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RESUMEN

Objetivo: Describir las diferentes caracteristicas clinicas de los pacientes ingresados en el Servicio de Reu-
matologia por manifestaciones reumaticas como primera expresiéon de un proceso tumoral no conocido.
Pacientes y métodos: Estudio observacional retrospectivo y descriptivo protocolizado por la revisiéon de
las historias clinicas de los ingresados en Reumatologia del Hospital Universitario de Ciudad Real desde
enero de 2007 hasta agosto de 2017 por manifestaciones iniciales reumaticas, con sospecha al alta de un
tumor no conocido.
Resultados: De mas de 500 ingresos, se obtuvieron 64 casos. Las manifestaciones reumaticas mas frecuen-
tes fueron lumbalgia inflamatoria, poliartralgias, sindrome de cadera, dorsalgia, cervicalgia, poliartritis y
polimialgia reumatica. Un 44% presentaban anemia, un 70% elevacién de los reactantes de fase aguda, un
62% alteracion en los marcadores tumorales y un 76% lesiones metastasicas. En el 20%, el tumor primario
fue de origen pulmonar y solo el 26,56% recibié tratamiento paliativo. El 64% fallecieron.
Discusion: Es importante plantearse en el diagnéstico diferencial la posibilidad de un proceso tumoral
subyacente, dado que su diagndstico temprano puede ser determinante para el prondstico.

© 2018 Elsevier Espaiia, S.L.U.y
Sociedad Espafiola de Reumatologia y Colegio Mexicano de Reumatologia. Todos los derechos reservados.

Rheumatic syndromes and occult tumor: 10-year experience in a teaching
hospital

ABSTRACT

Objective: To describe the different clinical characteristics of patients admitted to the Rheumatology
Department due to rheumatic manifestations as the first expression of an unknown malignant process.
Patients and methods: Retrospective and descriptive observational study involving the review of the
medical records of those admitted to rheumatology in the University Hospital of Ciudad Real between
January 2007 and August 2017 for initial rheumatic manifestations with a suspicion at discharge of an
unknown tumor.
Results: In all, 64 patients were identified from more than 500 admissions. The most common rheumatic
manifestations were inflammatory low back pain, polyarthralgia, hip pain, thoracic spine pain, cervical
pain, polyarthritis and polymyalgia rheumatica. Forty-four percent had low hemoglobin, 70% had eleva-
tion of acute-phase reactants, 62% had abnormal tumor markers, 76% had metastatic lesions. In 20% the
primary tumor was of pulmonary origin and only 26.56% received palliative treatment; 64% died.
Discussion: Itisimportant to consider the possibility of an underlying malignant process in the differential
diagnosis since its early identification can be determinant for prognosis.

© 2018 Elsevier Espaiia, S.L.U. and Sociedad Espafiola de Reumatologia y Colegio Mexicano de

Reumatologia. All rights reserved.
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Introduccion

Se han asociado una gran variedad de manifestaciones reuma-
ticas con procesos neoplasicos!. Esta asociacion existente entre
autoinmunidad y neoplasias es compleja, dado que la disregu-
laciéon del sistema inmune y los tratamientos inmunosupresores
en las enfermedades reumaticas (artritis reumatoide, sindrome de
Sj6gren, lupus eritematoso sistémico, esclerosis sistémica, fasci-
tis eosinofilica, espondiloartropatias, dermatomiositis, polimialgia
reumatica con caracteristicas atipicas) podrian facilitar la apa-
ricion de procesos tumorales, asi como también los farmacos
antineoplasicos podrian desencadenar la apariciéon de procesos
reumaticos?.

