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DERRAME PERICARDICO MALIGND EN PACIENTES
CON CARCINOMA DE.HRNR: CURSO CLINICD ¥ TRATAMIECNTO.

Lo incidencin de metdstasis sl pericardio 2n pacien-
tes portedoras de cdncer de moma es incierta, Sitran (1} reportd
una incidencia cruda del 2% en 307 pacientes con cdéncer de mama
con un seguimiento de 6 afios. Hagemeister (2) en un estudio re -
trospaectivo reporté una incidencia del 19% en paciantes gue fa -
llecigron per cdncer de mama. Las metdsiasis al) pericardio causa
ron el 4% de 1las muerles a pesar de que clinicamente nunca fueron
sospechadas.

En reportes gque incluyen diversas neoplasias, Goudie
(3), Biran {4), Thurber {5) vy Gossman reportan incidencies gue
varfan entre el 15 y 237. Todos esto:c ectudios son retrospecti-
vos ¥y basados en hallazgos de autopsia.

£n general se ha enfatizado gue z2sta zandicidn tiene
un proadsticoe grave y demanda una intervencidn rapida. S5ia em -
bargo, no existe un verdoadero consensu con respucto a la moda-
lidad terapbutica mis apropiada y el monento de su utilizacidn,

Varios inveotipadores han recomaendado cirugia descom
presiva temprana { pericardiectomia, wvantana pericardica ) (1,
9-13) mientras otros han adoplzdo v recomiendun un abordaje me-
nos: agresivoque consiste en ¢} drenaje de la covidod pericdrdi
co con un catdter (peric-rdiocentesis) osociado o la administra

cidn de guimicterapio sistdmica (14-16).
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Qtros sutores proponen la utilizacidn de rodiocterapia
{("7) o 1n instilacidn intrepericdrdice de ogentes asclerosantes -
(18).

A pesar de las opclones terapduticss mencionnodas
anteriormente no existe une terapia esténder pars el tratamiento
de lp gnfermedod metastdsica a pericardio por cédncer de mama u -
plres nepplasias,

La alta quimiosensibilidad del carcinome de tama su-
glere gue las meotdstazis a periemrdio secundarias a esta ncopla-
sias deberfan ser tratsdas como uno entidad separada y no dentro
del contexto de trotemiento uwiilizado en vtras neolasias.

En este trabajo seo anoliza el curso clinico y resul-
tados sl tratamiento de un grupo de pacientes con cdncer de mamg
y metdstasis a pericerdio, anulizamos la experiencia asumulada

durante 40 afios do una monera retrospectiva.
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PACIENTES Y MEZTODGS

Se revisaron lor expedientes médicos de 122 mujeres
con ¢l disgndstico de adenocarcinoms de la moema trotadas en el
Hozpital M,D. Anderson entre 1948 y 1987 que desarrollaron mntég
tasis pl pericardio con o sin formacidn de derrame. En  este cf
tudio dnicamente se incluyeron pacientes con disgndztico compro
bado basados en los siguientes criterdos:

a) exdmen citoldgico positive del liguido de derrame

b) diagndstico hislopetoldgicopor pericardiectomis o biofsia po-
ricardica

c) diegndetico clinico corrotarado durante lgo autopsia

e colectaron loc siguicntes dotes: historia clinica,
resultados de laborstorio, terapisa previa, curso clinico, fecha

del diagndstice de metdstasic al pericerdio, ndnero ce sitio

(5]

me
tastdsicos, estade general, status corofoco, tipos de tratomicn-
to para la enfermedad pericdrdica y su respuesta, fecha y couto
de muerte as{ comp las condiciones de 1z paciente durante la Gl-
timo revisidn.

