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nueva adicionada a las clasificaciones actualmente vali-
dadas.

3. Los predictores multigénicos pueden ayudar a escoger la

Enfermedad metastásica sin primario conocido

Metastatic disease without known primary

ALEJANDRO REYES • BOGOTÁ

Introducción
El sitio de origen de una neoplasia maligna, histológi-

camente documentada, no se identifica clínicamente en
aproximadamente 3% de los pacientes; esta situación por lo
general se conoce, como carcinoma de origen primario
desconocido (UPC, por su sigla en inglés) (1-6).

Para definir que un paciente tiene un UPC se debe tener
una biopsia del tumor, acompañada de una historia clínica
completa y un adecuado examen físico. El valor de exáme-
nes radiológicos o endoscópicos sin correlación clínica es
dudoso. En aproximadamente un 15% a 25% de pacientes
el sitio primario no puede determinarse, ni aún mediante
exámenes post mortem (7).

El pronóstico para los pacientes con UPC es precario.
La supervivencia media es de aproximadamente tres a cua-
tro meses; con menos de 25% y 10% de los pacientes vivos
a uno y cinco años, respectivamente. UPC está representa-
do por un grupo heterogéneo de enfermedades, las cuales
se presentan con metástasis como la manifestación prima-
ria. Aunque la mayoría de las enfermedades son relativa-
mente refractarias a tratamientos sistémicos, ciertas pre-
sentaciones clínicas de UPC tienen un pronóstico mucho
mejor. Nuestro esfuerzo se debe de dirigir a ubicar al
paciente dentro de un grupo con potencial terapéutico; no
debemos gastar el tiempo de vida del paciente, ni recursos,
en exámenes no relacionados con el cuadro clínico o en
estudio de localizaciones sin potencial de tratamiento.

El patrón de presentación del UPC, en el momento del
diagnóstico puede proporcionar indicios, en cuanto a la
probabilidad de que el sitio primario se encuentra arriba o
debajo del diafragma. Por ejemplo: las metástasis pulmo-
nares son causadas generalmente por sitios primarios que
se encuentran encima del diafragma. Las metástasis hepáti-
cas son más comunes a partir de la enfermedad primaria
debajo del diafragma. Sin embargo, el patrón de metástasis
de un carcinoma que se presenta como UPC puede ser

significativamente diferente al que se esperaría de una
presentación usual (7).

Aunque sólo una minoría de pacientes tendrá enferme-
dad curable o una enfermedad para la cual exista un benefi-
cio paliativo substancial, no se debe perder o ignorar el uso
apropiado del diagnóstico patológico y estudios radiográ-
ficos seleccionados especiales, que identifiquen a los pa-
cientes para quienes la terapia específica proveerá la mejor
oportunidad posible de respuesta.

Papel de la patología
El patólogo tiene una función central en la evaluación

CUP. Se requiere de un especimen adecuado para una
minuciosa evaluación histológica. Otras pruebas especiales
como la inmunohistoquímica y la microscopia electrónica
pueden estar indicadas. Las evaluaciones patológicas pro-
porcionan orientación para una evaluación clínica apropia-
da. Un corolario obvio a la función del patólogo es la
interacción crítica entre el médico primario, el patólogo y
el oncólogo clínico (8).

La complejidad de la evaluación patológica tiende a
estar inversamente relacionada con el grado de diferencia-
ción tumoral. Para tumores bien o moderadamente diferen-
ciados, el diagnóstico patológico de un cáncer epitelial
versus linfoma, sarcoma, melanoma o un tumor de células
germinales, por ejemplo, a menudo es evidente. Estudios
especiales pueden ayudar a clasificar tumores precaria-
mente diferenciados, identificar que un tumor mal diferen-
ciado es de origen epitelial, hematopoyético o neuroecto-
dérmico (por ejemplo, melanoma) (9, 10).

Ciertas pruebas diagnósticas como la inmunohisto-
química, la citogenética o la microscopia electrónica se
deben utilizar para identificar patologías con alto potencial

mejor opción de quimioterapia para un paciente indivi-
dual.
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de tratamiento; por ejemplo linfomas, tumores germinales,
carcinoma de la próstata. No se deben utilizar de manera
indiscriminada o para satisfacer necesidades académicas.
Un informe básico de patología nos debe aclarar si estamos
ante un adenocarcinoma, un carcinoma escamocelular, un
carcinoma pobremente diferenciado o una neoplasia malig-
na pobremente diferenciada.

Grupos con potencial de tratamiento
Ganglios linfáticos cervicales

Un diagnóstico histológico de carcinoma escamocelular
metastático en ganglios cervicales, requiere un examen
meticuloso del tracto digestivo superior, del árbol bron-
quial y de la nasofaringe (endoscopia triple). Aproximada-
mente 2% a 5% de pacientes con carcinoma primario de
células escamosas de la cabeza y región del cuello se
presentarán con adenopatía cervical como manifestación
primaria de la enfermedad; cerca del 10% de este grupo se
presentará con adenopatía bilateral. La tasa de superviven-
cia a 3 años oscila entre 35% y 59%, cuando los pacientes
con tumores escamosos o indiferenciados se tratan con
radioterapia radical, cirugía o ambos (11-14). El adeno-
carcinoma metastásico en esta localización está asociado
por lo general con un pronóstico precario y no se beneficia
de esta aproximación terapéutica.

