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Resumen
Introduccion: el mesotelioma epitelioide es un tumor que se desarrolla en las capas embrionarias meso-
teliales; es de etiologia desconocida, pero se relaciona con la exposicion al asbesto, con una presentacion
clinica inespecifica y con un prondéstico de sobrevida corto después del diagnoéstico. Presentacion del caso:
hombre de profesién mecénico automotor, con tos sin expectoracion, disnea, hipertermia y emaciacion
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posterior a la extraccion quirurgica de lipomas que afectaban el térax, quien posteriormente fue diagnosti-
cado con mesotelioma epitelioide maligno con ubicacion en la pleura del hemitérax derecho y fue tratado
con toracotomia, quimioterapia con los medicamentos pemetrexed y cisplatino y sesiones de radioterapia,
que mostraron un aumento en la sobrevida 3 tres afios. Conclusion: este caso permitié identificar que el
uso de la pleurodesis quimica con quimioterapia como tratamiento podria ser responsable del aumento de
la esperanza de vida y la calidad de esta en los pacientes que padecen este tipo de tumor.

Palabras clave: mesotelioma; asbestosis; mesodermo; cisplatino; pemetrexed.

Abstract

Introduction: Epithelioid mesothelioma is a tumor that develops in the mesothelial embryonic layers;
it is of an unknown etiology, but it is related to asbestos exposure with a nonspecific clinical presenta-
tion and a short survival prognosis after diagnosis. Case presentation: An automotive mechanic patient
presents with cough without expectoration, dyspnea, hyperthermia, and emaciation following surgical
removal of lipomas. This affected the chest and the patient was subsequently diagnosed with malignant
epithelioid mesothelioma located in the pleura of the right hemithorax. The patient was treated with
thoracotomy, chemotherapy with the drugs pemetrexed and cisplatin, and radiation therapy sessions
which resulted in an increased survival rate at 4 years. Conclusion: This case report identifies the use of
chemical pleurodesis in combination with chemotherapy as an effective treatment for increasing the life
expectancy and quality of life in patients suffering from this type of tumor.
Keywords: Mesothelioma; asbestosis; mesoderm; cisplatin; pemetrexed.

Resumo
Introdugdo: o mesotelioma epitelidide é um tumor que se desenvolve nas camadas embrionarias mesote-
liais; é de causa desconhecida, mas estd relacionado com a exposi¢cdo ao amianto e possui uma manifesta-
¢do clinica inespecifica e com progndstico de sobrevivéncia curto apos o diagndstico. Apresentagdo do caso:
o0 paciente é um mecanico automotivo, que apresentou tosse seca, dispneia, hipertermia e emagrecimento
posterior a extracdo cirurgica de lipomas que afetavam o térax sendo posteriormente diagnosticado com
mesotelioma epiteli6ide maligno localizado na pleura do hemitérax direito e foi tratado com toracotomia,
quimioterapia com os medicamentos pemetrexed e cisplatino além de sessdes de radioterapia, mostrando
um aumento de expectativa de vida para 4 anos. Conclusdo: este estudo de caso permite identificar que
o uso da pleurodese quimica com quimioterapia como tratamento poderia ser a responsavel pelo aumento
da expectativa e qualidade de vida em pacientes acometidos por este tipo de tumor.

Palavras-chave: mesotelioma; asbestose; mesoderma; cisplatino; pemetrexed.

Introduccion

El mesotelioma maligno es un tumor que deriva de las superficies serosas y es mas fre-
cuente en la cavidad pleural que en el peritoneo, que es derivado de las células mesotelia-
les que se encuentran en pulmones, peritoneo, pericardio y testiculos (1). La incidencia del
mesotelioma estd en aumento; incluso es mas comun que los canceres de vejiga y huesos.
Con frecuencia, los pacientes evidencian una sintomatologia de disnea, angina, tos y ema-
ciacion. El tumor puede invadir la pleura visceral y parietal y se extiende a estructuras
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adyacentes, por lo que es de mal pronostico, al punto que los pacientes tienen una mediana
de supervivencia de seis a dieciocho meses después del diagnostico (2).

Para el diagnostico de esta enfermedad se realiza un estudio inmunohistoquimico en el cual
se busca clasificar las células en los diferentes tipos, como son epitelioide, sarcomatoso y mixto.
Adicionalmente, un estudio de imagenes radiologicas apoya el diagnostico de derrame pleural (3).

