVCS a la quimioterapia del 93%
y una respuesta similar a la irradiación del mediastino
del 94% (19). En esa serie, 70% de los pacientes
siguieron libres de SVCS hasta su muerte. Es intere-
sante el hecho que, cuando el tratamiento total del
CPCP consistió tanto en quimioterapia como en radia-
ción, el riesgo de reaparición del SVCS fue significati-
vamente menor que cuando sólo se administró quimio-
terapia (19). No obstante, un pequeño ensayo
aleatorizado no consiguió demostrar que la adición de
la radiación del mediastino después de quimioterapia

en pacientes con CPCP y SVCS aumentara la protec-
ción frente a las recidivas locales o mejorara la super-
vivencia (16).

Entre los 643 pacientes con cáncer de pulmón de
células pequeñas, Sculier (15) identificó a 55 pacientes
(8,5%) con SVCS. La mitad de los pacientes presenta-
ron los síntomas del SVCS antes de establecerse el
diagnóstico histológico. En el resto de los pacientes, el
síndrome apareció después de haberse establecido el
diagnóstico patológico de cáncer de pulmón de células
pequeñas, pero antes de iniciarse un tratamiento especí-
fico. En 35 (73%) de los 48 pacientes inicialmente trata-
dos con quimioterapia y en 3 (43%) de los 7 pacientes
tratados inicialmente con radiación, se consiguió un ali-
vio sintomático del SVCS. Dicho alivio del SVCS ocu-
rrió entre 7 y 10 días después de iniciar el tratamiento.
En pacientes con CPCP y SVCS recurrente o persistente
después de la quimioterapia inicial, la oclusión respon-
dió en 5 de los 7 (71%) pacientes que recibieron qui-
mioterapia adicional y en 25 de los 32 (78%) pacientes
que recibieron radioterapia (19). Esos datos apoyan la
repetición del tratamiento del SVCS para paliar los sín-
tomas.

En algunas series de cáncer de pulmón de células
pequeñas, el SVCS fue un factor de pronóstico favora-
ble, (15,16,18) mientras que su presencia no afectó a la
supervivencia en otras series (14,17). Un reciente estu-
dio de 408 pacientes con cáncer de pulmón de células
pequeñas publicado por Wurschmidt y cols. demostró
que la presencia de SVCS era un factor de predicción
independiente de una mayor supervivencia (18). Otros
factores de predicción independientes asociados a una
mayor supervivencia fueron el estadio de la enfermedad
y el estado funcional del paciente (18). La razón de la
posible asociación del SVCS a un mejor pronóstico
sigue sin estar clara. Es interesante señalar que algunos
observadores encontraron una mayor incidencia de
metástasis cerebrales en el momento del diagnóstico en
pacientes con cáncer de pulmón de células pequeñas y
SVCS comparado con los pacientes sin SVCS (17,
18,53).

Pese a que los ensayos aleatorizados de la contribu-
ción de la radiación torácica a la quimioterapia no han
conseguido demostrar en todos los casos una ventaja
del tratamiento combinado, el metaanálisis de estos
estudios sí sugiere una mejoría pequeña, pero signifi-
cativa, del control local y la supervivencia de los
pacientes con enfermedad limitada al añadir la radio-
terapia (54,55). La secuencia óptima de las dos moda-
lidades, y la dosis y el fraccionamiento de la radiotera-
pia, no se han establecido del todo (56). Aún así, el uso
de quimioterapia combinada como modalidad inicial
para la rápida reducción del tumor, puede eliminar la
necesidad de irradiar un gran volumen de tejido pul-
monar. La quimioterapia no debe inyectarse en las
venas de los brazos, siendo preferible utilizar las venas
de las extremidades inferiores como acceso venoso
a l t e r n a t i v o .
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LINFOMA NO HODGKIN

La experiencia más amplia de tratamiento de SVCS
causados por linfomas no Hodgkin procede del M. D.
Anderson Cancer Center (20). En este centro se evalua-
ron los resultados del tratamiento en 22 pacientes con
linfoma difuso de células grandes y 8 pacientes con lin-
foma linfoblástico. Los pacientes recibieron quimiotera-
pia sola, quimioterapia combinada con irradiación y
radioterapia sola. Todos los pacientes consiguieron un
alivio completo de los síntomas del SVCS en menos de
2 semanas desde el inicio de cualquiera de los trata-
mientos. Ninguna modalidad de tratamiento pareció ser
superior a las demás en términos de mejoría clínica. La
presencia de disfagia, ronquera o estridor fue un impor-
tante factor de pronóstico adverso en pacientes con lin-
foma y SVCS. Dieciocho (81%) de los 22 pacientes con
linfoma de células grandes obtuvieron una respuesta
completa. Los 6 pacientes tratados con sólo irradiación
sufrieron una recaída, al igual que 4 de los 7 pacientes
tratados sólo con quimioterapia y 5 de los 9 pacientes
tratados con quimioterapia y radioterapia. La supervi-
vencia mediana fue de 21 meses. Los 8 pacientes con
linfoma linfoblástico obtuvieron una respuesta comple-
ta. En este grupo se produjeron seis recaídas, todas ellas
en sitios inicialmente no afectados. La supervivencia
mediana fue de 19 meses.

A partir de estos resultados, los investigadores con-
cluyeron que el SVCS causado por un linfoma rara vez
constituye una emergencia que requiera tratamiento
antes de establecer el diagnóstico histológico. Reco-
miendan que la elección del tratamiento se base en el
diagnóstico histológico y que los pacientes se sometan,
siempre que sea posible, a un procedimiento completo
de estadiaje antes del tratamiento. En ningún caso debe
realizarse una linfangiografía, debido al riesgo de
embolización del material de contraste que podría oca-
sionar una insuficiencia respiratoria. Estos autores pro-
ponen la quimioterapia como tratamiento de elección,
puesto que exhibe actividad terapéutica local y sistémi-
ca. Por otra parte, sugieren que la consolidación local
con radioterapia puede ser beneficiosa en pacientes con
linfoma de células grandes y masas mediastínicas
mayores de 10 cm.

En Israel se refirió una experiencia igualmente favo-
rable en niños con leucemia o linfoma de células T (9
pacientes) y enfermedad de Hodgkin (2 pacientes) que
presentaban SVCS (57). En todos los niños se estable-
ció el diagnóstico histológico antes de iniciar un trata-
miento específico; el SVCS respondió a la quimiotera-
pia en un plazo de 2 a 10 días y la supervivencia global
libre de enfermedad a 3 años fue del 78%.

CAUSAS NO MALIGNAS

Los pacientes con SVCS de causas no malignas
difieren significativamente de los pacientes con enfer-

medad maligna. Cuando la causa no es maligna, los
pacientes suelen presentar síntomas mucho antes de
solicitar atención médica, el diagnóstico se establece
más tarde y la supervivencia es mucho mayor (4). Sch-
raufnagel declaró una supervivencia media de 9 años
cuando el proceso primario era benigno, frente a una
supervivencia media de 5 meses en los pacientes con
cáncer de pulmón (3). Mahajan revisó la literatura
publicada sobre el SVCS y refirió 16 nuevos casos (58).
Doce (75%) de esos 16 pacientes presentaban un granu-
loma mediastínico que se atribuyó a histoplasmosis. En
la mayoría de los pacientes, el SVCS tenía un debut
insidioso a una edad relativamente joven. Diez pacien-
tes que pudieron ser objeto de seguimiento durante
entre 1 y 11 años se encontraban en buen estado en el
momento de publicar el informe. Se sugirió que el buen
pronóstico de los pacientes con SVCS benigna causada
por mediastinitis fibrosante descarta la cirugía de
bypass de la VCS (58,59). No obstante, Nieto y Doty
(38) propusieron la cirugía en pacientes con SVCS cau-
sado por trastornos benignos cuando el síndrome apare-
cía repentinamente, progresaba o persistía al cabo de
entre 6 y 12 meses de observación por la posible forma-
ción de vasos colaterales (38). En pacientes cuyos nive-
les de fijación del complemento de la histoplasmosis
sugiera una enfermedad activa, el tratamiento con keto-
conazol puede prevenir un SVCS recurrente (60).

OCLUSIÓN INDUCIDA POR UN CATÉTER

En el SVCS inducido por un catéter, el mecanismo
de oclusión suele ser una trombosis. La administración
de estreptoquinasa, uroquinasa o activador de plasminó-
geno de tipo tisular recombinante puede conseguir la
lisis del trombo en cuanto empieza a formarse (24,61-
64). La administración de heparina y anticoagulantes
por vía oral puede reducir el tamaño del trombo y evitar
su progresión. Siempre que sea posible, otra posibilidad
consiste en retirar el catéter, además de administrar anti-
coagulantes para evitar la embolización. En pacientes
en los que sea necesario cambiar los electrodos de un
marcapasos, el alambre roto debe retirarse siempre para
prevenir el riesgo de aparición de un SVCS (24,61,65).
La angioplastia transluminal percutánea con o sin trata-
miento trombolítico e inserción de un stent, puede utili-
zarse con éxito para abrir oclusiones de la VCS induci-
das por un catéter (62,66-69).

RADIOTERAPIA

En pacientes con SVCS causado por un carcinoma de
pulmón no de células pequeñas, la radioterapia es desde
hace tiempo el principal tratamiento. La probabilidad de
alivio de los síntomas del SVCS es elevada (5,9), pero
el pronóstico global de estos pacientes es sombrío
(4,5,9,25). En la serie de Amstrong, la supervivencia a 1
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año de estos pacientes fue del 17% y la supervivencia a
2 años descendió al 2% (9). Más recientemente, la
inserción de un stent metálico percutáneo para mejorar
el flujo sanguíneo a través de la VCS, se ha convertido
en una alternativa frente a la radioterapia paliativa en el
SVCS maligno (3,70).

La radioterapia es un tratamiento opcional para la
mayoría de los pacientes con SVCS (23,29,30). Se utili-
za también como tratamiento inicial en el caso de que
no pueda establecerse una diagnóstico histológico y
siempre que el estado clínico del paciente se esté dete-
riorando. No obstante, revisiones recientes sugieren que
la oclusión de la VCS por sí sola rara vez constituye una
urgencia absoluta que requiera radioterapia sin haber
establecido antes un diagnóstico específico y que puede
recurrirse a un stent endovascular como alternativa a la
radioterapia para obtener un alivio inmediato de la oclu-
sión (3,12,31,32,70). Aún así, el SVCS puede ser la pri-
mera manifestación de la invasión de otras estructuras
críticas presentes en el tórax (Tabla VI), como los bron-
quios. En esos casos sí será necesario instaurar de inme-
diato un tratamiento de irradiación.

TABLA VI

COMPLICACIONES DE LA INVASIÓN MALIGNA ASOCIADA
AL SÍNDROME DE LA VENA CAVA SUPERIOR

Complicación Nº de pacientes*
(%)

Esófago
Síntomas de disfagia o disfunción esofágica 26 (24)
Evidencias anatómicas de invasión esofágica 6 (6)

Tráquea
Desplazada en el examen o roentgenograma 7 (7)
Comprimida o invadida por lesión 14 (13)

Parálisis de cuerdas vocales
Unilateral 6 (6)
Bilateral 3 (3)

Pericardio
Tamponamiento 3 (3)
Invasión neoplásica en necropsia 6 (6)

* Algunos pacientes pueden presentar más de una complica-
ción (Schraufnagel DE, et al. Superior vena caval obstruction.
Am J Med 1981; 70: 1169-74).