ton respeclo ol statur cardiace al momento del diag
ndstico de la enfermedoad pericirdica, las poacieptes fueron divi-
didao en I grupos:
a) osintomditicas cuando no precentsbe manifestacidn cardiaca al

gung

b) sintomdticas cuondo exicifa cintorsiologin cardiorespiretoria

ria sin egvidencia de tamponade
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c) tamponade cusndo se presentd con dos o mds de los siguientes

criterios: * distensidn venosa yugular

* pulso peraddjico
+ disminucidn dc los ruidos cardiacos
* bajo voltaje de los complejos QRS
cambios compatibles con derrame pericédrdico
en el segrento S5T-T7

La presenclia de derrame pericdrdico asociadue a hipo-
tencidn fué considerade diagndrtica de tamporade cuando la sintg
matologis desaparecid cdespuds de realizar pericardiocentesis{22).

Las condiciones generales do las pacientesfucron mg-
didps de acuverdo a la escola de Zubrod (23).

pPara 1a evusluacidn de los resultadeos del trotemiento
utilizomas loc criteriocde GYAryen (2&) wodificados por Smith et
al {25) y clasificemps nuestroc resultedos cono buenos i el do-
rrame pericarcico disrinuyd o decaparccid cuando menan 30 dies
v/o los sintomas éu tomponadederaperecieren per mic do 30 dfas
despuds de la iniciocidn del tretarientc locol o cistdémico.

La cousa da muel.e ful recebode cono sigues
a) Tampunade cuando la pacivate prasentd al tierpe de fallecer

datos inequivocos de tomponade o presocntd derrame pleural mo

sivo asociado a sintometoloals

tanpunode y la toracocente
sis no rejord £l cuadro climico.
) Falla Cardiorespiratoria cuando le pacicnte se presentd con

enformedad pleuwral o pulrepnar macive 5in evidencio de tampona

de.



(5)

c) Otras metdstasis cuondo la muerte se relsciond a progresidn
de la enfermedad en otros sitios.
d} Pescenocida cuando no se logrd obtener informacidn
Pars fines diddcticos, les pocientes fucron dividi-
das en 2 grupos:

Grupo 1 ¢ 77 pacientes en las cuales el diegndstico de
metdstosis 8 pericardio se realizd durantie la
putopsia. Estas pacientes no recibieron trata-
mignto especifico pata esta condicidn,

Grupo 2 1 45 pacientes en las cuales cl diagndstico se hi-
zo on vida y recibieron algdn tipe de tratamiento
ospecifico.

Pare los ondlisis de sobrevids se wtilizd pl test
de WJileoxon y pars calcular las diferencias entre proporciones

utilizamos el test de l1s x2.



(8)

Los dato: clinicos y epidemioldgicos disponibies pa-
ra los 2 grupos ¢e pacivhtes se proporcionon en la Tabla 1. La
mediane del tiempo libre de enfermedad entre e)l diesgndstico ini-
cial de cédncer de mama y 6l desarrcllo de ln primeres metdstesis
fué de 17 mescs en el Srupo 1 {rango 0-120) y de 25 meses en el
Grupe 2 (range 0-305). La mediana de ticmpo entre el diagndsti=~
co e cancer de mama y el diagndstico de metdstasis a pericardio
fud de 39 meses en el Grupo 1 ¥ de 31 meees en el Grupo 2. En io
das las pacientes del Grupo 1 el diponditice de metdstasic n pe-
ricardio se realizd durante la autopsia. En el Grupo 2, el diag
nostice se hizo por citologfa del liguido en el 36% de lar casos
histopatoldgicamente en el 228 y en ol restante 42% el disgndeti
co se sotpechd clinicamente y posteriormente se comprobd durante
la auvtopsia.

De acuerdy o lous criterios expresados previamente,
15% de las pscicntes en el Grupo 1 sp presentaron cen tamponade
y 46% estaban asintondticas al morento del diagndcticec de enfor-

medad pericdrdica metastdsica {Tabla i). Poer ol contrario, la
prescontecidr rlimica rle frecuerte en el Grupo 2 ful tamponade
( 4Bt de las pooicrtes)s En este Grupo, zolamente el 109 de las
pacierntes se presentd asintomdtica.