El tratamiento actual incluye cirugia (pleurectomia o neumonectomia extrapleural), seguida
de radioterapia, aunque recientemente se ha afiadido el uso de quimioterapia con medicamentos
como el pemetrexed, cisplatino o carboplatino. El tratamiento paliativo contribuye a mejorar la
calidad de vida y a alcanzar un buen control sintomatico durante afios tras el diagnostico (4).

Presentacion del caso

El caso corresponde a un hombre de 56 afios de edad, residente en Ibagué (Tolima, Colombia),

de profesion mecanico automotor/industrial, a quien en enero de 2014 se le hallaron tres
masas en region toracica con diagnostico inicial de lipomas, y a quien se remitid a cirugia
con el fin de retirarselos. Se le solicitaron exdmenes preoperatorios, entre estos una radio-
grafia de torax (figura 1). Los lipomas fueron extraidos por cirugia ambulatoria y se tomaron
muestras de tejido muscular de las regiones toracica y pleural que se remitieron a estudio
histopatoldgico en la ciudad de Bogota.

Figura 1. Radiografia de térax: en la proyeccion posterior anterior se evidencia opacidad en el tercio interior del hemitérax
izquierdo con borramiento del hemidiafragma con ascenso pulmonar ipsilateral (A). En la proyeccion lateral (B) se visuali-
za opacidad en 2/3 del hemitérax. En (C) se observa aumento de la silueta pulmonar y del didmetro pulmonar con presen-
cia de nodulos v posible afectacion de los tejidos adyacentes. (D) Hay expansion pulmonar con presencia de consolidaciéon
aparentemente paraneumaonica
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Trascurridos tres meses desde la intervencion, el paciente evidenciaba una tos persis-
tente con disnea continua; adicionalmente, emaciacion, fatiga, diaforesis nocturna, astenia
y adinamia. El paciente ingresd a urgencias, y en el examen fisico se ausculto liquido en la
region tordcica derecha, confirmado por una radiografia, donde se evidenciaba colapso
pulmonar izquierdo (figuras 2a y 2b). El paciente fue hospitalizado con un peso de 49 kg y
fiebre de 38°Cy se le solicitaron estudios de laboratorio. Segun estos, los resultados fueron:
hematocrito al 41.5%; la hemoglobina: 13.8 g/dL; neutrofilos: 13.8 g/dL, y nitrégeno ureico
sanguineo: 19mg/dL, para orientar el diagnodstico. Como medida clinico-quirurgica se le
dreno el liquido localizado en la region toracica, que dio como resultado un descenso del
colapso pulmonar (figuras 2c y 2d). En el manejo hospitalario el paciente fue remitido a la
ciudad de Bogot4, en junio de 2014, a una institucion hospitalaria de mayor complejidad de
atencion en salud.

Figura 2. Radiografia de térax (A y B). Se observa engrosamiento pleural con consolidacion unilateral en el &ngulo cos-
to-diafragmatico y desplazamiento mediastinal, con visualizacién de la rama bronquial aparentemente normal. (Cy D) Se
detalla un aumento del espacio intrapulmonar con evidencia de multiples consolidaciones en el dpice pulmonar y en el an-
gulo costo-diafragmatico derecho con desplazamiento del mediastino posterior. Pulmon izquierdo aparentemente normal.

De acuerdo con las pruebas inmunohistoquimicas, se diagnosticé mesotelioma epitelioide
maligno, positivo a citoqueatina AE1/AE3, citoqueratinas 5y 7, citoqueratina de alto peso
molecular, calretinina D2-40 y antigeno epitelial de membrana (figuras 3a-3d). La medida
quirurgica es la realizacion de una toracotomia, con pleurodesis quimica y se dejo con dren
de Blake hasta que se detuviera la produccion de liquido pleural “anormal”. Se remitio a
inicio de tratamiento oncologico.
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Figura 3. Los cortes con tincién de hematoxilina-eosina observados (A) 10X y (B) 40X muestran neoplasia infiltrativa en
los tejidos blandos con presencia de focos de necrosis, estroma de aspecto desmoplasico, se compone de células poligona-
les de citoplasma eosindfilo amplio, con nucleos de tamaro variable visibles, que forman grupos similares a glandulas. Los
marcadores de inmunohistoquimica son positivos para el coctel de (C) 10X y (D) 10X citoqueratinas 5, 6 y 7. La positividad
fuerte y difusa para la calretinina (E) 10X y (F) 4X en patréon membranosos para D240 y la negatividad para el antigeno
carcinoembrionario policlonal son cosistentes con el diagndstico de mesiotelioma epitelio de maligno.