El plan de fraccionamiento de la radiación que se ha
recomendado consiste en dos o cuatro grandes fracciones
iniciales de entre 3 y 4 cGy, seguido de un fracciona-
miento convencional hasta alcanzar una dosis total de 30
a 50 cGy (5,23,29). Ahora bien, debe decirse que no exis-
ten datos que apoyen claramente un cierto plan de frac-
cionamiento (9). En un estudio, los pacientes tratados con
fracciones iniciales de altas dosis registraron una mejoría
sintomática algo más rápida que los pacientes que reci-
bieron dosis convencionales de radiación (9). El 70% de

los pacientes tratados con fracciones de altas dosis y el
56% de los pacientes que recibieron tratamiento con
dosis convencionales mejoraron en menos de 2 semanas.

Un estudio de radioterapia evaluó la eficacia del tra-
tamiento en pacientes con SVCS utilizando un ciclo
corto de irradiación hipofraccionada (71). El estudio
comparó un tratamiento de 8 Gy por fracción una vez a
la semana hasta una dosis total de 24 Gy y otro trata-
miento que consistía en administrar sólo 2 fracciones de
8 Gy (total de 16 Gy) en el plazo de una semana. En casi
la mitad de los pacientes que recibieron cualquiera de
esos tratamientos, el principal efecto secundario que se
observó fue una disfagia transitoria. El tratamiento de
24 Gy consiguió la remisión completa de los síntomas
en el 56% de los pacientes y una respuesta parcial en
otro 40%. El tratamiento de 16 Gy consiguió una res-
puesta completa en tan sólo el 28% de los pacientes. El
tiempo medio transcurrido hasta la reaparición del
SVCS y la supervivencia global mediana fueron más
largos con el tratamiento de dosis altas (6 y 9 meses,
respectivamente), comparado con el tratamiento de
dosis pequeñas (3 y 3 meses, respectivamente).

Los venogramas seriados y las autopsias (31) sugie-
ren que la mejoría sintomática conseguida con radio-
terapia no siempre se debe a una mejora del flujo a tra-
vés de la VCS, sino que probablemente también es el
resultado de la formación de vasos colaterales una vez
que se reduce la presión en el mediastino.

El campo de radiación para el SVCS inducido por
cáncer de pulmón debe abarcar las masas tumorales con
unos márgenes apropiados, así como los ganglios linfá-
ticos mediastínicos, hiliares y supraclaviculares. En la
serie de Armstrong (9) se produjeron fracasos supracla-
viculares en 8 (9%) de los 91 pacientes que recibieron
radioterapia en las fosas supraclaviculares, y en 2 (33%)
de los 6 pacientes que no recibieron tratamiento en esos
ganglios linfáticos, el fracaso se produjo en ese sitio (9).

STENTS ENDOVASCULARES Y ANGIOPLASTIA 

La angioplastia transluminal percutánea utilizando
técnicas de balón y/o inserción de stents de alambres
extensibles ha sido utilizado con éxito para abrir y man-
tener el flujo sanguíneo a través de una oclusión de la
VCS debida a causas malignas o benignas (3,69,70,72).

La trombolisis suele formar parte integral del trata-
miento endovascular del SVCS, puesto que la trombosis
suele ser un componente crítico de la oclusión y la lisis
es necesaria para permitir el paso del alambre. La dilata-
ción con balón (angioplastia) puede utilizarse también
antes de la inserción del stent. La mayoría de los infor-
mes publicados hacen hincapié en el uso de un trata-
miento endovascular combinado: trombolisis, angio-
plastia y stent (3).

La experiencia con los s t e n t s ha aumentado rápidamen-
te en los últimos diez años. La mayoría de esa experiencia
se refiere a tres tipos de s t e n t s: (1) el s t e n t Z de Gianturco
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(2), el Wallstent y (3) el s t e n t de Palmaz. El Wallstent es
el que se utiliza con más frecuencia (3). Es autoextensible,
está hecho con alambre de acero inoxidable y su apretado
tejido impide el crecimiento introspectivo del tumor.

La oclusión completa de la VCS no es una contrain-
dicación para la inserción de un stent y se ha referido
una tasa de éxito del 85% en situaciones de oclusión
total (73). La experiencia a mayor escala con el uso de
stents para abrir oclusiones malignas de la VCS fue
publicada por Nicholson y cols. en Gran Bretaña (70).
Este equipo británico utilizó Wallstents en 75 pacientes
y consiguió mejorar la oclusión en todos los pacientes,
90% de los cuales permanecieron libres de síntomas
hasta su muerte. Ese estudio realizó una comparación
retrospectiva del tratamiento con stent y la radioterapia
y observó que sólo 12% de los pacientes tratados con
radiación seguían libres de SVCS hasta su muerte. Por
desgracia, la experiencia a largo plazo del mantenimien-
to del flujo después del tratamiento con stent en pacien-
tes con SVCS de causas benignas, cuya supervivencia
debe ser teóricamente larga, sigue siendo limitada (69).

Las tasas de complicaciones del tratamiento endo-
vascular han oscilado entre el 0 y el 50%. Dichas com-
plicaciones consisten en hemorragia, migración del
stent, oclusión del stent y émbolo pulmonar (3). La
mayoría de las complicaciones pueden tratarse con éxi-
to por métodos percutáneos.

CIRUGÍA

La experiencia con un injerto de bypass directo para
el tratamiento eficaz de una oclusión de la VCS es tam-
bién limitada. Se ha recomendado el uso de injertos
autólogos de casi el mismo tamaño que la VCS (74).
Doty (75) utilizó un injerto espiral compuesto que cons-
truyó con la vena safena del propio paciente. Publicó su
experiencia durante 23 años con ese procedimiento en
16 pacientes que presentaban oclusión benigna de la
VCS, consiguiendo en 14 de ellos reanudar el flujo en la
VCS y en 15 de ellos, aliviar los síntomas del SVCS.
Avashti (76) refirió el éxito de su procedimiento de
bypass por oclusión de la VCS utilizando prótesis de
Dacron. Magnan y cols. (77) utilizaron una prótesis de
politetrafluoroetileno expandido para reconstruir la
VCS en 9 pacientes con SVCS causado por un proceso
maligno y en un paciente con mediastinitis crónica. En
todos los pacientes, los síntomas remitieron poco des-
pués de la intervención, los injertos se mantuvieron
abiertos y las tasas de supervivencia a 1, 2 y 5 años fue-
ron del 70, el 25 y el 12,5%, respectivamente.

La ruta preferida del bypass es entre el tronco venoso
braquiocefálico o la vena yugular en el lado izquierdo y
la orejuela de la aurícula derecha, utilizando una anasto-
mosis latero-lateral (45). Piccione (78) utilizó pericar-
dio autólogo para reconstruir la VCS después de una
resección para eliminar la oclusión maligna. En un
paciente con SVCS de causas malignas, la intervención

quirúrgica debe considerarse únicamente después de
haber agotado otras maniobras terapéuticas con irradia-
ción y quimioterapia. La mayoría de los pacientes con
SVCS de causas benignas sobreviven durante mucho
tiempo sin intervención quirúrgica (58,59). No obstante,
cuando el proceso progresa rápidamente o existe bocio
arterosternal o aneurisma aórtico, la oclusión puede
solucionarse con una intervención quirúrgica.

TRATAMIENTO TROMBOLÍTICO

La trombolisis es un importante componente de un
tratamiento endovascular completo (3). La experiencia
con agentes trombolíticos fue también satisfactoria para
el tratamiento del SVCS inducido por un catéter
(24,64,79). La revisión de la respuesta del SVCS al tra-
tamiento trombolítico realizada en la Cleveland Clinic
(64,80) demostró lisis en 8 (73%) de 11 pacientes con
catéter venoso central, comparado con sólo 1 de 5
pacientes que respondieron al tratamiento trombolítico
en ausencia de catéter central. La mayor eficacia del tra-
tamiento trombolítico en pacientes con catéteres se debe
probablemente al mecanismo de oclusión, la capacidad
de administrar el agente directamente al trombo o la
detección precoz del SVCS en pacientes con catéteres
que funcionan mal. En la experiencia de la Cleveland
Clinic (64) la uroquinasa fue más eficaz que la estrepto-
quinasa y un retraso de cinco días en la administración
del tratamiento desde la aparición de los síntomas se
asoció a fracaso del tratamiento. También se ha descrito
la experiencia positiva con el activador del plasminóge-
no de tipo tisular recombinante como agente trombolíti-
co para el SVCS causado por un catéter (62,63).

MEDIDAS GENERALES

Otras medidas médicas además de la quimioterapia
específica son beneficiosas para conseguir un alivio
temporal de los síntomas del SVCS. El reposo en cama
con la cabeza elevada y la administración de oxígeno
pueden reducir el gasto cardiaco y la presión venosa. El
tratamiento diurético y la dieta con bajo contenido en
sal para reducir el edema pueden tener un efecto paliati-
vo inmediato, aunque no debe ignorarse que la deshi-
dratación potencia el riesgo de trombosis. Los esteroi-
des se utilizan con frecuencia, pero su eficacia no ha
sido debidamente evaluada todavía. Pueden mejorar la
oclusión al reducir la posible reacción inflamatoria aso-
ciada al tumor o la irradiación. No obstante, Green y
Rubin (81) demostraron la ausencia de reacción infla-
matoria y edema después de la radioterapia en SVCS
experimental, sin que se hayan realizado todavía estu-
dios en un entorno controlado. El tratamiento trombolí-
tico con uroquinasa, estreptoquinasa y activador de
plasminógeno de tipo tisular recombinante fue eficaz en
el SVCS inducido por catéteres permanentes (62,64,
79,80).
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RECOMENDACIONES TERAPÉUTICAS

Cuando la causa del SVCS no está clara, debe tratar-
se de establecer un diagnóstico correcto antes de iniciar
cualquier tipo de tratamiento oncológico. No obstante,
también debe considerarse una intervención endovascu-
lar percutánea, ya que permite aliviar los síntomas sin
enmascarar el diagnóstico.

Para el análisis citológico deben obtenerse tres espe-
címenes de esputo de tos profunda. Una evaluación cito-
lógica positiva facilita información patológica fiable,
especialmente para el diagnóstico de carcinoma de pul-
món de células pequeñas (45). En presencia de derrame
pleural, debe realizarse una toracocentesis y examinar el
espécimen preparado con centrífuga para determinar la
presencia de células malignas. Cuando se palpa un gan-
glio linfático sospechoso, especialmente en la zona
supraclavicular, el siguiente paso diagnóstico consiste en
una punción o biopsia abierta. En ausencia de resultados
positivos de los esputos, derrame pleural o análisis de los
ganglios linfáticos sospechosos accesibles, debe reali-
zarse una broncoscopia y obtenerse muestras con pincel,
lavado y biopsia para el análisis citológico e histológico.
Si nada de eso permite establecer el diagnóstico histoló-
gico del proceso primario, la biopsia transtorácica percu-
tánea con aguja fina guiada por TC o fluoroscopia es una
técnica segura y muy eficaz (49,51). En los raros casos
en que el diagnóstico no consiga establecerse por medio
de procedimientos poco invasivos, la localización de la
lesión sospechosa en el tórax y la experiencia del equipo
quirúrgico determinarán la conveniencia de realizar una
mediastinoscopia o toracotomía.