En el Grupo 1, los sitios de enfermedad metastdsica
ansociants furten { en erden de frecuencia decrecivnte )3 plaeura

(B0}, pulmén (6567), higodo v hucso (36%), gonglios mediastina-

les (337') y pared del tdrox (237},

»



{7)

En el Grupo 2: pleura {BDZ), ganglies mediastinales
{54%), pered del tdrax{46%) e higauvo (268%).

El Girupo 2 fué el de meyr interéds gn éste estudie ya
oue todos los pacic 'tes recitielon algdén tipo de tratamiento di-
rigido & controlar el derreme petricdrcico. Las modzlidades de tra
tamiento utilizado Tueron: pericardiocentesis {22 pociuntes), ven
tena pericdrdica (13 pacientes), quimioterapie sistémica (2 pa =~
ciuntes) y radioterapia (1 paciente)}. Pera fines prdcticos, ol
peciente gue fué trutado dnicamente conradioterzpia fud excluido
de lo® andlisis pstadisticos.

En la Figura % se j.vede aobservar la sobrevidoe gleobal
para los 45 pacientes ( se incluye el pacivrte tratodo con radio-
terapia Unicamente ). La metiana de sobrevida fud de 24 semanas.
Caracterfsticas selectes de cadoa Grupo de tratamiento pueden con-
sultarse en la Tabla 2. Los tallazgos de cada Grupo de tratamiep

tp son reportados sceparadamente.
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Tebla 1, Ewnroctesfrsizec de todes los pacientes.
cerscteristico Grupe 1 Grupo 2
No. de Pecisntes 77 35}
Tiampo libre de enf. {madia=a}l 17 m. (G-120) 25 m. (D-305})
£dad {mediana) 51 ehos{25-80) 4B afios{32-~74a)

50 afos
S0 ahos

Receplores
positive
nogetivo
desconacido
Radicterapia previa(+)
guiminterapia previa
(fio. de ssguemas)
1
2
3

Hormonoterapin pravia(e«}

Status cardianco
asintamdtica
sintomdiice
tamponade

Estado geteral {Zubrod)
1~2

3-&

5itins motastdsicos (¥)
1
2
3

31 (40%)
36 (60%)
n (%)

5 (6)

1 {1}
71 {83}

a3 {56)

7 {35}
13 (17}
6 (a)
53 (69)

35 (45)
30 (40)
1 (18)

{13)
(&)

o
EY N )

3 ()
74 (96)

25
20

n

2
&

(s6%)
{44)
()
{4)
(11)

39 (B5)
26 (SB)

23

{52)

5 (20)

19
22

23
22

(s}
(62)

£10)
{42}
{4}

(52)
(e8)

1 (2)
a4 {98)
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Tabla 1.(Continuacidn)

caracteristics Grupo 1 Grupo 2

Otros sitios metastdsicos n {7) n (%)
pleura 62 (80) 41 (B9)
pulmdn 51 (&6) 25 (54)
ganglios mediastinales 26 (33) 31 (87)
hfgado 28 (36) 10 (28)
pared del tdrax 18 {23) 22 (48)
huaso 28 (36) 26 (99)

Causa de mucrte
tamponatde 14 (18) 11 {24)
falla cardierezpiratorias 38 (49) 13 (28)
olras metdstasis 20 (35) 5 (16)
descenpcida 5 (7) 10 (22)
complicaciones/trateniento| -- 4 (1)

{ -

) ciclo momaric completo

(**) aditive o eblativa
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Pacientes tratedms con pericardiccentesis.