Enjulio de 2014 inici6 quimioterapia con pemetrexed (inhibidor de enzimas dependientes
de folatos, que bloquea la sintesis de nucleotidos) y cisplatino (inhibidor de la replicacion de apn
y ArN). Luego fue dado de alta con indicacion de oxigeno y el dren de Blake para evitar el colapso
pulmonar. Este dren se le retird cuatro meses después de su ubicacion, puesto que el paciente
dejo de producir liquido. En el entretanto continud con éxito sus sesiones de quimioterapia,
debido a las cuales se evidencio la desaparicion de la fiebre y un aumento del peso (entre 3y
5 kg por mes).

Seis meses después, el paciente fue valorado por el cirujano, ylos estudios imagenoldgicos
evidenciaron que las multiples masas de la region tordcica y la parte posterior del corazén
disminuyeron de tamafio, por lo que le sugirieron seis sesiones mas de quimioterapia. Sin
embargo, el paciente desarrolld alergia a uno de los medicamentos con prurito que comenzo
en el toraxy que se diseming a las extremidades, tratado con hidrocortisona. Las sesiones de
quimioterapia se hicieron, entonces, mas continuas para disminuir las masasy se considerd
la opcidn de extraerlas quirurgicamente.
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Para enero de 2016, el paciente tuvo una marcada disminucion en el tamafio y numero de
las masas pulmonares, por lo que se sigui6 con el tratamiento. Se le solicité una tomografia
por emision de positrones contrastado. El resultado del examen mostro un engrosamiento
en las pleuras del hemitorax derecho, con derrame pleural escaso, aunque no se pudo medir
el grosor del tumor por la falta del medio de contraste.

Enjunio de 2016, le cambiaron los medicamentos de quimioterapia por gemcitabina, debido
a la persistencia de sintomatologia alérgica, con doble refuerzo a los dias 1 y 8 de tratamiento.
Continud con estos hasta mayo de 2017. En esa fecha, se pasé a medicamentos de segunda
linea, puesto que el paciente reacciono¢ con alergia a uno de los medicamentos. El pemetrexed
fue remplazado por vinorelbina con tres refuerzos a los dias 1, 8 y 15. El paciente fallecio en
febrero de 2018.

Discusion
I mesotelioma es un tumor que deriva del mesotelio, una de las capas de células del
mesodermo de la cavidad celémica en estado embrionario, que posteriormente con el
desarrollo dard lugar a la pleura, al pericardio, al peritoneo y a la tunica albuginea del tes-
ticulo. Este origen mesodérmico le confiere la potencialidad de desarrollar un componente
epitelioide y otro sarcomatoso. El mesotelioma puede desarrollarse en las cavidades donde
se desarrolla el mesotelio (5).

Desde la década de 1960 se conoce la asociacion de este tumor con la exposicion al
asbesto (6,7). Aproximadamente, en el 80% de los casos de mesotelioma hay una relacion
causa-efecto que se debe ala exposicion laboral con el asbesto y donde multiples profesiones
se ven implicadas.

Una revision publicada en 1984 informo que el talco con el que se realiza la pleurodesis
quimica en los pacientes con mesotelioma es un silicato magnesico hidratado, cuya compo-
sicion aproximada es de silice, magnesio y agua. Se sugeria que esta mezcla puede inducir
apoptosis en células tumorales e inhibir la angiogénesis, con lo que se contribuye a un mejor
control de la efusion pleural maligna, aunque la célula mesotelial pleural es el objetivo
principal y desempefia un papel fundamental en todo el proceso, incluyendo inflamacion
difusa, desequilibrio pleural coagulacion-fibrindlisis, reclutamiento de fibroblastos y la
subsiguiente proliferacion y produccién de colageno después de la aplicacion intrapleural
del agente esclerosante (8,9).

