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RESUMEN

Dentro de las tumoraciones pleurales, los tumores primarios constituyen un grupo poco
frecuente. Aquellos asociados a cuadros paraneoplasicos representan un grupo aun mas
raro, en donde se podria observar trastornos metabélicos como la hipoglicemia, como es
en el sindrome de Doege-Potter. Se presenta el caso de una mujer de 61 afios con cuadro de
disnea cronica progresiva con cuadro consuntivo y sintomas vegetativos agregados asociados a
hipoglicemia persistente con hipoinsulinismo y niveles elevados de IGF-2, en quien se evidencia
tumoracion de origen pleural en hemitérax izquierdo con resultado anatomopatoldgico
compatible con tumor fibroso solitario; fue sometida a reseccién tumoral quirdrgica, con
posterior resolucion de hipoglicemia y recuperacion de sintomatologia respiratoria. Ante la
presencia de un tumor intratoracico asociado a hipoglicemia persistente, es necesario descartar
la posibilidad de un sindrome de Doege-Potter, que de confirmarse tiene alta probabilidad de
remision con tratamiento quirdrgico oportuno.

Palabras clave: Tumores fibrosos solitarios; Hipoglicemia; Factor Il del crecimiento similar a
la insulina (Fuente: DeCS-BIREME).
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ABSTRACT

Amongst pleural tumors, primary tumors constitute a rare group. Those associated with paraneoplastic conditions represent
an even rarer group, where metabolic disorders such as hypoglycemia could be observed, as is the case in Doege-Potter
syndrome. We present the case of a 61- year- old woman with chronic progressive dyspnea with wasting symptoms and
added vegetative symptoms associated with persistent hypoglycemia with hypoinsulinism and high IGF-2 levels, in whom
there was evidence of a tumor of pleural origin in the left hemithorax. Anatomopathological findings described the mass
as compatible with a solitary fibrous tumor, she underwent surgical resection, with subsequent resolution of hypoglycemia
and recovery of respiratory symptoms. In the presence of an intrathoracic tumor associated with persistent hypoglycemia,
it is necessary to rule out the possibility of Doege-Potter syndrome, which, if confirmed, has a high likelihood of remission

with timely surgical treatment.

Keywords: Solitary fibrous tumors; Hypoglycemia; Insulin-Like Growth Factor Il (Source: MeSH-NLM).

INTRODUCCION

Los tumores pleurales primarios, a comparacion de los
tumores metastasicos, ocurren con poca frecuencia tanto en
nifios como en adultos. La Organizacion Mundial de la Salud
clasifica los tumores de pleura en tres clases histogenéticas
amplias: tumores mesoteliales, tumores mesenquimales y
trastornos linfoproliferativos 1. Dentro de los tumores de
origen mesenquimal, el tumor fibroso solitario (TFS) de pleura,
representa menos del 5% de todos los tumores pleurales, con
unaincidencia aproximada de 2,8 casos por 100 000 personas 2°,

En 1930, Doege y Potter describieron, en forma separada,
la presencia de hipoglicemia relacionada a tumores fibrosos
ubicados en el mediastino “*, Cuando un TFS de pleura se
asocia con hipoglicemia se denomina sindrome de Doege-Potter,
una presentacion extremadamente rara de esta neoplasia que
representa aproximadamente de 2-4% de los casos 7.,

Se presenta el caso de un TFS pleural asociado a hipoglicemia
persistente, destacando la demostracion de hipoglicemia
paraneopldsica con marcadores bioquimicos y la respuesta
obtenida al tratamiento.

REPORTE DE CASO

Mujer de 61 afios, natural y procedente de Ancash - Perd,
con antecedentes patoldgicos personales de una hernia discal
lumbar; como antecedente familiar, madre fallecida por leucemia
no especificada. No presenta historia de contacto previo reciente
con pacientes con tuberculosis.

Presenta cuadro de un afio de evolucién, que inicia con dolor
tipo punzada de leve intensidad a nivel de region dorsal hacia
base de hemitdrax izquierdo. Ocho meses antes del ingreso,
aumenta intensidad del dolor toracico y presenta tos esporadica

