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Compresion Medular Metastasica

Aproximadamente 5-10% de pacientes con cdncer
desarrollan sintomas de compresién medular debido a la
invasion metastdsica del espacio epidural. En un hospi-
tal de cdncer sin embargo, 1 de cada 12 pacientes con-
sultados al neurdlogo tienen sintomas de compresion
medular. Los tumores mds frecuentemente implicados
son cdncer de pulmén, mama, prdstata, rifién y linfoma
no-Hodgkiniano. La compresion medular puede ser el
primer sintoma de un céncer sistémico (generalmente
pulmén). Los principales mecanismos de compresiton
medular metastdsica son dos: 1) en la mayoria de casos
la metéstasis afecta al cuerpo vertebral e invade el espa-
cio epidural ocasionado compresién medular, y 2) mds
infrecuentemente, pero tipico de neuroblastomas y linfo-
mas, un tumor paravertebral invade el espacio epidural a
través del agujero de conjuncidén. En raras ocasiones la
compresién medular resulta de metastisis hematégena
directa al espacio epidural (tipico de pacientes con linfo-
ma), o formacién de nédulos tumorales subaracnoideos
en pacientes con carcinomatosis meningea. Las metdsta-
sis intramedulares se pueden producir por invasién he-
matdgena medular o infiltracion parenquimatosa desde
¢l espacio subaracnoideo; son infrecuentes y ocurren en
el contexto de metdstasis miiltiples en el sistema nervio-
so y enfermedad sistémica avanzada (melanomas, cén-
cer de pulmén).
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Cualquiera que sea el mecanismo de compresidn epi-
dural metastdsica su sospecha en un paciente con déficits
neuroldgicos progresivos debe considerarse una consul-
ta neurolégica urgente. La compresion directa de estruc-
turas nerviosas (médula espinal, cola de caballo, o raices
nerviosas) y la compresién de vasos sanguineos ocasio-
nando isquemia de estas estructuras, pueden evolucionar
en horas hacia déficits neurolégicos ireversibles (para-
plejia, déficit sensitivos, pérdida de control de esfinte-
res) con devastadoras consecuencias fisicas, psicoldgi-
cas y ¢n ¢l prondstico de la enfermedad neoplésica. La
necesidad de un diagnéstico y tratamiento precoces se
justifica en el hecho de que el factor prondstico mds im-
portante indicador de que el paciente va a conservar la
deambulacién es el grado de afectacién motora en el mo-
mento de iniciar el tratamiento de compresién medular.
El 75% de los pacientes capaces de deambular al inicio
del tratamiento, retienen su capacidad deambulatona;
sin embargo, s6lo el 10% de pacientes parapléjicos al
inicio del tratamiento recuperan la deambulacién. Otros
factores pronégstico son: la sensibilidad del tumor a la ra-
dioterapia, la localizacién de la lesién, el grado de com-
presién medular (evaluado con RNM o mielografia) y la
duraci6n de los déficits neurolégicos.

El dolor local de espalda es ¢l indicador més impor-
tante de metéstasis epidural en pacientes con cédncer y es.
el sintoma inicial en el 95% de los casos. Al inicio, el do-
lor suele ser local, afectando a uno o varios niveles ver-
tebrales, aumenta al estornudar o toser (maniobras de
Valsalva), y progresa en intensidad durante dfas o sema-
nas. Asociado desde un inicio al dolor local, o aparecien-
do después, el paciente puede desarrollar dolor radicular
que cuando irradia a extremidades lo hace de manera asi-
métrica o unilateral. Cuando la afectacion radicular es a
nivel de tronco o regién lumbar alta el paciente suele des-
cribir 1a sensacién de opresi6n o "cinturén” a nivel de 15-
rax ¢ abdomen. después de semanas o meses en que el
dolor es el tinico sintoma aparecen debilidad motora, al-
teracién sensitiva, ataxia y alteracién de esfinteres. Tipi-
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camente la exploracién neurclégica muestra debilidad
motora en extremidades, pérdida de sensibilidad con ni-
vel sensitivo cuyo dermatoma sugiere (no siempre) el ni-
vel de la compresién, hiperreflexia, y signo de Babinski
uni o bilateral. Al solicitar al paciente que tosa convie-
ne evaluar si hay aumento del dolor local o radicular y
observar el fallo de contraccién de la musculatura abdo-
minal. La palpacién abdominal puede mostrar una veji-
ga neurdgena y el tacto rectal una falta de contraccién
del esfinter anal.