De les 22 pacientes tratadas inicislmente con estae
modmlidad, el 68% se presentd con detos de tamponede, 23% esta-
ban sintomitices y solamente el 9% asintomdtices. ©€n 16 paci-
entes la pericardiocentesis fué la dnice modalidad de tratamien
to wtilizada y la sobrevids mediana obiorvada en dste sub-grupo
da pacientes fué de 9 semanas. En cinco pacientes cse utiliad --
quimioterapia sistémica despuds ¢e la pericardiocentesis { wna
paciente recibiid S5-flourourazile, adriamjcina y ciclofosfamida
vy 4 recibieoron guimiogterapia combinada sin adriamiCina). Ningu-
na de estas patientes habie recivide quimioterapias previa y la
sobreovides ma2diana para éste cub-grupo de pacientes fué de 33
semanas { p= 0.05). yna paciente recibid radioterapias despuds -
da la pericardiocentesic y fallecid 19 semenas despuds del diag_
ndstico.

La respuesta a le pericardiocentesis sc considerd -
buena en 9 y mala en 13 pacientes.

La sobrevida mediana para todo el grupe fud de 15
samanas.

Pacientus tratedas con venteng pericdrdica.

13 pacientes fueron tratadas con esta modalidad y =
todas babi{en recibido quinioterzpia sistémica previamente. £
status cardface fud tamponade en el 30%, sintorndtico en el 549
y asintondtizo a«n &1 B7. En ¢ poazizntes se realjzd la ventanas
pericdrdice como tratamiento inicial, con 3 despueds de fallar a
perfcarciccentesis vy en una paciente despuds de falla a guinio-

terapia sistémica.
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Ocho pecientes recibieron quimioterapias sistémica -
decpués del procediniento quirdrgiceo ( § recitieron 5-flourourae-
cilo, adrjericine y ciclofosfamide y 3 guimicierapio sistémice
conbinada sin adrismicina )}, L& sobrevica modiana en. este sub-

grupo fué de 74 semenss. Entlfe los £ pacientes que no recibie-

ron yuinloterapia sistérice la scbrevido mediena fué de 27 sema

nas { p= N5).

La sobrevide mediana para todo el grupoe fué de 74 sg
manas.

Pacientes tratadas con guimioterapia sistémica.

De las 9 pacticentes tratadas con osta modalidad, cin-
co habian recibido previangnte guimiotorapia sistdmice por la en
fermedad primaria o dirigida al tratamisnto de las metdstasis,
£l estado cardfaco al diagndsiico fué asiotomdtico =2n el 11%,
sintomdtice =n el 56% y tomponade Gnicamente en el 11%. £l esta-
do general {zubrod) Tué 1=-2 en el 67 de las paciantes.

3 pacientes recibieron S-flournuracilo, adrismicing
y ciclofosfamida (FAC)Y v 6 guimioterapia conmbinada sin adriami=-
cing, La rc:puesta fud buzna en 8 pazientes y mala en una. [sta
pacienta habia recibido guimicterapla previamente y murid dJes -
puds de uns pericardiocentesis por laceracidn pericdrdica.,

La sobruavids nlobal pora este grupo de poacientes fud
de 27 semanas..

Una peciente fud iratada zon radintergpia al peri-
cordio coms Gnica scualldad ¥y Aurid 3 cemaanat deospués del diajnds

ticy ;o0 milopzapditin cecu-darii o rvadiuboropla.g
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El andlisis estadistico por Grupo de pazientes re-
uuld-qun la major sobrevide se observd entre las pacientes tra-
tades con ventana pericércice. §in embargo al compararlas can
el Grupo de pacientes tratadas con guimiotprapia no se nbservd
una diferencis estodislizamente significativa ( p- 0.17 ). Por
el contrario, al hacer la comparacidn con las tratadas con pe-
ricardiocentesis la diferencis en sobrevida fud altamente signi
ficativa { p= 0,908 ).

No se observd tampoco diferencia entre las tratadas
con quimioterapia o pericardiecentesis ( p= 0.36 ).