Durante el proceso diagnóstico, el paciente posible-
mente se beneficie del reposo en cama con la cabeza
elevada y la administración de oxígeno. Algunos médi-
cos son partidarios de administrar diuréticos y esteroi-
des (6-10 mg de dexametasona por vía oral o intraveno-
sa cada 6 horas) como medida paliativa temporal si el
paciente sufre molestias sintomáticas. La anticoagula-
ción no ha demostrado ser beneficiosa y puede interferir
con los procedimientos diagnósticos. Una vez estableci-
da la causa del SVCS, se iniciará de inmediato el trata-
miento del proceso primario. La quimioterapia combi-
nada con una posología apropiada es el tratamiento de
elección para el cáncer de pulmón de células pequeñas y

el linfoma no Hodgkin. La radiación de la lesión y de
las zonas ganglionares adyacentes puede mejorar el
control después de la respuesta inicial a la quimiotera-
pia. El cáncer de pulmón no de células pequeñas como
causa del SVCS se trata preferiblemente con radiotera-
pia y/o inserción de un stent endovascular. La incorpo-
ración de la información obtenida mediante TC a un
programa terapéutico cuidadosamente diseñado puede
permitir la administración de una dosis total de radia-
ción superior a 5.000 cGy, consiguiéndose con ello un
control local a largo plazo en algunos pacientes. La
mayoría de los pacientes con SVCS de causas no malig-
nas presentan un curso indolente y un buen pronóstico.
La angioplastia transluminal percutánea o la inserción
de un stent deben considerarse una eficaz alternativa a
la cirugía. Pero todavía no se sabe si la permeabilidad
puede mantenerse durante un tiempo prolongado con la
inserción de un stent. La cirugía está indicada sólo
cuando el proceso progrese rápidamente o esté causado
por bocio restrosternal o aneurisma aórtico. Si el SVCS
está inducido por un catéter, habrá que retirar dicho
catéter siempre que sea posible. Para evitar la emboliza-
ción durante la retirada del catéter, debe administrarse
heparina. En el SVCS inducido por un catéter, la uro-
quinasa, la estreptoquinasa o el activador de plasminó-
geno de tipo tisular recombinante pueden ser útiles
cuando se administran en las primeras etapas del proce-
so trombolítico (60-62,80).

El curso clínico del SVCS rara vez constituye una
emergencia absoluta. En estas situaciones, es probable
que los bronquios se vean obstruidos por el mismo pro-
ceso básico, haciendo necesario en ocasiones el inicio
inmediato de la radioterapia, incluso antes de haberse
establecido el diagnóstico histológico.
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INTRODUCCIÓN

La compresión medular representa una urgencia médi-
ca que sin tratamiento evoluciona a un deterioro neuroló-
gico grave, con aparición de parálisis irreversible y pérdi-
da del control de esfínteres. La clave para evitar esto es
un diagnóstico precoz y el inicio inmediato del tratamien-
to, y por ello, todo enfermo con padecimiento tumoral,
que desarrolla dolor en región raquídea debe ser evaluado
para descartar este problema. La compresión medular es
una complicación neurológica frecuente, que aparece en
alrededor del 5% de los pacientes con cáncer (1), aunque
actualmente se cree que su incidencia está aumentando
como consecuencia de los avances realizados en el trata-
miento y la prolongación del tiempo de supervivencia
(2). La situación neurológica previa al tratamiento es la
que va a determinar el grado de recuperación, y esto es
independiente del tipo tumoral, del nivel medular afecta-
do y del grado de diseminación metastásica (3-5).

Los resultados del tratamiento han sido decepcionan-
tes, de forma que en las series publicadas, sólo el 50% de
los pacientes consigue una recuperación funcional (6,7).

La compresión medular y de la cola de caballo de
origen metastásico tienen igual evolución, por lo que se
consideran juntas.

CLASIFICACIÓN ANATÓMICA

Las lesiones metastásicas que afectan la médula se han
agrupado por su localización anatómica en tres grupos:

1. Lesiones intradurales extramedulares. Son implan-
tes ocasionados por la diseminación leptomeníngea del

tumor. Son especialmente frecuentes a nivel de la cola
de caballo donde las células tumorales tienden a deposi-
tarse por efecto de la gravedad, en el saco dural.

2. Lesiones intradurales intramedulares. Son la for-
ma más rara de compromiso medular. Se producen por
la diseminación hematógena de células tumorales que se
asientan en el parénquima medular ocasionando, con su
crecimiento, síntomas neurológicos. Representan alre-
dedor del 1% de las lesiones medulares. Las neoplasias
que con mayor frecuencia la producen son el carcinoma
de pulmón, el carcinoma de mama y los linfomas. Tie-
nen muy mal pronóstico y la mayoría de los pacientes
fallece en los tres meses siguientes al diagnóstico (8,9).

3. Lesiones epidurales. Se presentan la forma más
frecuente de compromiso medular, pues aunque la com-
presión medular y de la cola de caballo pueden derivar
de metástasis intradurales, casi siempre se producen
desde metástasis extradurales (5), por lo que a lo largo
del texto nos referiremos a ellas.

FISIOPATOLOGÍA

Existen al menos tres mecanismos por los que puede
producirse la compresión medular:

1. Las células malignas se diseminan por vía hema-
tógena desde el tumor primario y asientan en la médula
ósea vertebral. Desde aquí crecen destruyendo el cuerpo
vertebral y la cortical ósea para formar finalmente una
masa epidural de localización anterior (5,10-12). Este
mecanismo se cree que se produce en el 85% de las com-
presiones epidurales, y en estos casos pueden observarse
alteraciones óseas en la radiografía simple de columna.
Cuando la lesión epidural se produce por crecimiento des-
de metástasis óseas localizadas en otras partes de la vérte-
bra, la masa tendrá una localización lateral o posterior.
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2. La masa epidural puede originarse desde un tumor
paravertebral que en su crecimiento invade el canal
raquídeo introduciéndose por los agujeros intervertebra-
les. En estos casos no se detecta lesión ósea radiológica.
Se considera que alrededor de un 10-15% de las Com-
presiones Medulares (CM) se producen de esta forma,
característicamente en los pacientes con linfomas y
tumores pediátricos (7,11,12).

3. El tercer mecanismo de aparición de CM epidural
se produce por la embolización retrógrada de células
tumorales a través del plexo venoso de Batson. Este
plexo carece de válvulas, lo que permite que, en cir-
cunstancias en que aumenta la presión intraabominal o
intratorácica, se produzca dicha embolización. Las
células tumorales alcanzan el espacio epidural sin pro-
ducir lesión ósea y sin que exista masa paravertebral
( 1 1 ) .

Las metástasis epidurales pueden ocasionar daño
medular por el efecto masa, con desmielinización o des-
trucción axonal, o bien pueden desencadenar congestión
vascular y edema vasogénico de la médula, por lo que la
administración de corticoides mejoraría la clínica. En
fases precoces el edema afecta a la sustancia blanca y en
estadios más avanzados a la sustancia gris medular (2).
Asimismo el daño medular puede aparecer por isque-
mia, al comprimir la masa en su crecimiento arterias
que nutren la médula. Este mecanismo parece más pro-
bable en compresiones medulares que se presentan con
deterioro neurológico rápido (11).

PRESENTACIÓN CLÍNICA

Los tumores que con mayor frecuencia ocasionan
compresión medular son, en orden decreciente, el carci-
noma de pulmón, el carcinoma de mama, el carcinoma
de próstata, el carcinoma renal, los linfomas y los sarco-
mas (7,13-18). Aproximadamente un 9% de los pacien-
tes debutan con CM sin tumor primario conocido (11),
pero lo más frecuente es que la compresión se presente
en pacientes con diagnóstico previo de cáncer.

El segmento medular que más frecuentemente se
encuentra afectado es el dorsal (70% de los casos), le
sigue la región lumbosacra (20%) y en último lugar la
columna cervical (10%) (6). No se sabe si esta distribu-
ción refleja únicamente el número de vértebras en cada
segmento y la capacidad del canal espinal en cada
región, capacidad que es más estrecha a nivel torácico.

La incidencia de esta complicación por sexos es
similar y la edad mediana de los pacientes a la presenta-
ción está entre los 53 y los 63 años (7,13,14).

El intervalo entre el diagnóstico del tumor primario y
el de la compresión medular es muy variable y depende,
sobre todo, del tipo de tumor. En general, en los pacien-
tes con cáncer de pulmón transcurre poco tiempo, mien-
tras que en los pacientes con cáncer de mama o de
próstata este intervalo es mucho mayor (2). El cuadro
clínico se caracteriza por los siguientes síntomas:

1. Dolor. Es el síntoma inicial en el 90-95% de los
pacientes (2,7,19).

—Dolor local: resulta de la afectación ósea y aparece
en el segmento vertebral donde asienta la metástasis. Se
produce por irritación de las terminaciones nerviosas
del periostio. Éste es distendido y comprimido por el
crecimiento tumoral que va destruyendo la cortical ósea
para invadir el espacio epidural. El dolor local se carac-
teriza por ser de aparición gradual y evolución progresi-
va. Se exacerba con los movimientos, el decúbito y la
tos o la defecación (7,20). El dolor se intensifica con la
palpación o la percusión sobre los segmentos vertebra-
les afectados (20,21).

—Dolor radicular: sigue o es simultáneo al dolor
local. Aparece como consecuencia de la compresión
sobre raíces nerviosas. El dolor radicular se agrava con
el decúbito, los movimientos o las maniobras que
aumentan la presión intrarraquídea. Puede ser de distri-
bución uni o bilateral cuando se afectan los segmentos
cervicales o lumbares, pero es más frecuentemente bila-
teral en localizaciones torácicas (21). Orienta sobre la
localización de la lesión ya que se distribuye por el
territorio cutáneo inervado por la raíz comprimida.

El dolor puede ser el único síntoma durante un perio-
do de tiempo variable hasta que aparece la disfunción
neurológica. A veces sólo transcurren unos pocos días.
Por ello todo dolor en región vertebral en paciente con
una enfermedad tumoral debe ser evaluado con premura,
en especial si sabemos que existen metástasis óseas (20).

2. Debilidad muscular. El déficit motor no suele ser
una queja frecuente a la presentación, pero al explorar a
los pacientes, se detecta hasta en un 70% de los casos
(7). Los síntomas motores en fase precoz se pasan por
alto muchas veces. Una vez que aparece la debilidad
muscular la progresión es rápida: 30% de los pacientes
evolucionan a paraplejía en una semana. Esta progre-
sión es particularmente rápida en los carcinomas de pul-
món, linfomas y carcinomas renales (11). El grado de
debilidad muscular y la capacidad de caminar en el
momento del diagnóstico son los factores más impor-
tantes que condicionan la evolución (7,14-16).

La mayoría de las compresiones medulares tienen
una localización anterior en el canal espinal porque se
producen desde lesión ósea en el cuerpo vertebral. Esto
justifica que gran parte de los pacientes presenten más
síntomas motores que sensitivos, al menos en los esta-
dios más precoces (6,7).

3. Alteraciones sensitivas. Las alteraciones sensitivas
aparecen en 51% de los pacientes al ser diagnosticados.
La severidad del déficit sensitivo suele ir paralela a la
del déficit motor (11). Se inicia muchas veces en forma
de hipoestesias o disestesias en los dedos de los pies, y
van ascendiendo. Posteriormente aparecen parestesias,
anestesia y frialdad (5). Las lesiones que afectan al cono
medular y a la cola de caballo se asocian a anestesia en
silla de montar. La existencia de un nivel sensitivo o
bien la distribución de las alteraciones en un dermatoma
nos pueden servir para localizar la lesión.
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4. Disfunción autonómica. Los síntomas de disfun-
ción autonómica en forma de retención urinaria o estre-
ñimiento suelen aparecer en fase avanzada y están pre-
sentes en el 50% de los pacientes en el momento del
diagnóstico (5). En algunos pacientes con compresión
del cono medular las alteraciones esfinterianas pueden
aparecer sin déficit sensitivo o motor, en los demás
casos el compromiso autonómico aparece con la forma
más profunda de afectación medular y suele indicar mal
pronóstico en cuanto a la recuperación funcional (6,7).

El dolor suele preceder casi siempre a los otros sínto-
mas en días o semanas, pero una vez que aparecen sín-
tomas motores, sensitivos o autonómicos, la evolución
es luego rápida conduciendo a una paraplejía irreversi-
ble con pérdida de la función medular por debajo del
punto de compresión (5).