Situaciones atipicas que pueden confundir el diag-
néstico clinico son la presencia de ataxia de extremida-
des inferiores como sintoma predominante, y la ausencia
de dolor (5% de pacientes). En este 1iltimo caso, la pre-
sencia de un cuadro clinico de déficit neurolégico pro-
gresivo similar al descrito anteriormente debe hacer sos-
pechar Ia posibilidad de compresion medular. Por otra
parte conviene recordar que hay sindromes dolorosos de
falsa localizacién; los mas cldsicos son el sindrome C7-
T1 en el cual ademés de una percusién vertebral local
dolorosa, los pacientes presentan dolor tipicamente refe-
rido al espacio interescapular, y el sindrome L1 en que el
dolor es referido a cresta ilfaca o articulacién sacroiliaca
uni o bilateralmente. Los pacientes con compresion epi-
dural por debajo de T10 y afectacién del epicono medu-
lar (81-82) y raices nerviosas descendentes (L3-S1) pre-
sentan un sindrome disociativo cldsico: vejiga espastica
con afectacién flacida de extremidades. Este sindrome
puede confundirse con una afectacién del plexo lumbo-
sacro.

La exploracién de eleccion es la RNM. Si esta explo-
racién no puede realizarse o esta contraindicada (pacien-
te portador de marcapasos etc) debe obtenerse una mie-
lografia 0 TAC medular con administracién de contraste
subaracnoidal (TAC-mielografia). En pacientes con cédn-
cer antes de practicar una mielografia o puncion lumbar
deben solicitarse pruebas de coagulacién y recuento de
plaquetas (vease hematomas espinales).

Antes de iniciar cualquier tratamiento se debe obte-
ner una completa evaluacién neuroradiolégica. Muchos
pacientes tienen afectacién de varios niveles vertebrales
contiguos ocasionando compresién medular proximal
mis amplia de lo que la exploracién clinica sugiere, o
bien hay varios niveles de afectacién vertebral distantes
entre si. Por esta razén la RNM o mielografia (si no hay
un bloqueo total) permiten una evaluacién completa y
establecen la zona o zonas a irradiar.

La radiografia simple de columna vertebral o gam-
magrafia 6sea nunca deben utilizarse para demostrar,
ni para excluir, compresién medular metastdsica. La in-
formacién obtenida con estas exploraciones debe anali-
zarse conjuntamente con los hallazgos clinicos. Sin em-

bargo si la radiografia simple muestra mas de un 50% de
colapso vertebral o erosién pedicular las posibilidades
de compresion medular epidural, independientemente de
la presencia de signos neurolégicos, son del 90% y 30%
respectivamente.

En todo paciente con sospecha clinica de compresién
medular y déficit neurolégico en progresion, debe admi-
nistrarse dexametasona, 100 mg e.v. en bolo de 10-15
minutos, y proceder a la evaluacién neuroradiolégica.
Tipicamente, ¢l dolor mejora o desaparece a las pocas
horas de administrar la dexametasona; asi mismo puede
observarse mejoria de algunos déficits neuroldgicos. Si
los estudios neuroradiolégicos confirman compresidn
medular la dexametasona debe continuarse a dosis de-
crecientes durante el tiempo que dura la radioterapia; si
no se confirma la compresién medular la dexametasona
puede retirarse al dia siguiente.

