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Resumen Las microembolias cerebrales constituyen una causa muy poco frecuente de

enfermedad vascular cerebral en pacientes portadores de neoplasias en otros
territorios. El cuadro se manifiesta habitualmente como una encefalopatia difusa con déficit
neurolégico focal, en el contexto de una enfermedad oncolégica diseminada. Comunica-
mos el caso de un paciente que presentd un cuadro de demencia de evolucion rapida-
mente progresiva con aparicion postarior de mioclonias, sin foco neuroldgico asociado,
cuya biopsia cerebral mostré embolias microscopicas de adenocarcinoma de origen des-
conocido a nivel capilar. No se encontraron metastasis en otros territorios. Sugerimos
gue esta entidad debe ser incluida dentro del diagndstico diferencial de las demencias

de evolucidn subaguda.
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El término demencia describe una declinacion
progresiva de las funciones mentales, lo gue re-
sulta en pérdida de la independencia personal y
social en un individuo previamente competente.
Exislen mas de 50 causas posibles de demencia,
algunas de las cuales tienen tratamiento’. La
combinacidn de una evolucidn rapidamente pro-
gresiva con la aparicion de mioclonias es muy
sugestiva de una de las encefalopatias espon-
giformes.

Las enlermedades neoplasicas pueden pre-
sentarse como una demencia a través de multi-
ples mecanismos. Uno de los menos frecuantes
es la microembolia tumoral cerebral, que usual-
mente se presenta como una encefalopatia difu-
sa con sintomas neuroldgicos focales asociados.

Describimos a continuacion el caso de un pa-
ciente con demencia rapidamente progresiva y
mioclonias, producida por multiples embolias
tumorales microscopicas en el sistema nervioso
cantral.
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Caso clinico

Paciente de saxo masculino y 72 afios de adad, que
58 internd por presentar un sincope, Dos mesas antes
comanzd con altaracionas intelectualas consistantas an
disminucidn de la capacidad de célculo y de la memoria
reciente. Fue evaluado por su médico quien no encontro
alteraciones en al examen fisico v la realizd una
tomografia axial computada (TAC) de cerebro que sdlo
mostrd leve atrofia cortical. El cuadro prasantd rdpida pro-
grasitn con aparicion de desorentacion temporoespacial,
lenguaje incoherents, llanto inmotivade, pérdida de la ca-
pacidad de cuidado parsonal ¥ episodios da excitacidn
psicomolriz, Un mes antes de su internacion se agregd
anorexia y pérdida de paso,

En 8l examen fisico de ingreso la temperatura axilar
ara de 36,3°, presion arterial 120/70, frecuencia cardiaca
80 por minuto, frecuancia respiratonia 16 por minuto. En
&l axamen neurologico se constald hipersomnia con ten-
dencia a la excitacion psicomotriz, desorientacién
temporpespacial y lave inestabilidad en la marcha. Mo se
avidenciaron signos de foco neurclagico. El examan psi-
quidatrico utilizando el mini-mental state examination test
(Folsteln 1975) dio una punituacidén de 12 sobre 30. El
rasto del examen era normal.

El hamatocrite era de 40%, el recuento de blancos
10.000/mi y las plaguetas normalas. La glucemia ara 112
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mg%, eritrosedimentacién 50 mm en la primera hora,
creatinina 1,1 mg%, natremia 137 mEg/L, potasemia 4,1
mEqg/, fosfatasa alcalina 983 UL, bilirrubina 0,B mge,
TGO, TGP y amoniemia normales. La fosfatasa acida
prostatica y el antigeno prostatico especifico fueron nor-
males, La serologia para virus de immunodeficiencia hu-
mana y sifilis fuercn negativas. La radiografia de tdrax
salo mostro aumento del indice cardiotarécica,

Se aefectuaron 2 punciones lumbares: la primera pre-
sentd escasas ceélulas, glucorraguia 36 mg% (glucemia
108 mg¥) v protainorraguia 75 mg%s. El examean citoldgico
fue negativo, La segunda, realizada dos semanas des-
pues, mostra celulandad normal, glucorragquia 36 mg%e
(glucemia 112 mg3) y proteinorraqula 25 mg%. En am-
bas muestras se realizarcn cultivos para germenes comu-
nes, BAAR y hongos, siendo negatives. En la segunda
puncidn se realizd examan citoldgico con filtro Millipore v
serologia para H, capsulatum y C. neoformans siendo
negativos.