El nivel de afectación medular es muy importante
porque va a determinar el compromiso neurológico:

—Las lesiones cervicales provocan cuadriplejía y si se
localizan por encima de C3 pueden ocasionar parálisis de
la musculatura respiratoria y muerte del paciente; las
masas localizadas en la médula torácica provocan paraple-
jía; las compresiones que afectan al cono medular desen-
cadenan alteraciones esfinterianas; las metástasis situadas
por debajo de la vértebra Ll, comprimen la cola de caballo
causando alteraciones esfinterianas y debilidad motora
con signos de afectación de motoneurona inferior.

—Ciertos tractos espinales son más vulnerables a la
compresión: los haces piramidales y las columnas pos-
teriores son más sensibles a la compresión que los haces
espinotalámicos y las fibras autonómicas descendentes.
Por ello se produce en las primeras fases debilidad mus-
cular con espasticidad e hiperreflexia, con posterior
aparición de pérdida de sensibilidad vibratoria y posi-
cional. La anestesia térmica y nociceptiva, así como las
alteraciones esfinterianas, generalmente aparecen en
fase avanzada de la compresión medular. Los haces
espinocerebelosos también son sensibles a la compre-
sión y a veces el único signo de compresión es una ata-
xia que simula una exploración enfermedad cerebelosa
(20).

Los signos neurológicos van a depender de la veloci-
dad de instauración de la compresión medular, de la loca-
lización de la lesión y de la vulnerabilidad de las fibras
espinales comprimidas. El signo más precoz es el dolor a
la palpación o percusión sobre los segmentos vertebrales
afectados. El dolor puede agudizarse con la maniobra de
Lassegue. Si sólo existe afectación radicular a nivel cervi-
cal o lumbar, se detecta hiporreflexia o arreflexia, con
debilidad muscular y puede haber cierto grado de atrofia
en los grupos musculares inervados por la raíz. También
es frecuente la aparición de parestesias o hipoestesia en el
dermatoma correspondiente. Las compresiones medulares
de evolución lenta ocasionan inicialmente signos de pira-
midalismo. En fases avanzadas o en casos de evolución
rápida aparece paraplejía fláccida con arreflexia. La dis-
función autonómica da lugar a una vejiga distendida por
retención y disminución del tono del esfínter anal (3).

EVALUACIÓN DIAGNÓSTICA

La mejor evolución se produce cuando el diagnóstico
se realiza en fase incipiente sin que haya aparecido défi-
cit neurológico. Por ello la evaluación de los pacientes
ha de realizarse de forma rápida y es necesario un alto
índice de sospecha en todo paciente con una neoplasia
que desarrolla un dolor de espalda (19,22). En aquellos
enfermos que acuden con signos o síntomas neurológi-
cos, el estudio debe realizarse con carácter urgente, para
iniciar inmediatamente después el tratamiento.

Una vez que la historia y la exploración física sugie-
ran un diagnóstico de compresión medular se han de
solicitar las siguientes pruebas:

1. Radiografía simple de toda la columna. Son esen-
ciales y es el primer paso siempre. Hasta un 85% de los
pacientes con compresión medular tienen alteraciones en
la radiografía simple (14). Toda la columna ha de ser
evaluada ya que pueden existir múltiples áreas de afecta-
ción. Siempre han de realizarse proyecciones anteropos-
teriores y laterales al menos, y ocasionalmente oblicuas.

La radiografía anteroposterior del segmento doloroso
puede demostrar erosión de pedículos, aumento de la
distancia interpedicular (en masas de larga evolución) o
evidencia de masa paravertebral. La pérdida de defini-
ción de pedículos es la alteración más precoz pues, aun-
que es el cuerpo vertebral la parte que antes se afecta, es
necesaria una destrucción del 30-50% del hueso espon-
joso para que aparezcan alteraciones radiológicas. Sin
embargo en los pedículos, al sólo existir hueso compac-
to, las metástasis se evidencian precozmente (2).

En pacientes con dolor radicular deben realizarse ade-
más radiografías oblicuas que pueden mostrar agranda-
miento de los agujeros intervertebrales secundario al cre-
cimiento tumoral (2). Se ha estudiado la probabilidad de
que exista compresión epidural en un determinado seg-
mento basándose en la existencia de síntomas y/o altera-
ciones radiológicas a dicho nivel. Se ha encontrado que
ante la presencia de dolor vertebral asociado a lesión ósea
existe una probabilidad de hallar masa epidural de 0,9. Si
la radiografía es normal entonces la probabilidad de detec-
tar dicha masa es de 0,1. La probabilidad de encontrar
metástasis epidural en un segmento asintomático es de
0,42 si en dicho nivel existen alteraciones radiológicas. La
sensibilidad de la radiografía simple para predecir afecta-
ción epidural es de 91% y su especificidad de 86% (19).

Otros signos predictores de compresión epidural son:
—El colapso vertebral mayor al 50%: hasta un 85%

de los pacientes tienen afectación epidural.
—La erosión de pedículos: en un 31% de los casos

existe masa epidural.
—Solamente un 7% de las metástasis vertebrales

radiológicamente visibles pero sin las referidas alteracio-
nes radiológicas se asocian a masa epidural (11,12,19).

Por tanto, la radiografía simple de columna es una
prueba con alto valor predictivo y bajo coste por lo que
continúa siendo el primer paso en la evaluación diag-
nóstica de estos enfermos.
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Sin embargo, no debe olvidarse que una radiografía
normal no descarta la existencia de masa epidural. De
hecho, las neoplasias hematológicas no suelen dar alte-
raciones en la radiografía simple de columna (12,19).

2. Gammagrafía ósea. Su papel en la detección pre-
coz de las metástasis epidurales es poco claro. Es más
sensible para la detección de metástasis óseas pero es
menos específica (20). Sí nos puede ayudar a definir
otras áreas de metástasis óseas no identificadas en la
radiografía, lo que puede modificar la actitud terapéuti-
ca.

3. TAC. Consigue detectar pequeñas áreas de des-
trucción ósea y permite valorar si existe masa de partes
blandas. Sin embargo, no puede valorar la existencia o
no de múltiples niveles de bloqueo (2,19).

4. Mielografía. Ha sido la prueba fundamental para
el diagnóstico de la compresión medular ya que la iden-
tifica bien y define su exacta extensión. Puede detectar
la existencia de lesiones silentes alejadas del punto sin-
tomático: se han encontrado múltiples lesiones epidura-
les en más de 10% de los pacientes con compresión epi-
dural (19,20). Sin embargo presenta una serie de
desventajas: es invasiva y requiere la inyección de con-
traste intratecal, lo que puede conllevar ciertos efectos
secundarios: cefaleas, convulsiones, reacciones anafi-
lactoides. En caso de bloqueo completo obliga a una
nueva inyección de contraste a nivel de C1-C2. Su reali-
zación es problemática en pacientes en tratamiento anti-
coagulante o con trombopenia y en aquéllos que presen-
tan metástasis cerebrales, y se ha asociado a deterioro
neurológico brusco en 14% de los pacientes con blo-
queo completo (23).

5. Resonancia magnética. Presenta igual sensibili-
dad que la mielografía para el diagnóstico de la com-
presión medular pero detecta mejor implantes sin com-
promiso medular, por lo que actualmente ha llegado a
reemplazarla. Permite además el estudio de toda la
columna, y con el empleo de cortes coronales puede
definir bien las masas paravertebrales. Además identi-
fica la localización de la compresión, no sólo en cuanto
a su extensión rostrocaudal, sino que también informa
de su localización anteroposterior, información que es
muy importante si se contempla una actitud quirúrgica.
La RMN puede detectar metástasis óseas y compresión
en otros segmentos, lo que puede suceder hasta en un
19% (24,25).

Se considera que la imagen en Tl es adecuada como
procedimiento de screening. Si se sospechan otras lesio-
nes deben realizarse otros planos y secuencias en T2 o
T1 tras la inyección de Gadolinio. Las imágenes en T2
definen mejor el espacio subaracnoideo por lo que iden-
tifican bien las metástasis intramedulares. Si se sospe-
chan metástasis leptomeníngeas deben realizarse
secuencias en Tl y seguidamente, nuevas imágenes en
Tl tras la inyección de Gadolinio (24).

Actualmente se prefiere la RMN a la mielografía en
el diagnóstico de la compresión medular (18,24). La
mielografía debería reservarse para aquellos pacientes

que no pueden ser sometidos a resonancia, y para los
casos en que la RMN no explique las alteraciones neu-
rológicas. En un estudio se sugiere que la mielografía
puede ser más sensible para la detección de pequeños
nódulos epidurales y compresiones radiculares (18).

Ventajas de la RMN:
—No precisa la inyección de contraste intratecal, lo

que le convierte en una técnica no invasiva y no se aso-
cia a las posibles complicaciones o riesgos de la inyec-
ción del mismo.

—Distingue las lesiones intradurales de las extra-
durales. Esta diferenciación es muy importante porque
puede implicar diferentes tratamientos.

—Se tolera mejor.
—Tiene mayor sensibilidad que la mielografía para

detectar masas epidurales sin compresión.
—Detecta mejor las metástasis intramedulares (em-

pleando secuencias en T2).
—En el diagnóstico de las metástasis leptomeníngeas

la RMN con Gadolinio es comparable a la mielografía.
—La realización de la RMN no conlleva riesgos en

pacientes con tratamiento anticoagulante, trombopenias
o metástasis cerebrales.

—Ayuda a valorar la respuesta al tratamiento (persis-
te el realce tumoral si no ha habido respuesta) (23,24).

La RMN no está indicada en las siguientes situaciones:
—El paciente está agitado y se mueve.
—Existencia de escoliosis que puede hacer muy difí-

cil la interpretación de las imágenes.
—La cirugía previa sobre columna puede ocasionar

la aparición de artefactos si se emplearon materiales
metálicos.

—Paciente portador de marcapasos.
—Paciente con claustrofobia.

FACTORES PRONÓSTICOS

Se han identificado una serie de factores pronósticos
que claramente influyen en la evolución de la compre-
sión medular:

—La severidad del compromiso neurológico en el
momento del diagnóstico, es el factor pronóstico más
importante para la recuperación funcional: 80% de los
pacientes que al inicio del tratamiento mantienen la
capacidad de caminar la conservarán, mientras que sólo
un 30-40% de los pacientes que han perdido dicha capa-
cidad la recuperarán con el tratamiento (7,14).

—La histología del tumor también tiene gran impor-
tancia pronóstica ya que va a implicar diferente respues-
ta al tratamiento (pacientes con linfomas, mielomas y
carcinoma de mama tienen mejor evolución frente a los
pacientes con carcinoma de pulmón, riñón o melanoma)
(11). Además, es el tumor primario el que condiciona la
supervivencia del paciente.

—La velocidad de progresión de los síntomas tam-
bién tiene importancia pronóstica: cuando la evolución
es rápida, el pronóstico es peor (15).
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—La duración de la paraplejía antes de iniciar el tra-
tamiento tiene gran transcendencia de forma que si han
transcurrido más de 24 horas desde su instauración las
posibilidades de recuperación son mínimas (6).

—El colapso vertebral puede comprimir la médula
debido a la angulación que se produce secundaria al
mismo. Esto hace que el pronóstico de recuperación sea
menor salvo que se realice una corrección quirúrgica.

—La localización del tumor en el espacio epidural
también ha tenido importancia pronóstica, ya que las
masas localizadas anteriormente son menos accesibles
quirúrgicamente con lo que la posibilidad de resección
de la masa y de descompresión eficaz es menor. Actual-
mente se considera que el uso de una cirugía más selec-
tiva en función de la localización del tumor, en lugar de
la clásica laminectomía para todos los casos, segura-
mente disminuirá la importancia pronóstica de la locali-
zación tumoral (27,28).

—El segmento vertebral en el que se encuentra la
compresión tiene cuestionable importancia. Se cree que
en niveles medulares torácicos medios e inferiores la
circulación colateral es menor, por lo que la compre-
sión en dichos segmentos provocaría más deterioro
n e u r o l ó g i c o .