En la mayoria de pacientes el tratamiento de eleccién
es la radioterapia dirigida a la zona delimitada por las
exploraciones neuroradiolégicas. La dosis es de 3000
c¢QGy en fracciones de 200 cGy/d a (15 dias en 3 sema-
nas). La cirugia debe considerarse en las siguientes si-
tuaciones: 1) st el deterioro neurolégico contimia duran-
te la radioterapia, 2) el tumor es radioresistente {melano-
ma, cancer de rifién), 3) la compresién se localiza en una
zona previamente irradiada, 4) la condicién clinica del
paciente y la evaluacién de enfermedad sisiémica de-
muestra metdstasis restringida a uno o dos cuerpos ver-
tebrales contiguos (susceptible de vertebrectomia y sus-
tituci6n metacrilica del cuerpo vertebral), y 5) la com-
presion medular es la primera manifestacién de un tumor
primario no localizado o de histologia desconocida. En
este caso sin embargo, 1a histologia también puede obte-
nerse mediante puncién biopsia dirigida por TAC. La la-
minectomia descompresiva no esta indicada en la mayo-
ria de ocasiones debido a que 1) ¢l tumor casi siempre sc
localiza en el cuerpo vertebral invadiendo el espacio epi-
dural por via anterior, lo cual lo hace inabordable con
una laminectomia simple, 2) el tratamiento con radiote-
rapia del tumor residual dificulta entonces la cicatriza-
cién de la laminectomia, y 3) laminectomfas amplias
crean desestabilizacién de la columna vertebral, lo cual
en pacientes con metdstasis éseas es muy dificil o impo-
sible de solucionar.

Carcinomatosis Leptomeningea

La infiltracién de las leptomeninges o espacio suba-
racnoideo por cdncer se denomina carcinomatosis lepto-
meningea o "meningitis carcinomatosa”. La invasi6n
neoplésica del espacio subaracnoideo se produce, en ge-
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neral, por via hematégena. Una vez que el tumor alcan-
za las leptomeninges hay una diseminacién multifocal o
difusa facilitada por el liquido cefalorraquidec. Con pre-
ferencia, las zonas leptomeningeas de depdsito neopldsi-
co son: cisternas basales, cisuras de Silvio y regién hipo-
campica y cola de caballo. Debido al carécter difuso de
la diseminacién leptomenfngea, el cuadro clinico resul-
lante es casi siempre la combinacién de sfntomas multi-
focales; sin embargo, los mecanismos fisiopatoldgicos
bdsicos son tres: 1) Obstruccién y alteracidn del flujo del
liquido cefalorraquideo, ocasionando hidrocefalia, 2) in-
filtracién de raices nerviosas y nervios craneales a su pa-
so por el espacio subaracnoideo, y 3) infiltraci6n neopla-
sica parénquimatosa {cerebro, tronco encefilico y/o mé-
dula espinal) siguiendo los espacios perivasculares de
Virchow-Robin y ocasionando déficits neurolégicos fo-
cales; las crisis convulsivas también obedecen a este me-
canismo. Estos tres mecanismos explican la sintomato-
logfa de la carcinomatosis leptomeningea: cefalea, dolor
local o radicular (preferentemente en zona lumbosacra),
déficits motores o sensitivos de distribucién radicular,
afectacién de pares craneales, alteracién de funciones
superiores y mas infrecuentemente, alteracién del con-
trol de esfinteres. La pérdida o disminucién asimétrica
de algunos reflejos musculares es un signo precoz; en
ocasiones puede observarse la combinacién de un sin-
drome piramidal con exaltacién de algunos reflejos y
signo de Babinski (debido a afectacién parenquimatosa
cerebral o medular) y disminucién o pérdida de otros re-
flejos (debido a radiculopatia). En un paciente con cén-
cer, la presencia de ndusea persistente, asociada o no a
v6émitos, y no explicada por otras causas debe hacer sos-
pechar carcinomatosis leptomeningea.