Un articulo publicado por Alfonso Oropesa et al., en 2012, habld del tratamiento del
derrame pleural paraneoplasico y demostro que la pleurectomia es un buen método para
el control de derrame y una técnica quirurgica con una efectividad del 99 %, pero a costa
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de una mortalidad de entre el 6% y el 10%, y una morbilidad del 23% (10). Por parte de
la pleurodesis, parece tener menor morbilidad y mortalidad, menos efectos colaterales y
previene la recurrencia del derrame.

En un ensayo clinico aleatorizado en 2008, realizado en el Reino Unido, con pacientes
diagnosticados con mesotelioma y que recibieron ciclos cortos de quimioterapia, se observo
que aquellos sometidos adicionalmente a neumonectomia extrapleural presentaban mayor
supervivencia, comparados con los pacientes que no se sometieron a este procedimiento
(nueve vs. siete meses, respectivamente) (11).

Bessel Suffian Al-Alao et al., en un articulo publicado en 2012, describieron las caracteris-
ticas asociadas a la supervivencia de los pacientes que padecen mesotelioma pleural maligno.
Informaron que a los pacientes a quienes se les realiza decorticacion y neumonectomia no
les afecta la supervivencia; mientras que la quimioterapia se asocia con una mejor supervi-
vencia, y la pleurodesis con talco es un determinante independiente para la supervivencia
(12). Para este caso, la sobrevida del paciente fue mads alta, posiblemente, mediada por la
combinacion de tratamientos.

Bielsa et al. describieron la importancia pronostica del andlisis del liquido pleural en
pacientes con derrame maligno (13). Evidenciaron que la mediana de supervivencia global de
los pacientes con derrame pleural maligno fue de cinco meses después del diagndstico y que la
supervivencia vario significativamente segun el tipo de tumor primario: diecisiete meses para
el mesotelioma, en este caso (14). Ademas, informaron que la prediccion de supervivencia en
pacientes que padecen mesotelioma pleural maligno a través de tomografia computarizada
demostro que los cambios en el volumen del tumor después de dos ciclos de quimioterapia
predijeron la supervivencia en pacientes con mesotelioma pleural maligno, 1a cual fue de trece
meses mas larga que aquellos pacientes con un volumen de tumor aumentado (14). Si bien la
supervivencia del paciente en este caso fue mayor y no se medio el liquido pleural, su tratamiento
y seguimiento evidenciaron su eficacia en el aumento de la supervivencia.

Weder et al. publicaron un ensayo multicéntrico donde informaron una mediana de
supervivencia de 23 meses a quienes fueron sometidos a quimioterapia y neumonectomia
extrapleural (15). Si bien los resultados publicados hasta ahora son indicativos de que la
cirugia radical puede estar asociada con una supervivencia mads larga en comparacion con
la quimioterapia sola, una tesis doctoral publicada en Madrid, en 2017, finalmente, reporto
que de 474 pacientes con analisis de supervivencia, la mediana fue de ocho meses (16).
Ademas, un pH bajo en el liquido pleural mostro el fracaso de la pleurodesis, debido a una
mayor actividad tumoral en la cavidad pleural y a una mayor actividad metabdlica que
favorezca la reacumulacion de liquido y, por tanto, una pleurodesis fallida. Resultados del
estudio del liquido pleural como un pH mayor o igual a siete pueden presentar supervivencia,
aunque sin significacion estadistica; asi mismo una una glucosa mayor a 60 mg/dL se asocid
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con mayor supervivencia. Lo reportado en este caso demuestra que el uso de pleurodesis
quimica incrementd la supervivencia del paciente en mas de cuatro afos.

Las opciones terapéuticas para esta enfermedad son pocas y el método para emplear
un tratamiento es ampliamente controvertido, entre los que se incluyen procedimientos
quirurgicos, quimioterapia y radioterapia. Multiples ensayos han concluido que la tasa
de sobrevida varia en pacientes a quienes se les realice neumonectomia, que tiene mayor
supervivencia comparada con aquellos a quienes unicamente se les realiza un procedimiento
quirurgico extrayendo pleura o pulmon. Esto se podria considerar como pilar fundamental
del tratamiento (17,18).

Se deben realizar estudios exhaustivos de antecedentes en los pacientes, pues la clinica
de esta enfermedad es inespecifica y no permite la identificacion oportuna. De ser asi, se
puede brindar tratamiento pertinente que ayude a mejorar la calidad de vida y el prondstico
de la enfermedad.
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