—Las alteraciones esfinterianas y la existencia de
compresión a varios niveles también pueden influir
adversamente en la recuperación (3).

TRATAMIENTO DE LA COMPRESIÓN MEDULAR

El objetivo es la descompresión de la médula con la
preservación o restauración de la función neurológica,
el alivio del dolor, el control del tumor a nivel espinal y
el mantenimiento de la estabilidad de la columna (2,3).

El primer paso es la administración de glucocorticoi-
des. Se cree que el beneficio que consiguen se debe a
reducción del edema medular (2). La dosis ideal aún no ha
sido claramente establecida, pero lo más habitual es
emplear un bolo de 16 mg de dexametasona y luego 4 mg
cada 6 horas (7). Sin embargo, basados en estudios en ani-
males en los que se ha encontrado una relación dosis-res-
puesta (29), hay trabajos en los que se recomienda una
dosis de 100 mg de dexametasona al día durante tres días
con reducción posterior, pero estas dosis altas no han
demostrado superioridad (15). En estos pacientes también
es muy importante la profilaxis de la trombosis venosa
profunda y del tromboembolismo pulmonar.

Las estrategias terapéuticas fundamentales en el
manejo de la compresión medular han sido la cirugía y
la radioterapia, pero a pesar de ellas, un 50% de los
pacientes no recupera la función neurológica (1,6,7,15).

CIRUGÍA

La laminectomía con irradiación postoperatoria ha
sido la forma clásica de tratamiento. En estudios reali-

zados se sugirió que los resultados de la irradiación
como tratamiento único eran similares al empleo de
ambas estrategias terapéuticas (7,30).

De entrada y a la vista de dichos resultados, muchos
consideraron que la cirugía no tenía un gran papel en el
manejo de la compresión medular. Por ello, en la mayoría
de los centros, el tratamiento convencional de esta com-
plicación ha sido la radioterapia. Sin embargo, en todas
las series históricas en las que se comparaba la cirugía y
la irradiación se consideró la laminectomía como técnica
quirúrgica de elección. Actualmente se ha visto que no es
la forma ideal de tratamiento quirúrgico, ya que el 85%
de las masas epidurales tiene una localización anterior y
la laminectomía se realiza por vía posterior con lo que el
acceso quirúrgico no es el ideal. Además, la resección de
elementos posteriores de la vértebra, realizada en el curso
de la laminectomía, puede dar lugar a inestabilidad de la
columna, ya que los cuerpos vertebrales han sido destrui-
dos, gran parte de las veces, por el tumor. Estos hechos
explican los malos resultados obtenidos y por ello desde
hace unos años se están estudiando otras estrategias qui-
rúrgicas. Se considera ahora que pueden obtenerse mejo-
res resultados empleando una cirugía más selectiva, que
se adecúe más a la localización del tumor en el espacio
epidural (27). La descompresión por vía anterior es una
técnica quirúrgica que parece estar más indicada que la
laminectomía como tratamiento de la compresión medu-
lar, dada la mayor frecuencia de localizaciones ventrales
del tumor. Existen algunos estudios en los que la actitud
quirúrgica se decide de forma selectiva, dependiendo de
la localización de la masa, con irradiación posterior. En
estos trabajos los resultados funcionales han sido mucho
mejores que lo comunicado clásicamente, de forma que
un 80% de los pacientes mantienen la capacidad de cami-
nar y un 93% mantienen el control esfinteriano. Tal vez
estos buenos resultados se deben a la realización de una
descompresión eficaz y rápida junto con la inmediata
estabilización de la columna (31).

En función a estos estudios ha de replantearse el papel
de la cirugía como modalidad terapéutica inicial en la
compresión medular. Sin embargo, y a pesar de que se
reconoce el papel de la descompresión quirúrgica con
estabilización de la columna, aún existe debate acerca de
cuál es el abordaje quirúrgico de elección (32).

No debe olvidarse que la cirugía representa un proce-
dimiento agresivo para el paciente y que no está indica-
da en pacientes con baja o corta expectativa de vida.

Cualquiera que sea la técnica quirúrgica empleada,
siempre debe seguirse de irradiación. De otro modo la
recaída es muy frecuente.

Las indicaciones de la cirugía pueden verse en la
tabla I.

RADIOTERAPIA

De forma aislada consigue mejoría neurológica en un
30-50% de los pacientes. Los tumores muy radiosensi-
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bles tienen mejor evolución: la mama, los linfomas, la
próstata. Sin embargo los sarcomas, los carcinomas de
pulmón, los carcinomas renales y los melanomas tienen
muy mala evolución por ser muy poco radiosensibles (6).

Ha de emplearse también siempre tras la cirugía, sal-
vo que la médula haya sido previamente irradiada, ya
que no se consigue siempre una resección completa de
la masa epidural. De otra forma, las posibilidades de
recaída aumentan.

En general se recomienda iniciar el tratamiento con
dosis más altas durante los primeros días, para poste-
riormente continuar con dosis menores hasta completar
una dosis total que oscila entre los 3.000 y los 4.500
cGy. Sin embargo, siempre ha de considerarse el volu-
men total a irradiar, ya que si éste es grande deberán
realizarse fraccionamientos menores así como adminis-
tración de menor dosis total para evitar toxicidad sobre
la médula. El volumen a irradiar se extiende entre dos
cuerpos vertebrales por encima y por debajo del punto
de bloqueo (2,11). En caso de que exista masa paraver-
tebral hay que asegurar que esté adecuadamente inclui-
da en los campos de irradiación.

La radioterapia sigue siendo la forma básica de trata-
miento en la mayoría de los centros.

Las indicaciones de la radioterapia como tratamiento
único están recogidas en la tabla II.

QUIMIOTERAPIA

Podría tener algún papel en el tratamiento de las
compresiones medulares secundarias a tumores quimio-

sensibles. Se han descrito mejorías en pacientes con car-
cinomas de testículo, linfomas y tumores pediátricos
(33).

FACTORES QUE CONDICIONAN LA ELECCIÓN
DEL TRATAMIENTO

1. Situación general del paciente. Los pacientes con
mala situación general no son candidatos a la cirugía.

2. Duración y severidad del cuadro clínico. Cuando
el inicio y la progresión de los síntomas es rápido, la
cirugía tiene mayor indicación, ya que la radioterapia
consigue frenar los síntomas de forma más retardada.
En los pacientes parapléjicos casi nunca hay una evolu-
ción favorable, sea cual sea la terapéutica inicial.

3. Nivel de compresión. Las compresiones cervica-
les altas precisan descompresión quirúrgica rápida, ya
que no podemos esperar a que aparezcan los beneficios
tardíos de la radioterapia por el peligro de parada respi-
r a t o r i a .

4. Las compresiones a varios niveles son indicación
de radioterapia, al igual que las compresiones de la cola
de caballo.

5. Etiología de la compresión. El colapso severo o la
fractura con compresión no pueden aliviarse con la
Radioterapia y precisan cirugía.

6. Radiosensibilidad del tumor. La radioterapia no
es un buen tratamiento para los tumores no radiosensi-
b l e s .

CONCLUSIONES

1. La compresión medular precisa un diagnóstico y
tratamiento precoz.

2. Las pruebas diagnósticas esenciales son la radiogra-
fía simple de toda la columna y la RMN o mielografía.

3. El pronóstico en cuanto a recuperación funcional
depende del deterioro neurológico que exista en el
momento del diagnóstico.

4. La mejor forma de tratamiento permanece sin
definir.

5. En la mayoría de los pacientes la radioterapia es el
tratamiento de elección.

6. La cirugía selectiva con estabilización espinal pue-
de mejorar los resultados, pero ha de comprobarse que
estos resultados se pueden reproducir.

TABLA I

INDICACIONES DE LA CIRUGÍA

Histología del primario desconocida

Inestabilidad de la columna

Radioterapia previa sobre el segmento afecto

Empeoramiento clínico durante la radioterapia

Compresión cervical alta

Rápida evolución clínica

Tumor primario no radiosensible

TABLA II

INDICACIONES DE LA RADIOTERAPIA COMO
TRATAMIENTO ÚNICO

Tumor radiosensible

Compresión a varios niveles

Performance Status bajo

Deambulación aún posible
C O R R E S P O N D E N C I A :
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Uno de los lugares en donde el tratamiento del cáncer
fracasa con mayor frecuencia, es el sistema nervioso. Es
más, las complicaciones neurológicas son un rasgo común
del cáncer y de su tratamiento (Tabla I). Estos efectos
secundarios requieren a veces un tratamiento inmediato y,
por ello, los oncólogos generales deberían tener experien-
cia en su diagnóstico precoz y en su tratamiento.

Algunas emergencias ocurren en el contexto del cua-
dro clínico de un tumor intracraneal primario o secun-
dario y su evolución es muy rápida. La aparición repen-
tina de síntomas invalidantes o de un rápido deterioro
del nivel de conciencia deben ser detectados lo antes
posible, investigando su causa por medio de tomografía
computerizada y/o resonancia magnética nuclear y
administrando sin más demora el tratamiento médico o
quirúrgico oportuno.

Muchas de estas emergencias son bien conocidas por
los neuro-oncólogos, acostumbrados a diagnosticar y
tratar tumores cerebrales primarios y metastásicos, así
como otras enfermedades relacionadas con el cáncer,
como pueden ser complicaciones paraneoplásicas o
infecciosas, o los efectos tóxicos del tratamiento a nivel
del sistema nervioso.

TUMORES INTRACRANEALES PRIMARIOS

La presentación clínica de los tumores intracraneales
primarios está relacionada con un aumento de la presión
intracraneal o con la aparición de síntomas focales.
Entre los síntomas de hipertensión craneal, destacan:
cefalea, náusea, vómitos, papiledema, parálisis del sex-
to par craneal y rigidez de nuca. Los síntomas específi-
cos producidos por irritación, compresión o destrucción
del tejido nervioso pueden consistir en trastornos de la
función motora (área rolándica), la personalidad y la
memoria (lóbulos frontal y temporal), las funciones
endocrina y vegetativa (regiones talámica e hipotalámi-
ca), el habla (hemisferio dominante), la vista (vías ópti-
cas desde el quiasma hasta el lóbulo occipital), la coor-
dinación motora y la función de los pares craneales
(cerebelo y tallo encefálico).
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TABLA I

CAUSAS DE DETERIORO CEREBRAL
EN PACIENTES CON CÁNCER

Tumor

Tumor cerebral primario

Metástasis

Carcinomatosis meníngea

Enfermedades relacionadas con un cáncer sistémico

Encefalopatía metabólica

Síndromes paraneoplásicos

Complicaciones del tratamiento

Infecciones

Encefalopatía inducida por medicamentos

Encefalopatía inducida por radioterapia

Enfermedades intercurrentes

Infarto cerebral

Hemorragia

Hidrocefalia

Demencia

Trabajo publicado en Rev. Cáncer 1992; 6: 101-103.



La cefalea y las convulsiones son los síntomas inicia-
les más frecuentes en los pacientes con tumor cerebral.
La cefalea afecta a más del 70% de los pacientes, mien-
tras que las convulsiones aparecen en el 30% de los
pacientes con glioma (1); el 30-40% de los pacientes
con meningioma sufren cefalea y convulsiones. La cefa-
lea no suele ser localizada y puede acompañarse de náu-
seas y vómitos. Las convulsiones suelen ser focales; un
ejemplo típico son las convulsiones motoras focales con
progresión jacksoniana causadas por tumores que afec-
tan al área motora. Otros síntomas frecuentes que prece-
den al diagnóstico de tumor intracraneal son cambios de
personalidad o trastornos mentales. La mitad de los
pacientes sufren también papiledema y hemiparesia.

Todos estos síntomas y signos no son específicos de un
determinado tipo de tumor, pero el momento de su apari-
ción puede indicar el grado de malignidad del tumor.