Un 5-10% de pacientes con cdncer desarrollan carci-
nomatosis leptomeningea; la incidencia sin embargo, de-
pende del tipo de céncer. El 5-8% de tumores sélidos de-
sarrollan carcinomatosis leptomeningea; los mds impli-
cados son: cdncer de pulmén (adenocarcinoma y espe-
cialmente cdncer de células pequefias), mama, melano-
ma, y adenocarcinomas de tracto digestivo. Para los lin-
fomas no-Hodgkinianos la incidencia es aproximada-
mente del 10%. En leucemias la incidencia varia en fun-
cién de la poblacidn (nifios mds frecuente que adultos) y
tipo de leucemia (linfobldstica mas frecuente que mielo-
bl4stica). Sin embargo, la afectacién leptomeningea pue-
de ser la primera manifestacién de una leucemia mielo-
bl4stica. La utilizacién rutinaria de profilaxis del sistema
nervioso con quimioterapia intratecal ¢ irradiacién cra-
neal, ha disminuido la incidencia de meniningitis linfo-
bl4stica del 50% al 15%. La diseminacion leptomenin-
gea se observa también en tumores primarios del sistema
nervioso; meduloblastoma, pinealoblastoma, germino-
ma, ependimoma, y glioblastoma multiforme son los

mis implicados.

El diagnéstico de carcinomatosis leptomeningea se
basa en el examen del liquido cefalorraquideo y en la
RNM. Sélo un 3% de pacientes con carcinomatosis lep-
tomeningea tienen un liquido cefalorraquideo normal.
La presencia de aumento de presién de liquido cefalorra-
quideo (50% de casos), pleocitosis. hipoglucorraquia
moderada o intensa (75%) y aumento de proteinas (75%)
son inespecificos. La demostracién no ambigua de carci-
nomatosis leptomeningea se basa en la demostracién de
células neopliasicas en el liquido cefalorraquideo. La pri-
mera puncién lumbar demuestra citologia neopldsica po-
sitiva en el 50% de los casos. Esta cifra aumenta hasta el
90% en la tercera puncién lumbar y en laboratorios ex-
perimentados. La citometria de flujo puede facilitar el
diagnéstico de células neoplasicas en el liquido cefalo-
rraquideo; su sensitividad es del 70%, pero su especifi-
cidad del 95%.

La determinacién de marcadores tumorales en lfqui-
do cefalorraquideo puede utilizarse como ayuda en la
evaluacién global diagnéstica y si son positivos o eleva-
dos, facilitan el seguimiento de la respuesta al tratamien-
to. Sin embargo, no sustituyen a la citologia, y su nega-
tividad no excluye la carcinomatosis leptomeningea. Al-
gunos marcadores son caracteristicos de determinados
tumores: * 2- microglobulina (linfoma), antigeno carci-
noembriogénico (tumores de tracto digestivo, ovario,
mama, pulmén), » -fetoprotefna (carcinoma embriona-
rio), *+-gonadotropina coriénica (coriocarcinoma y carci-
noma embrionario). Otros marcadores no son especifi-
cos de un determinado tipo histolégico de tumor, pero
reflejan alteraciones metabélicas en relacién a la presen-
cia de células neoplédsicas (en ocasiones causas no neo-
plasicas (en el liquido cefalorraquideo; el més sensitivo
y especifico es la =-glucuronidasa (90% de sensibilidad
y especificidad).

L.a RNM sin y con administracion de contraste es
muy sensitiva en la demostracién de infiltracién metas-
t4sica y captacién de contraste por las leptomeninges.
Puede demostrar ademds metdstasis parenquimatosas
{muy frecuentes en melanoma) y nédulos debido al acii-
mulo de células neopldsicas en el espacio subaracnoi-
deo, generalmente en la regién lumbosacra (cola de ca-
ballo). La captaci6én de contraste por leptomeninges no
es sin embargo patognomonica de carcinomatosis lepto-
meningea; procesos inflamatorios y hipotension intra-
craneal (después de punciones lumbares repetidas) pue-
den ocasionar captacién de contraste en meninges.

En ocasiones la citologia de liquido cefalorraquideo
continda negativa con 3 o mds punciones lumbares. En
este caso la evaluacién individual de cada paciente debe
orientar el diagnGstico. En pacientes con un tipo histol6-
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gico de tumor con tendencia a metdstasis leptomenfngea,
con enfermedad sistémica avanzada, clinica tipica de
carcinomatosis leptomeningea, liquido cefalorraquideo
anormal {pero con citologia negativa) y RNM sugestiva
de carcinomatosis leptomeningea, debe asumirse este
diagndstico y tratarse como tal. En otras situaciones, co-
mo cuando las manifestaciones clinicas y RNM sugieren
meningitis crénica, pero se desconoce la presencia de un
tumor, y el estudio del lfquido cefalorraquideo no es
diagndstico, se recomienda biopsia meningea.

