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Palabras clave Resumen

> Edema del disco éptico
> (Cancer de préstata

> Sindrome paraneoplasico
> Neuropatia optica

El'edema del disco dptico es resultado de una amplia gama de procesos patoldgicos secundarios a presion
intracraneal elevada. Conlleva etiologias especificas dentro de las cuales se encuentran lesiones expansivas
del parénquima cerebral y alteraciones ¢seas craneales. Otros mecanismos infrecuentes son sindromes pa-
raneoplasicos neuroldgicos, contando con muy poca informacion de este fenémeno. Se presenta el caso
de un hombre de 48 anos con diagndstico de cancer de prostata metastasico sin afeccién a parénquima
encefélico que desarrollé neuropatia dptica como sindrome paraneoplasico.

Abstract

Optic disc edema results from a wide range of pathological processes secondary to elevated intracranial pressure.
It carries specific etiologies including expansive lesions of cerebral parenchyma and cranial bone alterations. Other
infrequent mechanisms involve neurological paraneoplastic syndromes, although there is limited information on
this phenomenon. We present the case of a 48 year-old man diagnosed with metastatic prostate cancer without
involvement of the brain parenchyma, who developed optic neuropathy as a paraneoplastic syndrome.

Puntos destacados

> El cdncer de prdstata es la neoplasia maligna de mayor prevalencia y
mortalidad en el hombre, tiene un comportamiento clinico variable.

> Los sindromes paraneoplasicos neurolégicos son una manifestacion
poco frecuente.

> Conocer manifestaciones infrecuentes de enfermedades frecuentes es
clave para un diagndstico oportuno.

Keywords

= Optic disc edema

> Prostate cancer

= Paraneoplastic syndrome
= Optic neuropathy

La NOP es poco frecuente, habitualmente asociada a otros sindromes neurolé-
gicos paraneopldsicos, aunque puede aparecer de forma aislada. Suele existir
un antecedente de cancer conocido, mas frecuentemente el carcinoma micro-
citico de pulmon seguido del timoma?.

A continuacién, describimos el caso de un paciente con neuropatia ptica
paraneopldsica como presentacion atipica en cancer de prdstata metastasico.

Caso clinico
Introduccion

De acuerdo con las cifras del Global Cancer Observatory 2022, el cancer de prosta-
ta es el segundo tumor maligno més frecuente en hombres mayores de 60 afos.
No figura dentro de las primeras causas de mortalidad por tumores malignos en
menores de 59 afos y son raras sus presentaciones antes de los 45 afos'.

Los sindromes paraneoplasicos neurolégicos se han documentado en menos
del 1% de todos los pacientes con cancer, siendo las alteraciones oftalmolégi-
cas aun menos frecuentes, pasando inadvertidas muchas veces, como la reti-
nopatia asociada al cancer (CAR), la retinopatia asociada al melanoma (MAR) y
la neuropatia éptica paraneoplasica (NOP)2
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Antecedentes

Hombre de 48 afos, antecedente relevante de tabaquismo intenso durante
10 anos. Inicié con pardlisis facial periférica derecha 4 meses previos a su in-
ternamiento hospitalario, pérdida de peso involuntaria y cefalea tensional in-
termitente acompanada de pérdida indolora y progresiva de la agudeza visual
bilateral, miodesopsias y fotopsias.

Fue valorado por oftalmologia, evidenciando fondo de ojo con papiledema
bilateral (figura 1), indicando tratamiento con corticoesteroides sin mejoria.
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Figura 1. FDO con fluorangiografia de ojo derecho e izquierdo.
Muestra papila con edema y hemorragias peripapilares bilateral.

Enfermedad actual

En agosto 2022 presentd exacerbacion de cefalea en region parietooccipital
derecha con intensidad hasta 10/10, pulsatil, persistente, sin atenuantes ni
agravantes, persistiendo pardlisis facial y agregdndose parestesias de miem-
bros inferiores, ameritando la hospitalizacion.