No es frecuente que un tumor cerebral primario se
presente como una urgencia neurológica aguda. Una
emergencia típica en neuro-oncología se debe a la des-
compensación del síndrome de hipertensión craneal.
Cuando la masa del tumor alcanza un volumen crítico, se
produce herniación cerebral o compresión local. La
compresión puede ejercerse sobre los conductos del
líquido cefalorraquídeo (LCR), produciendo h i d r o c e f a -
lia obstructiva. Tanto los tumores benignos como los
malignos pueden producir esta grave complicación.
Como ejemplos, pueden citarse craneofaringiomas, quis-
tes coloides, meningiomas y adenomas pituitarios extra-
sellares, que pueden obstruir de repente la zona anterior
del tercer ventrículo y el agujero de Monro, o tumores de
la fosa posterior que obstruyen el cuarto ventrículo, o
tumores de la región pineal que obstruyen la zona poste-
rior del tercer ventrículo o el acueducto de Silvio. Ante
este tipo de emergencias, deberán tomarse las medidas
oportunas, que consisten en la derivación temporal o
permanente del LCR antes o después de la intervención
quirúrgica principal. Esta decisión depende de la posibi-
lidad de realizar una resección adecuada del tumor para
poder volver a abrir los conductos del LCR. Otra emer-
gencia es el s t a t u s, estado epiléptico generalizado. El
paciente sufre crisis repetidas de convulsiones sin recu-
perar la conciencia entre dichos episodios. Se ha estima-
do que cerca del 10-20% de los pacientes que presentan
status tienen un tumor cerebral (2,3).

El inicio de los síntomas como una apoplejía se da en
cerca del 6% de los pacientes y suele estar relacionada
con una hemorragia intratumoral (4). Los glioblasto-
mas, oligodendrogliomas y adenomas pituitarios son los
tipos tumorales que se presentan con mayor frecuencia
con hemorragia. El cuadro clínico es similar al de la
hemorragia intracraneal hipertensiva y suele caracteri-
zarse por la aparición repentina de cefalea, hemiparesia,
hipertensión sistémica, líquido cefalorraquídeo hemáti-
co, estupor y coma.

Rara vez los síntomas iniciales están relacionados
con la obstrucción de grandes vasos principales. Esto
puede suceder en el caso de un tumor en la base del crá-

neo, como meningiomas y adenomas pituitarios, o en el
caso de gliomas hemisféricos con un cuadro clínico de
ataques isquémicos transitorios (5,6).

TUMORES INTRACRANEALES SECUNDARIOS

El cerebro es un lugar frecuente de invasión metastá-
sica por el cáncer sistémico (7). Se ha estimado que cer-
ca del 20% de los pacientes con cáncer sistémico desa-
rrollan un tumor cerebral metastásico. Este porcentaje
aumenta si se analizan series de autopsias. De hecho, la
lesión cerebral secundaria permanece a veces clínica-
mente silente. Por el contrario, el 10-15% de las metás-
tasis craneales se diagnostican antes de que aparezcan
las manifestaciones clínicas del tumor primario.

Si un paciente con una metástasis intracraneal única
es tratado adecuadamente con cirugía, radioterapia y
quimioterapia, su expectativa de vida puede ser bastante
grande, pero, por lo general, fallece a consecuencia de la
enfermedad sistémica. Los tumores que producen con
mayor frecuencia metástasis cerebral se localizan en pul-
món, mama, piel, y tractos gastrointestinal y genitouri-
nario. La presentación clínica de los tumores metastási-
cos es similar al de los tumores intracraneales, pero el
curso de la enfermedad es muy rápido. Cerca del 50% de
los pacientes presentan signos de hipertensión intracra-
neal, incluso aunque, a veces, la masa proliferativa sea
muy pequeña (8). Este hecho está relacionado con la pre-
sencia de una extensa zona de edema cerebral peritumo-
ral, inducido por el tumor metastásico. El tratamiento
con elevadas dosis de corticosteroides puede conseguir
una mejora espectacular de los signos y síntomas. En
algunas ocasiones, la administración de 4-10 mg. de
dexametasona cada 6 horas permite aumentar el nivel de
conciencia de un paciente con estupor o revertir una
hemiparesia o disfasia.

Los tumores metastásicos se presentan con un inicio
súbito de los síntomas, debido a hemorragia con mayor
probabilidad que los tumores cerebelosos primarios. El
melanoma metastásico y el coriocarcinoma son respon-
sables de la mayoría de los casos clínicos de hemorragia
intratumoral (4).

Los pacientes con metástasis intracraneal solitaria
que presentaban déficits neurológicos rápidamente pro-
gresivos, alteración de la conciencia o signos de hemo-
rragia repentina, son candidatos para la extirpación qui-
rúrgica del tumor. La cirugía está también indicada con
intención diagnóstica o en el caso de lesiones que se
sabe que son radiorresistentes (9).

Otro tipo de diseminación metastásica en el compar-
timento intracraneal es la invasión del espacio subarac-
noideo o de las membranas durales por pequeños gru-
pos o capas de células neoplásicas. Esta condición se
conoce como carcinomatosis meníngea y suele obser-
varse en pacientes que sobreviven durante un largo
periodo de tiempo con leucemia, linfoma o carcinoma
indiferenciado de células pequeñas (10). Constituye una
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verdadera emergencia neurológica, dado que la mayoría
de los pacientes presentan una disminución del nivel de
conciencia, hipertensión intracraneal y afectación de
múltiples pares craneales. Este síndrome meníngeo
neoplásico es producido por la invasión de las cisternas
basales y la afectación de los pares craneales. La obs-
trucción de la absorción del líquido cefalorraquídeo en
la convexidad puede ser responsable de hidrocefalia.
Dado que el resultado de la TC podría ser negativo, esta
condición debe diferenciarse inmediatamente de la
meningitis infecciosa. El examen del LCR revela la
presencia de un elevado contenido proteico y un bajo
contenido de glucosa, así como pleocitosis linfocítica;
las células neoplásicas suelen detectarse mediante cen-
trifugación. El análisis de los marcadores tumorales en
el LCR puede revelar la presencia de niveles elevados
de antígeno carcinoembriónico (CEA), β- g l u c u r o n i d a s a
y gonadotropina coriónica humana (HCG). El trata-
miento con altas dosis de corticoides debe iniciarse tras
establecer el diagnóstico. La radioterapia holocraneal,
si no se ha utilizado previamente, puede dar buenos
resultados. Los agentes quimioterapéuticos deben
alcanzar la zona de proliferación neoplásica a concen-
traciones elevadas. Esto se consigue con la administra-
ción intratecal del agente por medio de una ventriculos-
tomía subcutánea. De esta forma, el agente alcanza
directamente el LCR ventricular y se consigue una bue-
na distribución del mismo en todo el espacio subarac-
noideo (13).

COMPLICACIONES DEL TRATAMIENTO DEL CÁNCER

La radioterapia, produce con frecuencia complicacio-
nes neurológicas en el tratamiento de los tumores cere-
brales primarios. Puede aparecer un síndrome subagudo
o diferido. El síndrome subagudo parece ser consecuen-
cia de una desmielinización reversible, se caracteriza
por somnolencia y déficits neurológicos focales y suele
remitir con corticoides. El síndrome diferido es conse-
cuencia del efecto de la radioterapia en los vasos peque-
ños. La lesión es irreversible y varía desde una leucoen-
cefalopatía focal o difusa a una verdadera necrosis por
radiación. Esta última puede simular, clínica y radioló-
gicamente, a una masa tumoral y requerir una extirpa-
ción quirúrgica.

La relación entre dosis total, número de fracciones,
intervalos de tiempo y desarrollo de encefalopatía ha
sido claramente demostrada (14).

La necrosis diferida por radiación puede aparecer
en pacientes adultos tratados con dosis de unos 5.200
rads utilizando el fraccionamiento convencional 
(200 rads/fracción en 5 semanas) (15). La administra-
ción simultánea de ciertos agentes quimioterápicos
puede aumentar el riesgo de que aparezca este efecto
s e c u n d a r i o .

El tratamiento quimioterápico puede también producir
ciertas complicaciones agudas. La administración intrate-

cal de metotrexate puede producir un síndrome meníngeo
a g u d o similar a la meningitis infecciosa, mientras que el
5-fluorouracilo y, con menor frecuencia, otros agentes,
pueden causar un síndrome cerebeloso agudo que pueda
simular una metástasis cerebelosa. Se ha demostrado que
el BCNU (solo o combinado con radioterapia) puede pro-
ducir atrofia cerebral y leucoencefalopatía, especialmente
si se administra por vía intraarterial.

INDICACIONES DEL TRATAMIENTO

Las emergencias intracraneales en neuro-oncología
están relacionadas, principalmente, con los efectos en
el cerebro del crecimiento del tumor. La cirugía desem-
peña un papel principal en el tratamiento de estas emer-
gencias. La extirpación del tumor y la consiguiente
descompresión interna, permite controlar los síntomas
y signos relacionados con la hipertensión intracraneal,
que podrían tener consecuencias fatales (p. ej., hernia-
ción cerebral). La cirugía es también imprescindible
cuando se produce hemorragia tumoral o hidrocefalia
( 1 , 9 ) .

Además de la cirugía, el tratamiento con corticoste-
roides puede ser muy beneficioso. Los corticosteroides
deben administrarse por vía intravenosa y a grandes
dosis. La dexametasona y la metilprednisolona, admi-
nistradas en bolos (10-20 mg en el caso de la dexameta-
sona y 40-80 mg en el caso de la metilprednisolona)
pueden conseguir una mejoría espectacular de los tras-
tornos neurológicos en sólo unas cuantas horas. El trata-
miento con agentes deshidratantes está también indica-
do para obtener una rápida reducción de la hipertensión
intracraneal producida por un edema peritumoral exten-
so. Una solución hiperosmótica de manitol (al 20% en
250 cc de glucosado al 5%) disminuye la viscosidad de
la sangre y, por consiguiente, aumenta el aporte de oxí-
geno y el flujo sanguíneo en el cerebro. El tratamiento
con ácido etacrínico o furosemida también están indica-
dos.

El status epiléptico convulsivo generalizado debe
manejarse agresivamente para reducir su elevada tasa de
mortalidad (5-20%). En caso indicado, deberá facilitarse
al paciente el soporte respiratorio y cardiovascular nece-
sario. El diazepam (10 mg iv) o el lorazepam (4 mg iv)
suelen utilizarse como tratamiento inicial, debido a que
cruzan con rapidez la barrera hematoencefálica. Si las
convulsiones no se controlan al cabo de 15 minutos,
debe administrarse una dosis repetida. Si no se consi-
guen controlar las convulsiones, se puede recurrir a un
goteo intravenoso de diazepam (40 ml/hora de una solu-
ción de 100 mg de diazepam en 500 ml de glucosado al
5%) (16). Los anticonvulsivantes de acción prolongada,
como la fenitoína, se administran por vía oral como tra-
tamiento de mantenimiento.

En conclusión, las urgencias intracraneales en neuro-
oncología requieren un tratamiento quirúrgico y médico
inmediato y, a veces, agresivo. Una vez superada la
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situación de emergencia, el pronóstico del paciente
depende, en gran medida, de la rapidez y eficacia del
tratamiento y la evaluación de los resultados se basa en
los hallazgos de la tomografía computerizada y la reso-
nancia magnética nuclear, además de un exhaustivo
examen clínico.
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INTRODUCCIÓN

La colección de líquidos en las cavidades pleural y
pericárdica es un fenómeno común en la clínica oncoló-
gica. Estos derrames son frecuentemente sintomáticos y
en el caso del derrame pleural puede ser la primera mani-
festación del cáncer. Aunque siempre son la expresión de
una enfermedad avanzada, y por tanto de mal pronóstico,
plantean la necesidad de un diagnóstico rápido y en oca-
siones de una intervención terapéutica urgente. El drenaje
externo del derrame y estudio del líquido permite casi
siempre el diagnóstico de malignidad y alivia temporal-
mente los síntomas. El tratamiento definitivo es a menu-
do complejo y puede requerir la intervención del cardió-
logo, cirujano torácico y oncólogo clínico.