La sobrevide de las paciontes tratadas con pericar-
diocentesis p ventana pericardice maes gquimioterspia fué de 33

semanas (mediana).
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Tehle 2. Corscterfsticas del Grupo 2. (#)

# |eded trat, previo stetus estedo 2do. sobrevids ceuss de

quimio Rt corcdfaco grel, tret. ({sem.) muarLe
Paricardiccentesis
1 |39 si no siny, 2 -- 36 falls c/p
2 a4k si no nsint. D FAC{**) B3 tamponade
3 |57 si 5i temp. i -- ] falla c/p
4. 150 si si tamp. 3 - a desconocide
5 |60 £i no tamp. 2 - 2 temponade
6 {37 si el asint. 3 Qt(~+*=) 32 deceonocida
7 |30 5i no sint, 3 - 11 falla c/p
8 a2 si si sint. 1 - kly tamponade
9 |55 ai si sint, 1 ot 33 otras mets
10s8 no 51 sirt. 3 ot 207 faulle c/p
91]42 no si tamp. 2 - 24 desconcuide
1259 si si tamp. 2 - 1] tamponade
13| a1 si si tamp, 2 - 19 falla c/p
1452 si no tamp. q - o] tamponade
15142 no si’ tamp, 4 - o] tamponede
16(32 si si tamp. ? p/ec(*) 16 otras motis
17151 si no temp, 0 harmona 32 desconerida
18145 si si tamp. 3 -- [ piras mets
19143 si si Lamp. 3 - 15 otres mets
20)60 si nao tamp. 3 - 16 viva
21 a2 no si tamp, 3 p/c 11 tamponede
2267 no ei tamp. 2 - 0 lacerscidn
Ventzna puricardica
23|41 si si sint, 3 p/c 4 falla c/p
2443 si fo eint, 2 p/c B2 nesconocida
25|37 s5i s5i tamp. 3 Frc 202 desconocida
26140 5i no tamp. & - 27 falla c/p
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Tabla 2. (continda}.

# |edad trat. previc ststus pstado 2do. sobrevida cesusa de
quimieo Rt cardfeco gral. trat. {sem.) muerte
27161 si no sint, 3 FAL 253 falla c/p
26|99 si si sint. 2 FaC 34 desconocida
25132 si i sint., 3 FALC 25 tanfonado
30|37 si si sint. 3 FAC ?E fella c/p
31|58 si si tamp. 1 ot 22 desconocida
32{a4 sl no tamp, 3 ot 21 falla co/p
33|52 si na asint. D - 207 descongcida
34156 si ng tamp, 2 p/e 6 vivao
35|59 si nog sint, 1 ag 76 derconocida
Quimioteranis
36 j48 =i si tint. 2 - 60 zepsis
37 (92 si si sint. 1 nt T4 oLras mets
38 |37 no no  tamp, 3 - 129 olras mets
39148 ne no tamp. 2 - 23 tamponade
40 |56 -1 no  tamp. 3 n/c ] laceracidn
41 140 no no asint. 2 nt 31 desconocida
42 |ae L% no sint, 3 -- G falle c/p
45169 no si sint. 2 - 10 fauila o/p
44 {56 =i si  sint, 2 - 27 tamponada

{(*) un poc. fué tratado

el texto

con radioterapia (Ht) y sn menciona en

(**) 5-flourourwcilo, adriamicing, ciclofousfamida

(*2#)} guimioterapicz ceombinadae sin adriamicina

(*) pericerdiocentesis
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piscusidn

Actualmente 8l desarrollo de derreme pericdrdico en
una pacientecen cdoncer de mama no es un problema infracuente gue
cse presenta al ancdlogo.

ta incidencia reportada en pacientes con cdncer de
mama et inciertez, sin embargo en pecienies sin enfermedad mptas
tdsica conocide la incidencio es précticoamente cero. Por el con-
trario, en patientes con enfermcdad metastdsica conecida la inci
dencie reporteda es hasta del 50% (19%}. £€n la literatura mundial
splaments hay un caso reportsde de tamponade secundaTio a cédncer
de mama sin epvidencia de enfermpdad metavtdsice en otro £itio -
{26).