La TAC de cerabro sin contraste endovenoso mostro
modarado incremanto de la atrofia cerebral. La resonan-
cia magnética (AM) cerebral con gadolinio confirméd la
presencia de alrofia cerebral y mostrd algunas lesiones
compatibles con pequefos infartos isquémicos de aspecto
secuelar, En el electroencefalograma se observd un rit-
mo desorganizado y lentificado en forma difusa. La TAC
de abdoman no mostrd alteracionas. Una biopsia hepati-
ca fue compatible con cirrosis micronodular.

En la tercer semana de infernacion se realizd una
nueva evaluacion psiguiatrica que dio una puntuacién de
1 sobre 30 en el mini-mental test. Posteriormente se ob-
servo progresion del cuadro neurologico, con mayor de-
presicn del sensorio y apancion de mioclonias, por lo que
sa e realizd una biopsia cerebral por craniotomia tempo-
ral derecha. El examen bacterioldgico fue negativo. En los
cortes histoldgicos se observd la cortera cerabral con
edema y presencia de numerosas microembolias de una
profiferacion neapldsica en los capilares sanguineos,
constituida por estructuras glandulares, areas solidag y
otras con configuracion papilar (Fig. 1). A mayor aumen-
to las células presentaban maoderada atipla nuclear, pre-
sencia de nucleclos y citoplasma con algunas vacuolas
de mucina. Se efectuaron técnicas de inmunomarcacion
an tejido incluido en parafina con &l método ABC, revela-
do con DAB y recuperacion antigénica con microondas,
siendo positivas la citokerating 7, KC2 y CD34, los que
confirmaron el diagnastico de metastasis de adenocar-
cinoma an forma de microembolias vasculares debido a
la positividad del CD34.

El pacienta evoluciond con deterioro progresivo del
sensono y luego de dos semanas entrd en coma profun-
do, falleciendo 3 dias despues.
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Fig. 1.- Se observan microembolias de adenacarcinoma
en la luz de los vasos capilares de la corteza cerebral
(H-E 10X).

Discusion

Los tumores metastasicos son la causa mas
trecuente de disfuncion del sistema nervioso cen-
tral en los pacientes portadores de neoplasias en
otros territorios?. La enfermedad vascular cerebral
an su conjunto es la segunda entidad anatomo-
patolégicamente diagnosticable en orden de fre-
cuencia®, Otras causas son: los efectos secunda-
rins del tratamiento de la enfermedad neoplasica
{quimio y/o radioterapia), sindromes paraneo-
plasicos (encefalitis limbica, atrofia cerebelosa,
atc.), trastornos metabdlicos o nulricionales {en-
cefalopatia hepatica, hiponatremia por SIADH,
ele.), infecciones del sistema nervioso central
secundarias al compromiso inmunolggico provo-
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cado por el tumor y/o su tratamiento, y la ence-
falitis carcinomatosa® **.

Las causas mas frecuentes de enfermedad
vascular cerebral sintomatica en pacientes paor-
tadores de neoplasias son la endocarditis trom-
batica abacteriana y la coagulacion intravascular
diseminada {12% y 11% respectivamente). Las
embolias tumorales originan tan sélo el 1,4% de
los casos®. La mayoria corresponden a émbolos
que ocluyen arerias de tamano grande y media-
no. El resto corresponden a microembolias capi-
lares originadas en lumores primaries o secun-
darios del corazén o pulmonares™’. Raramente
las células tumorales alcanzan el cerebro a tra-
vés da un foramen oval permeable. Las neo-
plasias con propension a invadir los vasos san-
guineos, como los coriocarcinomas, o aquellas
que se originan en el corazdn, como los mixomas,
son las que mas frecuentemente embolizan.
Otros tumores primitivos mencionados en la lite-
ratura son el carcinoma de pulmén, faringe,
tiroides, colon, ovario, estémago, mama, esofa-
go, los sarcomas, y los carcinomas de origen
desconocide® 7. En algunas oportunidades, el
material embolizado es mucina, con o sin célu-
las neoplasicas en su interior®®. En forma oca-
sional las células migran durante la reseccion
quinirgica del tumor primario™® 7 %,