Existe mas de 30 procesos reumadticos asociados a procesos
neoplasicos, entre los que destaca por su frecuencia la afectacién
metastasica. Los mecanismos fisiopatolégicos de su origen pueden
ser agrupados de la siguiente manera’:

1. Efectos a distancia mediados por factores humorales (sindro-
mes paraneoplasicos): osteoartropatia hipertréfica, poliartritis
carcinomatosa, dermatomiositis, vasculitis, entre otras. Las
caracteristicas de estas poliartritis son el comienzo brusco a edad
tardia, la distribucién oligoarticular o poliarticular asimétrica,
el predominio en articulaciones de las extremidades inferiores, el
respeto por las mufiecas y pequefias articulaciones de las manos
y la ausencia de erosiones, deformidades, factor reumatoide y
nédulos reumatoides. Su curso clinico suele ser paralelo al del
tumor. Por ello, la curacién de la neoplasia normalmente resulta
en la resolucién del proceso reumatico.

2. Invasién tumoral directa a nivel 6seo, articular, muscular y en
partes blandas.

3. Afectaciéon metastasica: se presentan hasta en un 70% de los
pacientes con cancer de prostata y de mama, y hasta en un 30%
de los afectados por un cancer de pulmén, vejiga y tiroides.
Las principales complicaciones asociadas con la diseminacién
6sea son el dolor agudo, la compresién medular y las fracturas
patolégicas*°.

Este estudio tiene como objetivo describir las diferentes carac-
teristicas clinicas de los pacientes ingresados por un cuadro
reumatico como primera manifestacion de un proceso tumoral no
conocido.

Pacientes y métodos

Se realiz6 un estudio observacional retrospectivo y descriptivo,
protocolizado a través de la revisién de las historias clinicas de los
pacientes ingresados en el Servicio de Reumatologia del Hospital
General Universitario de Ciudad Real desde enero de 2007 hasta
agosto de 2017 por manifestaciones iniciales de tipo reumatico
que contribuyeron al diagnéstico al alta de neoplasia maligna no
conocida.

Se recopilaron los datos clinicos (edad, sexo, tiempo de enfer-
medad), pruebas de laboratorio y de imagen, datos histolégicos y
tratamientos recibidos, asi como la evolucién tras el alta hospi-
talaria. Con la informacién obtenida se gener6 una base de datos
en Excel 2007, con el posterior analisis estadistico de frecuencias,
medias, desviacién estandar y riesgo relativo mediante el programa
SPSS 21.

Resultados

De un total de 500 ingresos en Reumatologia en el periodo de
estudio, se obtuvo un total de 64 casos, de los cuales 34 fueron varo-
nes (el 53%)y 30 mujeres (el 47%), con una edad media de 66,75 afios
(£11,93). El tiempo promedio transcurrido desde el inicio de los

sintomas hasta el diagndstico del proceso neoplasico fue alrededor
de 3 meses (+£2,35).

Las manifestaciones reumaticas mas frecuentes fueron 25 casos
de lumbalgia inflamatoria (un 39%), 13 casos de poliartralgias (un
20,3%), 9 casos de cervicodorsalgia inflamatoria (un 14%), 8 casos de
sindrome de cadera (un 12,5%) y 2 casos de poliartritis en pacientes
con sospecha de miopatia inflamatoria (un 3,1%). Las caracteristicas
de estas poliartritis fueron el comienzo brusco a edad tardia, la dis-
tribucién oligoarticular o poliarticular asimétrica y el predominio
en articulaciones de las extremidades inferiores. Como manifesta-
ciones extraarticulares asociadas, se observaron 2 casos de disnea
de origen pulmonar (un 3,1%). La presencia de sindrome constitu-
cional (RR: 1,44; IC 95%: 1,00-2,06; p = 0,058) fue objetivado en el
42,1% de los pacientes.