Mupotros rosultados zon comsistentes con lo reporta
do previamente. Todes las pacicntes que desarrollaron deframe -
pericdrdico secundaric o la nooplacia tenfan enfernodad metastd
sico conocido. U'n hollazogo interesanle que oLncrvargs fud la -
predominanciz de enfermedud metastldcica on tdrax.

s muy protable gue dote sitio metoctdcicn sea mds
frecuente de lo reportado. £sto go debido a que las metdstizsiz a
pericardio rzramentie presentan alyung cirtoratologies ecpucifica
compo pucde gbservarse on nuestro grupo de 77 paocientes en los -
cuales el diagndsticou se higzo durunte 1u autupsio,

En un intento pour identificor gufes ditiles pars el
tratamiento azi come factores proend:ticus, nosolros realizamos

! nndlicis retreupectiveo de nuestros datos o pesar de las li-

1

iznes de éste ndtodo.

3
o
L.
I
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pada e naturaleze del estudio los grupos de trate-
miento no son comparebles debido b una meyor frecuencia de pre-
sentecidn con itemponade en las pacienter trotodas con pericardip
centesis (6E8%) en relacidn con las tratadac con ventana pericdy
dice (387} © guimioterapia (333%).

Un dato interesante se observd en el grupo ce pa -
cientes tratadss com pericardiocentesis y gquimiotercpis sisté-
mica. £stas 5 pecientes se presentaran principalmente con tampo
nade (80%) a pesar de lo cual la sobrevida mediana eboervada
fué de 33 semanus. £sto apoya los reportes previos {(15,25) en
los que utilizendo esta cortinscidn de tratamientos obtienen rg
sultados semejentes y sugiercn que con este abordeje podrian
ovitarse procedimientos quirdrgicos extensos en pacienies con
estodo generul y carciaco comprometido.

£1 papel del tratamlients gquirdrgico permenece con -
trovertido. En nuestron pecientes tratados con esta modalided -
se observeron los mejores resultados. £l sub-grupo de pacientes
tratados con guimioterapia { 8 pacientes) tuvo la mepjor sobrevi-
da ( 74 wvs 27 sempnas) hecho que sugiere que la gquimiosensibi-
lidad del cancer de mama hace gue la guimicterapia tengas un pe -
pel impertiante en o©l control de la prosrecidn de la enferredad.

La guimioterepia sistémica como Unica mocdalidad de
tratamiento para esta conplicacidn po cuestic_netle debido a la
rcililidad gue el preceso metastdsico proruce por =1 misme vy la

premura de una recpueste inpcudiasta.
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£n nuestra experiencie, los pacientes con buc%{%{\
do genural y cerdfesco pudrfan ser iratedos con quimioterspia adzﬁ,
la. E1 seguimiento deberd ser cerveano con ecotardiogramas reali-
zados sistemdticamente. La sensibilidad de esta prucba pars de -
tecter uvna recurrencis temprana hes sido reporteda previemente
{21).

En nuestros pacientes el peor factor prondstico en
cuanto a sobrevida fué la precencis de tamponade al momento del
diagndstico. flobalmente la: pacientes que s& presgntaron con
tamponade observaron una mediana de cobroevida de 9 semanas, ~-=
Cuando se compararon con las que se preszentaton con sintomato-
logiz méds terprenn { sintomdticas, acintomdtices )} las dife -
renciss en sobrevids fueron estadisticamente significativas
{ p= 0,02 y C,00% respectivamente ). Estos datos svgleren gue
gl prondstico de las pacientes pcdria mejorar con la deteccidn
temprana del problemp.

En corcluvidn, lasc metdstasis o pericarcdio per -
cédncer de mpra se esocian a enfermedad metastidsica extensa, ol
tratamiento e controveriido y el prondstico se asocia al sta-
tus cardiacs al momerto ¢el diagndstico.

Es necesario reaslizar cstudics prospectivos dirigi-

dos a aclarar log puntos menclonados.
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