La presentacidn clinica habitual del embolismo
tumoral es con déficit neurolégice focal de co-
mienzo abrupto, en el contexto de una neoplasia
diseminada. La evolucion clasica es en tres tiem-
pos: accidente isquémico con recuperacion total
o parcial, periodo de latencia y déficit progresiva
en el mismo territorio, secundario al crecimiento
de las metastasis. En el caso del microembolismo
tumaoral, los hallazgos clinicos corresponden a
una encefalopatia difusa, acompanada por signos
neurcldgicos focales de comienzo agudo. El cur-
so clinico se caracteriza por fluctuacion del esta-
do mental y de los signos de foco a lo largo de
varics dias o semanas™ 7,

Muestro paciente presentd deterioro de la
memoria, afasia, apraxia, agnosia, alteraciones
de la ejecucion, deterioro de la actividad labaoral
y social, con merma importante del nivel previo
de actividad, cumpliendo de esta forma los crite-
rios del DSM IV para el diagnostico de demen-
cia". Durante dos meses evoluciond con mani-
festaciones atribuibles a este diagnodstico. Luego
de su ingreso se decidid buscar una causa se-

DEMENCIA POR MICROEMBOLIAS TUMORALES

cundaria debido a la evolucion rapida y a la ele-
vacién de la losfatasa alcalina y la eritrosedi-
mentacién. La aparicidn posterior de mioclonias
aumento esta sospecha. La TAC y la RM de ce-
rebro no aportaron datos de utilidad diagnéstica,
mostrando tan sélo atrofia cerebral y escasas
lasiones isquémicas de aspecto secuelar. La au-
sencia de foco neurolégico fue también un dato
llamativo, ausente en los casos previamente re-
portados en la literatura® ™ %, El resto de los estu-
dios realizados, no permitieron diagnosticar el
tumor primario, ni tampoco metastasis en otros
Grganos.

En conclusidn, presentamos un paciente con
demencia réapidamente progresiva y mioclonias
producidas por microembolias tumorales en el
sistema nervioso central y sugerimos que esla
entidad debe ser incluida en la lista de diagndsti-
cos diferenciales de los cuadros de demencia
secundaria de rapida evolucidn, aun en ausencia
de foco neuroldgico o de enfermedad oncologica
primaria o secundaria conocida.

Summary

Rapidly progressive dementia caused by
tumoral microembolism in the central nervous
system

Brain turnoral microembaolism is a very unusual
etiology of cerebral vascular disease in patients
with cancer. The clinical course is characterized
by diffuse encefalopathy with associated neuro-
logic deficits. We report a 72-year-old male pa-
tient, who developed rapidly progressive dementia
associated with diffuse myoclonic jerks, without
neurologic deficit, whose brain biopsy showed
microscopic emboli of adenocarcinoma of un-
known origin in capillary vessels. We did not find
metastasis in other organs. We suggest that this
entity should be included in the differential diag-
noses of the subacute dementias.
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Cada universitario tiene la obligacién de tener una posicion filosélica y politica, la prime-
ra en su calidad de hombre, la otra como ciudadano de una democracia. La Universidad
habra contribuido a ellas, ensefiandole a pensar para que elija libremente su camino, pero
nunca ensefandole qué es lo que debe pensar, que no deben las instituciones cargar con
la conlingencia de un error, y ya la historia muestra que la verdad de hoy es falsedad en el
mafana. Estas palabras sonardn como anacrénicas en muchos oidos de tendencias con-
trapuestas. Pero este individualismo que puede ser criticado y combatido con razén en el
campo pragmético de la politica, es el Unico que cabe en el mas amplio de las ideas.

Alfredo Lanari (1910 - 1985)

Discurso de colacidn (1934) en Vocacidn y conviccidn: Reflexiones sobre Ia
Investigacidn, el futuro de la Medicina, y otros escritos. Fundacién Aliredo Lanari:
Buenos Aires, 1995, p 18
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