DERRAMES PLEURALES

FISIOPATOLOGÍA

Debido a la peculiar anatomía de la pleura y al gra-
diente de presión del espacio pleural existe una cons-
tante y lenta formación y reabsorción de líquido, per-
maneciendo en la cavidad unos 10 a 40 ml de filtrado
plasmático hipoproteinémico. La mayor parte del líqui-
do pleural se origina en el lecho capilar de la pleura
parietal, estimándose entre 5 y 10 litros la producción
diaria. Su reabsorción se lleva a cabo por los capilares
venosos subpleurales y en menor grado por los linfáti-
cos pleurales. Su acúmulo en condiciones patológicas
es la consecuencia de un exceso de producción, dismi-
nución de aclaramiento y/o bloqueo de las vías de dre-
n a j e .

Los fenómenos que condicionan un incremento en la
formación del líquido son: aumento de la presión
hidrostática de la microcirculación; descenso de la pre-
sión oncótica, hiperpermeabilidad vascular, descenso de
la presión en el espacio pleural y en ocasiones paso del
líquido de la cavidad peritoneal. Por el contrario, la
hipertensión venosa sistémica disminuye el aclaramien-
to al igual que ocurre en el bloqueo linfático por inva-
sión tumoral (1,2).

El derrame pleural maligno, definido por la presencia
de células tumorales en el líquido o tejido pleural, es la
consecuencia de distintos factores relacionados con el
cáncer. Los tumores parenquimatosos pulmonares al
liberar células o metastatizar en la pleura visceral alte-
ran el flujo normal de reabsorción desde la superficie
parietal a la visceral. Se produce un aumento de
permeabilidad vascular debido a la inflamación o a la
disrupción endotelial por las metástasis pleurales que a
su vez pueden obstruir el drenaje linfático (3). Adicio-
nalmente, la existencia de factores añadidos no directa-
mente relacionados con la invasión tumoral pleural
(Tabla I) contribuyen o exacerban el proceso de reten-
ción de líquidos (4).

ETIOLOGÍA

Casi todas las formas de cáncer pueden producir derra-
me pleural. En la revisión de Hausheer and Yarbro (5) los
tumores responsables en dos tercios de los pacientes fue-
ron cáncer de pulmón (35%), de mama (23%) y adeno-
carcinoma de primario desconocido (12%). Le seguía en
frecuencia el linfoma (10%). Cerca del 50% de pacientes
con cáncer de mama y pulmón desarrollan derrame pleu-
ral en algún momento de su evolución.
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MANIFESTACIONES CLÍNICAS Y DIAGNÓSTICO

El 80-85% de pacientes con derrame pleural malig-
no son sintomáticos en el momento del diagnóstico. La
disnea, tos y dolor torácico suelen ser las manifes-
taciones clínicas de comienzo. Su intensidad es muy
variable. En tumores evolucionados no suelen faltar
síntomas generales: anorexia, astenia y pérdida de
peso. El examen físico revela taquipnea, reducción de
la expansión torácica, atenuación de los ruidos respira-
torios con matidez a la percusión y disminución del
frémito (6).

La radiografía simple postero-anterior y lateral de
tórax es capaz de detectar cantidades de líquido entre
175 y 200 ml (7). La posición en decúbito lateral facilita
la visualización del derrame libre y permite guiar la
punción diagnóstica. En los derrames masivos (más de
1.500 ml) la ausencia de desplazamiento mediastínico
sugiere atelectasia por obstrucción tumoral bronquial.

La ultrasonografía tiene su indicación en el diagnósti-
co de derrames encapsulados y engrosamiento pleural
(mesotelioma). Es válida como guía para la punción diri-
gida. El interés de la TC se centra en el estudio de exten-
sión tumoral intratorácica (mediastino, nódulos paren-
quimatosos) tras el diagnóstico de derrame pleural por
t o r a c o c e n t e s i s .

La toracocentesis es el procedimiento diagnóstico de
elección en la evaluación inicial del derrame pleural.
Una citología positiva es diagnóstica en el 50% de derra-
mes malignos en ausencia de diagnóstico previo de cán-
cer. La punción repetida eleva el porcentaje diagnóstico
al 65% (8-11). La biopsia pleural con aguja de Adams o
Cope eleva el porcentaje de positividad a 80-90% (12).

En el diagnóstico citológico la distinción entre células
reactivas mesoteliales y células malignas puede consti-
tuir un serio problema. Los estudios morfométricos,
aparte de su complejidad, no son útiles por cuanto se
solapan los resultados. Mayor interés tiene el estudio de
marcadores de determinantes antigénicos celulares. Se
suele utilizar un panel de anticuerpos monoclonales
(anti-CEA, glicoproteína 72, Leu M1, vimentina y antí-
geno epitelial de membrana). El marcador más válido de

células de carcinoma es el antígeno epitelial, mientras
que la vimentina identifica células reactivas mesoteliales
(13-15). La presencia de aneuploidia detectada en la
citometría de flujo es un dato más a favor de la naturale-
za neoplásica de las células del líquido pleural (16).

El análisis bioquímico del derrame pleural orienta el
diagnóstico de malignidad. El derrame neoplásico es
habitualmente un exudado con contenido proteico supe-
rior a 3 g/dl, relación proteínas en líquido/suero >0,5 y
LDH pleural/sérica >0,6. Un pH inferior a 7,3 en ausen-
cia de infección sugiere la naturaleza maligna del derra-
me sobre todo si se asocia a una glucosa <60 mg/dl (17).
La elevación de amilasa, en relación la mayoría de las
veces con pancreatitis o rotura de esófago, no descarta
la naturaleza tumoral del derrame (18).

Con la intención de mejorar el diagnóstico de maligni-
dad del derrame pleural en ausencia de citología positiva
se ha propuesto la determinación en el líquido de distintos
marcadores tumorales. En distintos estudios el CEA ha
mostrado una sensibilidad alrededor del 65% aunque su
especificidad es menor por cuanto se detectan valores
superiores a 10 ng/ml en derrames benignos como empie-
ma, tuberculosis, pancreatitis y cirrosis. No hay acuerdo
sobre el umbral de elevación del CEA en caso de derrame
maligno aunque en el adenocarcinoma los valores suelen
estar siempre por encima de 20. Cuando se compara con
la citoqueratina CYFRA-21 se observa una mayor sensi-
bilidad de esta última en el mesotelioma (19). Algunos
autores han estudiado una combinación de marcadores
como el CEA, carbohidratos CA 15-3,19-9 y 72-4, cito-
queratina 19 (CYFRA 21-1), enolasa neuronal específica
(NSE) y antígeno de células escamosas (SCC) con una
especificidad en el diagnóstico de malignidad del 99%. 
La combinación óptima por su capacidad de discrimina-
ción es: CEA+CA15-3+CYFRA+NSE. La asociación
CYFRA+NSE+SCC es capaz de discriminar el adenocar-
cinoma del carcinoma microcítico (20). Recientemente se
ha señalado que el factor de crecimiento vascular (VEGF)
se encuentra elevado en el 45-95% de derrames malignos
siendo un factor de mal pronóstico que está implicado en
la génesis del exudado (21).

En casos excepcionales de diagnóstico dificultoso los
estudios citogenéticos pueden ayudar al detectar reorde-
namiento o deleciones cromosómicas y en algunos
casos diferenciar el carcinoma del mesotelioma en su
forma epitelial (22).

A pesar de la aportación de los estudios de laborato-
rio la toracoscopia es la técnica más segura para confir-
mar la naturaleza tumoral de un derrame cuando la cito-
logía ha sido negativa. Permite el diagnóstico en el
94-97% de los casos (23,24).

La tabla II resume las características diagnósticas del
derrame pleural maligno.

TRATAMIENTO

El tratamiento debe tener presente el pronóstico de
los distintos tumores con supervivencias que llegan a los
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TABLA I

FACTORES QUE CONTRIBUYEN AL DESARROLLO
DEL DERRAME PLEURAL MALIGNO

Invasión de ganglios mediastínicos por el tumor
Neumonía obstructiva
Radioterapia previa sobre tumor/mediastino
Coexistencia de derrame/constricción cardiaca
Ascitis
Insuficiencia cardiaca congestiva
Insuficiencia renal
Hipoalbuminemia
Embolismo pulmonar
Coexistencia de enfermedades reumáticas (serosistis)



15 meses en aquéllos que se benefician de una terapia
sistémica (mama, ovario), frente a 4-6 meses en caso de
tumores con limitada respuesta a la quimioterapia (pul-
món, adenocarcinoma de primario desconocido).

La toraconcentesis es efectiva en el control de la
sintomatología aunque el derrame puede reproducirse
en pocos días (4,5). Se estima una recurrencia a los 30
días del 98% (25). Para evitarla se han utilizado diferen-
tes técnicas que tienen en común la introducción de sus-
tancias esclerosantes en la cavidad pleural.

En la tabla III se recogen los resultados de diferentes
técnicas referidos al porcentaje de control al mes del
derramen pleural (3).

Cualquiera que sea la técnica utilizada la esclerotera-
pia tiene sus limitaciones que son: obstrucción bron-
quial, atelectasia y engrosamiento pleural. El índice de
fracasos es importante cuando el pH y la glucosa del
líquido pleural son bajos. Sin embargo, algunos autores
han señalado que la pleurodesis con talco puede ser
efectiva aún con pH bajo. Aelony y cols. (26) consiguen
una pleurodesis eficaz en 22 de 25 pacientes (88%) con
pH en líquido pleural inferior a 7,30 mediante la intro-
ducción de talco con visión toracoscópica.

La tetraciclina suele recomendarse como agente de
elección para la pleurodesis química. Su eficacia en
diferentes estudios se estima entre el 70-100%, aunque
la definición de respuesta es variable lo que dificulta el
análisis de los resultados (27). Se admite que el efecto
esclerosante está ligado a la acidificación del medio

aunque se sugiere la posibilidad de una acción citostáti-
ca en relación con la descomposición del fármaco (28).
Como ventajas de la tetraciclina se señalan la ausencia
de mielosupresión y escasos efectos secundarios (fiebre,
dolor torácico). Con todo en un estudio aleatorizado
frente a talco este último consigue un mayor porcentaje
de esclerosis durables (29).

La bleomicina alcanza un índice de respuestas algo
inferior aunque es tan segura como las tetraciclinas
(30). Sin embargo en dos estudios aleatorizados frente a
talco el control es inferior para la bleomicina (66-69%
frente a 90-100%) (31,32).

Aunque no hay suficientes estudios aleatorizados que
permitan definir la mejor técnica esclerosante parece que
el talco ofrece mejores resultados sin aumentar el coste.
Las controversias se centran respecto a la vía de aplica-
ción. La mayor experiencia se tiene con la insuflación
intraoperatoria o mediante toracoscopia. No obstante
Webb consigue esclerosis efectivas (85-100%) mediante
la aplicación a través del catéter de toracocentesis (33).

En algunos pacientes el derrame pleural está encap-
sulado haciendo dificultoso o imposible el drenaje con
toracocentesis y por tanto el tratamiento esclerosante.
Davies y cols. (34) han demostrado en una pequeña
serie de pacientes el beneficio de la inyección intrapleu-
ral de estreptokinasa que logra mejorar el drenaje pleu-
ral y aliviar los síntomas.

PLEURECTOMÍA

La pleurectomía, al igual que la derivación pleurope-
ritoneal son medidas que tienen su indicación cuando
fracasan los otros métodos y el estado del paciente hace
prever una expectativa larga de supervivencia. En caso
de inadecuada expansión pulmonar, cualquiera que sea
su causa, la plerurectomía es la técnica indicada. Su efi-
cacia en algunas series llega al 100% con un índice de
mortalidad inferior al 10% (35).