Carcinomas pobremente diferenciados
Se ha descrito una subpoblación de pacientes potencial-

mente curables con una o más de las siguientes característi-
cas:
• Menores de 50 años de edad.
• Distribución del tumor en las regiones de la línea media.
• Metastasis pulmonares múltiples o ganglios linfáticos.
• Concentraciones séricas elevadas de gonadotropina

coriónica humana (b-HCG) o Alfa-fetoproteína (AFP).
• Células positivas a b-HCG o AFP por coloración inmu-

nohistoquímica.
• Presencia de componente neuroendocrino.

Este subgrupo de pacientes suele responder a esquemas
de quimioterapia similares a los utilizados para tumores
germinales; es decir, quimioterapia basada en cisplatino.
En este grupo de pacientes se han informado transtornos
cromosomicos específicos (i12p).

Metástasis axilar aislada
La presencia de adenocarcinoma metastásico a la axila

en mujeres, añade otro grupo con buenas posibilidades de
tratamiento. Algunos estudios han demostrado, que aproxi-
madamente 50% de las pacientes, cuya primera manifesta-
ción clínica es una metástasis axilar aislada de un adeno-
carcinoma, finalmente mostrarán tener cáncer del seno.
Aunque algunas de estas pacientes tendrán una mamografía
positiva, después de la evaluación inicial, aproximadamen-
te 50% de éstas no la tendrán positiva. Cuando estas pa-
cientes son tratadas como un estadio II de mama (cirugía ±

Radioterapia y quimioterapia complementaria), se ha obte-
nido una supervivencia de entre 2 y 10 años en aproxima-
damente 50% de las pacientes. La presencia del receptor de
estrógeno (ER) y/o el receptor de progesterona (PR) en la
biopsia nos puede ayudar en este diagnóstico.

Metástasis en un ganglio inguinal
El carcinoma escamoso detectado en los ganglios linfá-

ticos inguinales es casi siempre metastático del área geni-
tal o anal/rectal. En las mujeres se aconseja un examen
cuidadoso de la vulva, vagina y cuello uterino, con biop-
sia de cualquier área sospechosa. El pene de hombres no
circuncidados debe de inspeccionarse cuidadosamente.
En ambos sexos, el área anorrectal debe examinarse meti-
culosamente, incluyendo biopsia de áreas sospechosas. Si
no se identifica un primario, se puede obtener un buen
resultado terapéutico con la combinación de cirugía y
radioterapia.

Otros grupos con potencial terapéutico son las mujeres
con carcinomatosis abdominal y elevación de CA125.
Estas pacientes pueden ser manejadas con esquemas de
quimioterapia similares a los utilizados en el carcinoma
epitelial de ovario, obteniéndose sobrevidas cercanas a
40% a los 2 años. Igualmente otro grupo con pronóstico
favorable, son los varones con diagnóstico de adenocar-
cinoma y metástasis óseas, acompañado de la elevación
del PSA (antígeno prostático específico), los cuales, con
terapia de bloqueo hormonal, obtienen sobrevidas prolon-
gadas.

En conclusión, nuestro esfuerzo se debe dirigir a identi-
ficar los grupos de pacientes que se benefician de un trata-
miento que les prolongue la vida. Si pedimos exámenes que
no se correlacionen con la clínica, generamos angustia en el
paciente/familia y una cadena de exámenes innecesarios.
Es fundamental el diálogo entre los diferentes miembros
del equipo médico (cirujanos, radiólogos, clínicos y patólo-
gos) para tener la oportunidad de ofrecer al paciente el
máximo beneficio terapéutico.
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Epilepsia y status epilepticus ,
Enfoque clínico y manejo

Epilepsy and status epilepticus
Clinical approach and management

SANDRA L. HELMERS • ATLANTA, GEORGIA (EU)

El status epilepticus (SE) se define como una convul-
sión persistente por un período de tiempo prolongado o
que se repite con la suficiente frecuencia como para pro-
ducir una condición epiléptica fija o durable. Esta defini-
ción se ha refinado con base en la comprensión que tene-
mos de las consecuencias fisiológicas. Así, el tiempo se
ha definido como de más de 10 minutos de actividad
convulsiva continua o dos o más convulsiones secuenciales
sin recuperación total durante ese periodo de tiempo.

Hay varios tipos de SE según lo definido en los hallaz-
gos electroclínicos. El status epilepticus convulsivo, qui-
zás el más conocido por nosotros y también por emergen-
cia médica debido a que amenaza la vida del paciente o
produce déficit neurológico permanente. Hay SE no con-
vulsivo, que se presenta más común entre la población de
mayor edad, con menor frecuencia de movimientos
mioclónicos y SE con ausencias.

Las consecuencias fisiológicas del status epilepticus
convulsivo exigen una rápida intervención para evitar la

muerte o las secuelas neurológicas permanentes. Estos
cambios fisiológicos ocurren no solamente a nivel del
cerebro sino que hay evidencia de cambios autonómicos,
metabólicos y sistémicos. Desde el punto de vista
radiológico vemos cambios en la resonancia magnética
cerebral en los pacientes con SE, lo que sugiere la presen-
cia de lesión.

Por lo tanto, esta condición exige un régimen de trata-
miento rápido. Con un protocolo ideal se detienen las
convulsiones rápidamente, se administra por vía intra-
venosa, tiene pocos efectos sobre el sistema nervioso
central, una farmacoquinética simple y atraviesa la barre-
ra hematoencefálica. Hay varios agentes anticonvulsivantes
que se van a describir, así como el protocolo que han
adoptado los neurólogos de los Estados Unidos.
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