La anemia (Hb < 12 g/dl), de tipo normocitico-normocrémico,
estuvo presente en 28 pacientes (un 43,75%). Se determinaron la
PCR y la VSG, como reactantes de fase aguda, que estuvieron ele-
vadas (PCR > 1mg/dl y VSG > 25mm/h) en 41/64 (un 67,21%)
y en 42/64 (un 71,11%) pacientes, respectivamente. Asimismo,
40 pacientes (un 62,5%) tuvieron aumento de algin marcador
tumoral (RR: 1,78; IC 95%: 1,08-2,92; p = 0,0064) al momento del
ingreso, fundamentalmente del CEA, Ca 125y Ca 19.9 en el 85% de
estos pacientes. El indice tabaquico calculado mediante la formula
de n.° de paquetes/afio (n.° de cigarrillos/dia dividido por 20 y mul-
tiplicado por el n.° de afios que lleva el paciente fumando) fue de
un 40,21, con una desviacién estandar de +£21,35.

Respecto a las pruebas de imagenes, la radiografia mostré ser
una prueba basica para detectar lesiones sugestivas de malignidad,
en cuanto a la localizacién del tumor, opacidad, margenes, zona de
transicion, reaccién periostica, mineralizacién, tamafio y ndmero
de lesiones, componente de partes blandas y fractura. Se observd
en un 40% lesiones sugestivas de enfermedad tumoral y fracturas
patolégicas en un 11,11%. La gammagrafia 6sea fue patolégica en un
83,33% (35/42), la tomografia en un 96,22% (51/53), la resonancia
magnética en un 90,90% (30/33) y la PET-TAC en un 95,65% (22/23).

Se determino el foco primario mediante estudio histopatolégico
en 60 pacientes: 13 de pulmén, 5 de mama, 5 de préstata, 4 de colon,
2 tumores renales y pancreaticos, un glioma de tronco cerebral y un
meningioma tipico. En 9 pacientes se detectaron neoplasias malig-
nas hematolégicas, correspondientes a 7 mielomas mudltiples y 2
linfomas no Hodgkin de alto grado; y en 4 pacientes no se rea-
liz6 diagnéstico histolégico o este no fue concluyente. Presentaron
lesiones metastasicas en el momento del diagnéstico 49 pacientes
(RR: 1,78; IC 95%: 0,93-3,40; p = 0,0264).

En cuanto al tratamiento recibido, un 73,44% recibi6 tratamiento
especifico (el 37,5% quimioterapia, el 15,62% quirtrgico, el 12,5%
quimioterapia + radioterapia y el 7,81% quimioterapia + cirugia).
Mientras que el 26,56% solo recibi6 tratamiento paliativo.

Por tltimo, en la fecha de la Gltima valoracién se observé que un
64,06% de los pacientes habian fallecido, un 10,93% habia presen-
tado alguna complicacién, ya fuera por la propia enfermedad o por
el tratamiento recibido, y un 25% de los pacientes presentaban una
evolucién favorable desde el diagnéstico hasta la fecha de finali-
zacién de este estudio. Las variables estudiadas durante el periodo
de hospitalizacién que presentaron una mayor asociaciéon para un
desenlace fatal en el tiempo fueron alteraciones de los marcadores
tumorales (RR: 1,78; IC 95%: 1,08-2,92; p = 0,0064), sindrome cons-
titucional (RR: 1,44; IC 95%: 1,00-2,06; p = 0,058) y la presencia de
metastasis al momento del diagnéstico (RR: 1,78; 1C95%: 0,93-3,40;
p =0,0264).

Discusion

El interés por las manifestaciones reumaticas del cancer
oculto se ha incrementado en los tltimos afios, estimulado por
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consideraciones practicas que incluyen, entre otras, el diagnéstico
temprano del cancer, que puede ser posible a partir del conoci-
miento de los sindromes reumaticos asociados a é123. Ademas, los
cuadros reumaticos pueden ser el anuncio de neoplasias localizadas
potencialmente resecables y la quimioterapia puede ser benefi-
ciosa en algunos tipos de cancer, aunque ya haya presencia de
metastasis®’.