DERRAME PERICÁRDICO

Aunque el derrame pericárdico maligno es menos fre-
cuente que el derrame pleural a menudo es más grave y
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TABLA II

CARACTERÍSTICAS DEL DERRAME PLEURAL MALIGNO

Tumores más frecuentes
Carcinoma de pulmón
Cáncer de mama
Adenocarcinoma de primario desconocido
Linfoma/leucemia
Ovario

Hallazgos clínicos
Asintomático (menos del 20%)
Tos
Disnea
Dolor torácico
Malestar general

Hallazgos radiográficos
Opacificación hemitórax
Fijación o desplazamiento mediastínico
Interés del TAC: nódulos pulmonares, valoración de
m e d i a s t i n o

Análisis del líquido pleural
Presencia de células malignas
Aneuploidia (citometría de flujo)
Líquido con caracteres de exudado
Elevación de CEA, CYFRA 21, CA-15-3 o NSE

TABLA III

EFICACIA DE DISTINTAS MODALIDADES
DE ESCLEROTERAPIA

Técnica % (límites) de control al mes

Tubo drenaje 18 (0-26)
Tetraciclinas 70 (0-75)
Doxiciclina 75
Bleomicina 84 (63-85)
Radioterapia 80 (67-100)
Talco 95 (72-100)



requiere intervención urgente. En la mitad de los casos de
taponamiento cardiaco la causa es un derrame tumoral.

Si bien las metástasis pericárdicas de tumores sólidos
y leucemias se consideran raras, la autopsia de pacientes
con cáncer revela afectación del corazón en el 10% de
los casos. Puede decirse que más de la mitad evolucio-
nan asintomáticas, un tercio presenta síntomas atribui-
bles al derrame y un 15% desarrolla un taponamiento
cardiaco.

Los tumores con mayor incidencia de derrame peri-
cárdico son: pulmón, mama, linfoma, melanoma y car-
cinoma de origen gastrointestinal (36) (Tabla IV).

FISIOPATOLOGÍA

El derrame pericárdico maligno responde a una exce-
siva producción de exudado por el endotelio lesionado y
a una disminución de la capacidad de reabsorción por
obstrucción del drenaje linfático o venoso. El líquido
acumulado altera la presión intrapericárdica y, depen-
diendo del volumen, compliance cardiaca, masa y fun-
ción ventricular, puede ocasionar síntomas y desarrollar
un síndrome de taponamiento cardiaco. Este último vie-
ne definido como “la fase de descompensación de la
función cardiaca como consecuencia de un aumento no
controlado de la presión intrapericárdica”.

FORMAS DE PRESENTACIÓN CLÍNICA

El paciente con derrame sintomático suele presentar
disnea, tos, dolor torácico, palpitaciones, debilidad y
mareo. La exploración física puede descubrir taquicar-
dia, distensión venosa yugular, roce pericárdico, arrit-
mias, cianosis y hepatomegalia de estasis. En ocasiones
los síntomas son más dramáticos y responden a un sín-
drome de taponamiento grave: síncope o hipotensión
con signos manifiestos de shok.

Cuando los síntomas son poco intensos su origen
puede pasar desapercibido y pueden atribuirse errónea-
mente al proceso tumoral o insuficiencia cardiaca. Hay
que insistir en la búsqueda de los signos clásicos de
enfermedad pericárdica como el pulso paradójico, roce
pericárdico, signos de Kussmaul y Ewart, aunque
muchas veces están ausentes.

DIAGNÓSTICO

El ensanchamiento de la silueta cardiaca con pérdida
de su contorno normal y campos pulmonares claros en
la radiografía postero-anterior de tórax sugieren la exis-
tencia de un derrame pericárdico. Estos cambios sólo se
observan con contenido líquido superior a 200 ml.

El ECG es normal o exhibe cambios inespecíficos de
ST y T y bajo voltaje de QRS; de mayor interés es la
alternancia eléctrica de la onda P y del complejo QRS,
muy típico del taponamiento aunque está presente en
pocas ocasiones.

La ecocardiografía transtorácica es la técnica estándar
en el diagnóstico, cuantificación del derrame y control
evolutivo. Si se complementa con la eco transefoságica
permite visualizar todo el espacio pericárdico. La ecocar-
diografía informa sobre la cualidad del líquido (homogé-
neo o heterogéneo), presencia de masa tumoral, lobulacio-
nes y localización del derrame. Adicionalmente informa
sobre la función ventricular y auricular, cambios inspira-
torios en la dinámica cardiaca y reducción del flujo. Con
todo el cateterismo cardiaco derecho sigue siendo la técni-
ca definitiva del diagnóstico de taponamiento al poner de
manifiesto una ausencia de gradiente de presión diastólica
en todas las cavidades cardiacas.

La TC y RNM pueden ser de utilidad en la valora-
ción de las formas complicadas, definición del engrosa-
miento pericárdico y delimitación de masas intra o para-
cardiacas (37).

El líquido pericárdico obtenido por punción puede
ser hemorrágico o seroso. Sólo la citología es diagnós-
tica de malignidad y es positiva en alrededor del 80%
de casos. Los falsos negativos obedecen casi siempre a
leucemias y linfomas. Recientemente se ha sugerido
que combinando la determinación en el líquido del
CEA y la adenosin deaminasa puede orientarse el
diagnóstico del derrame hacia inflamación o tumor
(38). En algunos pacientes sólo la biopsia abierta
mediante abordaje subxifoideo permite confirmar el
diagnóstico (3).

TRATAMIENTO

El diagnóstico de derrame pericárdico sitomático es
una indicación de drenaje y la pericardiocentesis con
anestesia local es el mejor tratamiento del taponamiento
cardiaco (39). Sin embargo, dado que habitualmente no
hay un tratamiento activo sobre la enfermedad tumoral
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TABLA IV

FRECUENCIA RELATIVA DE TUMORES EN 789 PACIENTES
CON METÁSTASIS PERICÁRDICAS

Tumores primarios (%) de casos

Pulmón 36,5
Mama 22,3
Leucemias/linfoma 17,2
Sarcomas 3,5
Melanoma 2,7
Estómago 2,0
Carcinoma primario desconocido 2,0
Renal 1,9
Ginecológico 1,6
Cabeza y cuello 1,4
Colorrectal 1,1
Otros 7,6

Pres OW, Livingston R. 1987.



causal, la reacumulación del líquido es la regla lo que
obliga a utilizar técnicas para un control sintomático
prolongado. Son varias las técnicas empleadas con
resultados diferentes (Tabla V).

La esclerosis se consigue con la introducción intra-
cavitaria de diversas sustancias (bleomicina, tetracicli-
na, cisplatino). La tetraciclina se considera el fármaco
de elección. Controla el derrame en el 75-80% de
casos con 2-3 instilaciones (500-1.000 mg/día) y un
tiempo de permanencia media del catéter de 6-9 días
(40,41). Imamura (42) ha utilizado con buenos resulta-
dos y perfecta tolerancia una sustancia biológica (OK-
432) con efecto immunomodulador por vía intraperi-
c á r d i c a .

El drenaje quirúrgico subxifoideo se ha convertido
en el tratamiento de elección para la mayoría de derra-
mes (43). La ventana pericárdica subxifoidea controla el
derrame en cerca del 90% de los pacientes. Los fracasos
están casi siempre en relación con resección insuficien-
te de serosa por lo que se aconsejan pericardiotomías
amplias de al menos 5 x 5 cm. La ventana pleuroperi-
cárdica por toracotomía anterior es eficaz en práctica-
mente todos los pacientes pero supone un acto quirúrgi-
co mayor que requiere anestesia general con una
mortalidad cercana al 10%. Pericardiectomías totales o
subtotales sólo tienen su indicación en caso de fracaso
de la ventana pericárdica.

ASCITIS MALIGNA

La aparición de un derrame peritoneal en el curso
evolutivo de un paciente con cáncer no es infrecuente y
constituye un factor de muy mal pronóstico, con una
supervivencia media de 8-10 semanas, excepción hecha
de la ascitis por cáncer de ovario o linfomas.

La ascitis maligna supone el acúmulo de líquido en la
cavidad peritoneal asociado a un tumor extendido o
localizado en abdomen o pelvis y en ausencia de cirro-
sis hepática (44). Si bien la mayoría de las veces traduce
una carcinomatosis peritoneal hay otras causas de asci-
tis malignas (Tabla VI).

PRESENTACIÓN Y DIAGNÓSTICO

El aumento del perímetro abdominal acompañado de
distensión, saciedad, digestiones pesadas y dificultad
respiratoria son los síntomas con los que suele expresar-
se la retención de líquidos en la cavidad peritoneal. La
matidez en los flancos que cambia con la posición es el
signo más importante de la exploración clínica, que en
algunos casos puede recoger otros datos de interés: ade-
nopatía supraclavicular izquierda (Virchow), nódulos
umbilicales y circulación colateral tipo cava inferior.

La técnica diagnóstica más importante es la paracen-
tesis y estudio del líquido ascítico. La citología es posi-
tiva en algo más de la mitad de los casos (44). Ninguno
de los hallazgos en el estudio bioquímico es específico
de tumor. La elevación de CEA por encima de 20 ng/ml
sugiere metástasis por adenocarcinoma.

Los tumores que con más frecuencia se acompañan
de ascitis maligna son los de ovario y útero en la mujer
y estómago y colorrectal en el hombre. Sólo en el 10%
de los casos no se encuentra el primario (45).

TRATAMIENTO

Es importante identificar la ascitis maligna del car-
cinoma de ovario extremando las técnicas diagnósticas
por cuanto es posible obtener la remisión completa con
poliquimioterapia y, en un pequeño porcentaje de pa-
cientes, supervivencias por encima de 5 años (46). En el
resto de tumores, excluidos los linfomas, el tratamiento
es sólo paliativo. La corta supervivencia obliga a valo-
rar cuidadosamente la actitud terapéutica que en modo
alguno justifica largas hospitalizaciones que deterioran
la calidad de vida.

La paracentesis repetida constituye la indicación
mayor para el alivio de síntomas. La ascitis maligna,
con un gradiente bajo de albúmina plasmática/albúmina
del líquido y en donde la retención de sodio no es un
mecanismo patogénico importante, se beneficia poco de
la dieta y los diuréticos, aunque se hayan señalado algu-
nos resultados con espironolactonas a altas dosis (150-
450 mg/día) (47). Al igual que en los derrames pleurales
se han intentado tratamientos esclerosantes con bleomi-
cina, melfalán, OK-432 con resultados dispares (48).
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TABLA VI

SUBTIPOS Y PREVALENCIA DE ASCITIS MALIGNA

Subtipos Prevalencia (%)

Carcinomatosis peritoneal 53,3
Metástasis hepáticas masivas 13,3
Carcinomatosis peritoneal

(asociada a metástasis hepáticas) 14,3
Hepatocarcinoma (asociado a cirrosis) 13,3
Ascitis quilosa 6,7

TABLA V

EFICACIA DE DISTINTOS MÉTODOS EN EL CONTROL
DEL DERRAME PERICÁRDICO MALIGNO

Técnica Control de eficacia
a 3 meses (%)

Pericardiocentesis 10
Pericardiocentesis con esclerosis 75
Ventana subxifoidea 86
Toracoscopia con ventana 95
Toracotomía con ventana 90
Ventana pleuro-peritoneal 90



Las técnicas de reinfusión de líquido ascítico al
espacio intravascular (Shunts peritoneovenosos) ape-
nas tienen indicación en estos pacientes por su mal
pronóstico y limitada supervivencia. Con todo en algu-
na serie de pacientes seleccionados y tratados con esta
técnica se ha logrado un control sintomático aceptable
( 4 9 ) .
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