En general 1a estrategia terapéutica consiste en radio-
terapia local dirigida a las zonas sintomdticas. La radio-
terapia difusa craneoespinal no se recomienda debido al
efecto mielosupresor del tratamiento. Para tratar el resto
de células neoplésicas en el liquido cefalorraquideo pue-
de utilizarse administracién intratecal de quimioterapia.
Esta es preferible administrarla a través de un catéter in-
traventricular con reservorio subcutdneo (Ommaya). La
implantacién de este tipo de catéter tiene escasas com-
plicaciones, y se asocia a dos ventajas: 1) asegura la ad-
ministracién de quimioterapia en el liquido cefalorraqui-
deo y facilita su distribucién siguiendo su dindmica de
flujo, y 2) es menos molesta que la administracién por
puncién lumbar. La preservacion de la dinamica (y au-
sencia de obstruccién) del liquido cefalorraquideo debe
confirmarse antes de iniciar la quimioterapia mediante la
administracién de un radiois6topo y examen ventriculo-
grifico. Los agentes quimioterapéuticos més frecuente-
mente utilizados por via intratecal son: 1) metotrexate,
10 mg 2 veces por semana durante 4 semanas, general-
mente seguido por administracién semanal y mensual.
Con este tratamiento el 50% de pacientes mejoran o
muestran estabilizacién de sintomas. 2) Thiotepal a do-
sis de 10 mg dos veces por semana, ¢s igualmente efec-
tivo. 3) Ara-C, es principalmente utilizado para linfoma-
tosis ¢ leucemia menfngea a dosis de 30 mg/dia, duran-
te 3 dias seguidos; un 50-70% de pacientes con leucemia

meningea responden a cste tratamiento. La evaluacién
del tratamiento debe realizarse mediante andlisis del 1i-
quido cefalorraquideo obtenido por puncién lumbar, ello
es debido a que la incidencia de citologias falsamente
negativas es mayor en el lfquido ventricular.

Aunque la colocacién del catéter ventricular tiene es-
casas complicaciones, en ocasiones (5%) pueden ocurrir
infecciones, o migracién de la punta del catéter en cuyo
caso este drena en el parénquima en lugar del ventriculo
y puede ocasionar necrosis y encefalopatfa.

Los déficits neurol6gicos severos (pardlisis de pares
craneales o déficits radiculares) tienen escasa respuesta
al tratamiento. Esto asociado al hecho de que la supervi-
vencia de estos pacientes es corta (media de 6 meses) y
la quimioterapia intratecal puede ser téxica obliga a in-
dividualizar la decisidn terapéutica en cada paciente.
Los factores a considerar para esta decision son: 1) tipo
de tumor {radio y quimiosensibilidad), 2) curso de la en-
fermedad sistémica (duraci6n y agresividad) y grado de
extensién (metdstasis) y 3) grado de severidad de los dé-
ficits neurolégicos y estado funcional del paciente. En
general, la radioterapia local dirigida a las zonas sinto-
méticas o responsables de dolor es recomendable para Ia
mayorfa de pacientes, puesto que reduce el dolor y me-
jora la calidad de vida. La administracién de pocas dosis
de guimioterapia, via puncién lumbar, puede aconsejar-
se en pacientes con una esperanza de vida corta. La qui-
mioterapia, via Ommaya, debe aconsejarse en pacientes
con capacidad funcional aceptable, tumor quimiosensi-
ble, escasa enfermedad sistémica -0 tumor sistémico que
responde al tratamiento-, y esperanza de vida (en fun-
¢ioén de 1a enfermedad sistémica) superior a los 6 meses.
En este grupo de pacientes la duracién y cualidad de vi-
da pueden mejorar de manera importante y con frecuen-
cia la enfermedad sistémica, y no las complicaciones
neuroldgicas, son la causa de muerte.
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