Exploracién fisica

En su ingreso hospitalario, manifesto visién borrosa, cefalea intensa, hemipare-
sia facial derecha y marcha claudicante secundaria a dolor en miembro pélvico
derecho. Valorado por Neurologia, se decidié su ingreso para abordaje.

Pruebas complementarias

Se realizaron estudios paraclinicos con biometria hematica, sin alteraciones; lla-
maba la atencion aumento de fosfatasa alcalina 2,580 U/L (40-150 U/L) y deshi-
drogenasa lactica 304 U/L (125-220 U/L). También se le realizé una tomografia
axial computarizada, que documentd lesiones osteobldsticas y osteoliticas en
crdneo, columna, fémur derecho y pelvis (figura 2). La resonancia magnética
de crdneo mostraba multiples lesiones dseas metastdsicas sin afectacion de
encéfalo. Antigeno prostatico especifico en 984,30 ng/mL (0-4 ng/mL). Tam-
bién valorado por Urologia, que documenté prostata nodular, indurada vy fija,
realizando toma de biopsia. El servicio de Oncologia Médica, por alta sospecha
de cancer prostatico agresivo y de mal prondstico, decidio iniciar tratamiento
con blogueo hormonal antiandrogénico total.

Figura 2. Tomografia axial computarizada simple en ventana 6sea,
de crdneo (corte axial y sagital), toraco abdominal (corte sagital) y pelvis (corte
coronal) donde se visualizan multiples lesiones osteobl3sticas y osteoliticas.

Evolucion

Presentd mejorfa clinica desde la primera semana de terapia, con disminucion
de cefalea y parestesias de miembros inferiores, asi como la recuperacion par-
cial de la vision, egresando por mejoria con seguimiento por consulta externa
y plan de inicio de quimioterapia con docetaxel por resultado de biopsia que
documentaba adenocarcinoma prostatico suma de Gleason 4+4. La gamma-
grafia 6sea confirmé enfermedad metastésica (figura 3). Finalizd esquema de
quimioterapia sin complicaciones, antigeno prostatico especifico de control
en 0,65 ng/mL (0-4 ng/mL). Los estudios de extension realizados no mostraron
evidencia de progresion de la enfermedad, por lo que fue candidato a conti-
nuar con apalutamida.

En meses posteriores fue revalorado por Oftalmologia, con persistencia de pa-
piledema bilateral a pesar de cese de cefalea y vision borrosa. Los hallazgos en
FDO como se describié en el paciente, considerando ademas la presencia de
mejorfa posterior al inicio del tratamiento antitumoral como se reportaba en
informes de NOP, concluy¢ el diagnéstico de esta entidad a pesar de no haber
contado con disponibilidad para solicitar anticuerpos contra CRMP-5/CV-2.
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Figura 3. Gammagrama 6seo con lesiones blasticas multinivel asociadas
a enfermedad metastésica.

Diagnostico

Neuropatia ptica paraneopldsica secundaria a adenocarcinoma prostatico
suma de Gleason 4+4.