Del espectro de manifestaciones reumadticas asociadas con
procesos neoplasicos, un grupo importante lo constituyen los origi-
nados por lesiones 6seas de tipo metastasico. Los factores de riesgo
mas asociados son la edad, la presencia de antecedentes oncol6-
gicos y la presencia de habitos o firmacos nocivos?*°. En nuestra
serie el dolor lumbar, de caracteristicas inflamatorias y de origen
metastasico, fue la etiologia mas frecuente. Llama la atencién que
solo se obtuvieron 2 casos en pacientes con miopatia inflamatoria,
y con sintomatologia inicial de poliartritis, que fueron diagnosti-
cados de linfoma no Hodgkin de alto grado. Dado que esta es una
sintomatologia muy habitual en la poblacién general, su correcta
evaluacién permitird descartar otras etiologias que conlleven un
tratamiento y prondstico distintos®?.

La afectacion vertebral por metastasis generalmente produce un
dolor continuo con episodios de reagudizacién que puede llegar a
producir impotencia funcional. Es clinicamente dificil distinguirlo
del dolor provocado por otros problemas dseos de tipo degenera-
tivo, por lo que la realizacién de una adecuada historia clinica y
exploracién fisica orientara la sospecha diagnéstica y las pruebas
complementarias'®. La primera prueba de imagen en el abordaje
inicial se basa en la radiologia simple, que ayudara a determinar
las caracteristicas de las lesiones 6seas, los niveles de afectacién y
la ubicacién de la lesién dentro del cuerpo vertebral. Sin embargo,
en la gran mayoria de los casos, estos hallazgos suelen ser ines-
pecificos, por lo que el uso de otras pruebas complementarias de
imagen como la gammagrafia 6sea, la resonancia magnética y la
PET-TAC constituirdn una gran ayuda para determinar la causa de
la afectacién vertebral'!. Con dichas pruebas es casi posible lograr
la identificacién del tumor primario hasta en un 86% de los casos,
seglin algunas series; de entre ellos destacan el cancer de pulmén,
préstata y mama, mientras que en un 13,4% no se logra filiar el
origen neoplasico'2.

De las variables analiticas determinantes para la evolucién, las
alteraciones de los marcadores tumorales, la presencia de sindrome
constitucional y la presencia de metastasis al momento del diag-
néstico estuvieron asociadas a una evolucién térpiday al desenlace
fatal de los pacientes. Las variables anemia, VSG y PCR no presen-
taron asociacion estadisticamente significativa con la evolucién.

En nuestros pacientes con neoplasias malignas, en los que las
lesiones osteoarticulares se produjeron por infiltracién local, larea-
lizacién de las biopsias de las lesiones metastasicas fue fundamental
para establecer el diagnéstico, lo cual fue confirmado con la biopsia
de las lesiones primarias.

En algunos estudios publicados se describe a pacientes fuma-
dores (con enfermedades crénicas y con poliartritis de nueva
aparicién) en los que se evidencié que el tumor mas frecuente era
el adenocarcinoma de pulmén y que tuvieron una buena mediana
de supervivencia por el diagnéstico temprano'>. En una revisién

sistematica'4, a través de Medline, se ha observado que las mani-
festaciones reumaticas asociadas a ciertos hallazgos clinicos y de
pruebas complementarias (laboratorio, imagen) pueden justificar
la basqueda y hacer un diagnéstico diferencial y de sospecha para
un cancer oculto. Por este motivo, es importante la identificacién
de las manifestaciones reumaticas atipicas para no retrasar el diag-
néstico de una posible neoplasia oculta.

Por todo ello, podemos concluir que, si bien una bisqueda
extensa de neoplasia oculta dentro de la evaluacién inicial de un
paciente con manifestaciones reumaticas no se considera costo-
eficiente, se recomienda realizarla en los casos en los que exista una
presentacién atipica, signo de alarma o algiin hallazgo especifico
en las pruebas complementarias iniciales que sugiera malignidad.
Asimismo, creemos que es importante resaltar la importancia de
plantear en el diagnéstico diferencial la posibilidad de un proceso
tumoral subyacente, dado que su diagndstico temprano puede ser
determinante para el prondstico.
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