Discusion y conclusiones

El cdncer de prostata es una neoplasia hormono-dependiente de importante
heterogeneidad. Alrededor del 90% son descubiertos en etapa local y/o re-
gional y las manifestaciones clinicas suelen estar ausentes al diagndstico. El
comportamiento clinico es variable, desde un tumor bien diferenciado, asinto-
matico y microscopico, hasta el cancer de alto grado, agresivo y clinicamente
sintomético que causa metéastasis e incluso la muerte. Entre el 6% de los pa-
cientes cuyo cancer de préstata es metastasico al diagnostico, el dolor éseo
por fracturas patologicas suele ser el sintoma de presentacion, seguido de he-
maturia, tenesmo vesical, incontinencia urinaria, disfuncion eréctil, pérdida de
peso, debilidad y anemia. Los sintomas neurolégicos son raros, suelen ser por
afectacion intracraneal y representan un marcador pronéstico de enfermedad
avanzada’.
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Los sindromes paraneopldsicos neuroldgicos son un grupo heterogéneo de
trastornos que ocurren en pacientes con neoplasia generalmente oculta. Tam-
bién se denominan «efectos remotos del cancer sobre el sistema nervioso»
porgue no estan en relacién con invasion metastasica u otras complicaciones
como infecciones, coagulopatias, déficit nutricionales o metabdlicos o efectos
derivados de la radioterapia o quimioterapia. En las Ultimas dos décadas, el
descubrimiento de que muchos de estos sindromes estén asociados a anti-
cuerpos contra antigenos expresados por el tumor sugiere etiologia inmuno-
mediada“. El patron clinico tipico presenta una pérdida indolora, subaguda,
bilateral y progresiva de agudeza visual y de los colores, pueden agregarse
pardlisis de otro par craneal, polineuropatia, nistagmo vertical y signos de pa-
tologia cerebelosa; en el fondo de ojo se suele mostrrar un edema de disco con
hemorragias y exudados asociados? En su gran mayoria, los pacientes presen-
tan anticuerpos contra collapsing response mediatingprotein 5 (CRMP-5/CV-2),
una proteina citopldsmica neuronal; sin embargo, debido al pequefo nimero
de pacientes informados, la gran cantidad de sintomas que los acompananyy la
frecuente aparicién simultanea de otros anticuerpos, estos no deben conside-
rarse marcadores especificos o sensibles de NOP°.

Los sindromes visuales paraneopldsicos son raros; los tumores comunmente
asociados son cancer de pulmoén de células pequefas, cancer de mama, can-
ceres ginecoldgicos y neoplasias malignas hematolégicas. Con menor frecuen-
cia, se han relacionado también el carcinoma hepatocelular, cancer de colon
y cancer de préstata®. Hablando especificamente de NOP, son muy pocos los
casos descritos donde existe asociacién con cancer de prdstata. En este caso,
los hallazgos clinicos y el descarte de otras etiologias a través de auxiliares diag-
nésticos nos hicieron sospechar un sindrome paraneoplésico.

En el contexto del NOP, los hallazgos en el fondo de ojo (FDO) juegan un pa-
pel fundamental ya que marcan la pauta de diagnoésticos diferenciales. Lo que
mas destaca en el FDO es el edema de disco con hemorragias y exudados
asociados; es necesario descartar que el edema de disco sea secundario a un
aumento de presion intracraneal, apoydndonos en estudios de imagen. Por
resonancia magnética, los hallazgos asociados con el aumento de la presion
intracraneal incluyen silla turca vacia, aumento del nervio dptico, tortuosidad
del nervio optico, realce y proyeccion interna del disco éptico, aplanamiento
del globo posterior, estrechamiento del globo transverso y hernia amigdalina
cerebelosa’; ninguna de las cuales fue reportada en nuestro caso.

La mayorfa de los pacientes presentan anticuerpos contra CRMP-5/CV-2 por
lo que, si existe disponibilidad, se debe solicitar en casos con alta sospecha
de NOP, sin embargo, no es indispensable para establecer el diagnostico en
pacientes con clinica compatible sin otra etiologia causante.

La asociacion entre malignidad y sindromes neurolégicos paraneopldsicos,
aunqgue poco frecuente, requiere una mayor sospecha clinica para un diag-
néstico oportuno. En el caso presentado, el paciente inicié con sintomas neu-
rolégicos y afectacion visual. El edema de disco fue un factor importante, ya

que marco un punto de partida sobre diagndsticos diferenciales, en los que
se debe descartar ocupacién expansiva del parénquima cerebral y datos de
hipertension intracraneal. En este caso no se documentaron en los estudios
de imagen realizados.

La presencia de este caso clinico es un claro ejemplo de la importancia que re-
quiere conocer manifestaciones poco frecuentes de enfermedades frecuentes.
Resulta clave para una identificacion temprana e inicio de terapias dirigidas
de forma oportuna repercutiendo positivamente en el pronéstico de los pa-
cientes.
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