Figura 1. Tomografia computarizada de térax. A) imagen axial y B) imagen coronal. Se describe lesion solida, heterogénea, con areas
de baja atenuacidn en relacion a necrosis, de gran dimension (14,8 x 11,4 x 20,2 cm) en hemitérax izquierdo de probable dependencia
pleural con colapso del [6bulo inferior ipsilateral y desplaza miento contralateral del mediastino, la cual muestra realce heterogéneo
a la administracién de contraste.
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con expectoracion blanquecina e hiporexia. Seis meses antes
del ingreso, se agrega disnea a moderados esfuerzos con parcial
mejoria al reposo, con mayor frecuencia de tos descrita. Dos
meses antes del ingreso cursa con episodios frecuentes de
diaforesis, mareos, palpitaciones y astenia marcada, con cuadros
momentaneos de confusion y tendencia al suefio. Tres semanas
previas al ingreso presenta pérdida del nivel de conciencia y
diaforesis profusa, motivo por el que es llevada a la unidad
de emergencias de un hospital local donde se le encuentra
taquipneica, con signos de dificultad respiratoria; presentd
hipoglicemia severa (glucosa capilar: 4 mg/dL), y radiografia
de tdérax con una radioopacidad marcada en 1/3 inferior de
hemitérax izquierdo, por lo que es referida para completar
estudios y definir tratamiento.

Tabla 1. Exdmenes de laboratorio realizados durante
hospitalizacion

Examen de laboratorio in g’tr\é 50 J:Iric:gr rzisao
Hemoglobina (g/dL) 13,7 10,2
Leucocitos x 10° (cel/mm?3) 10,3 8,4
Plaquetas x 10° (cel/mm?3) 480 339
Tiempo de protrombina (segundos) 11,1 12,0
'(I'si:g:ﬁ(;gse)tromboplastina parcial 29,1 36,9
Urea (mg/dL) 12,2 10,0
Creatinina (mg/dL) 0,4 0,5
Glucosa sérica (mg/dL) 61,0 32,0
Sodio (mEqy/L) 143,9 143,0
Potasio (mEq/L) 3,5 3,5
Calcio (mg/dL) 9,7 8,5
Fosforo (mg/dL) 51 3,1
Magnesio (mg/dL) 2,2 2,2
Proteina C reactiva (mg/dL) 2,0 5,3
Bilirrubina total (mg/dL) - 1,7
Bilirrubina indirecta (mg/dL) - 1,3
Transaminasa glutamico oxalacética - i 300
TGO (UI/L) '
Transaminasa glutamico pirdvica-TGP i 170
(UI/L) '
Fosfatasa alcalina (Ul/L) - 132
Lactato deshidrogenasa-LDH (UI/L) - 221
Hormona estimulante de tiroides-TSH i 22
(mUI/L) ’
Tiroxina libre-T4L (ng/dL) - 0,891
Triyodotironina libre-T3L (pmol/L) - 2,4
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Al examen clinico, la paciente ingresa en mal estado general,
palida, emaciada, diaforética y polipneica. Se le brinda apoyo
oxigenatorio con canula binasal a 3 L/min; presenta una
frecuencia respiratoria de 28 respiraciones/min y saturacion de
oxigeno de 92%. Se observan acropaquias en manos y pies sin
evidencia de cianosis periférica. Su temperatura corporal es de
37°C, y la presion arterial se encuentra en 100/60 mmHg.

Se evidencia disminucion de la amplexacidn del hemitérax
izquierdo, con matidez y abolicion del murmullo vesicular en
mitad inferior de dicha region. No se encontraron signos clinicos
de falla cardiaca ni otros hallazgos de importancia.

La radiografia de tdrax evidencio un velamiento de los 2/3
inferiores del campo pulmonar izquierdo con desplazamiento
contralateral del mediastino. En la tomografia axial computarizada
se observa tumoracién heterogénea de gran volumen en
hemitdrax izquierdo, dependiente de pleural captadora
de contraste (Figura 1). No se encontraron adenomegalias
significativas u otras lesiones que orientaran a un posible
secundarismo.

Se evidencio la aparicion de hipoglicemia tres dias después del
ingreso (Tabla 1). Se descartd cuadros infecciosos al momento, y
los marcadores tumorales resultaron negativos. Los cuadros de
hipoglicemia eran persistentes a pesar de la infusion continua de
dextrosa al 10%, por lo que requirio, en varias ocasiones, bolos
de dextrosa al 33% (Figura 2).

Se realizé broncofibroscopia donde se observa compresién
extrinseca en el segmento inferior de la rama bronquial
izquierda, con obstruccién del 90% de la entrada sin lesiones
endobronquiales, con resultados negativos para citologia de
lavado bronquioalveolar y cepillado bronquial. Se realizé una
biopsia percutdnea intratoracica de la tumoracién descrita,
en la cual se evidencié un tumor fusocelular con atipia leve
que, al estudio con inmunohistoquimica, reveld una neoplasia
mesenquimal fusifome de bajo grado (Figura 3).

Con estos resultados se decide programar reseccion quirdrgica
de la tumoracidn intratoracica con abordaje tipo Clamshell; se
encontrd un tumor confinado de bordes irregulares con pediculo
adherido a la region paravertebral de dependencia pleural lo
cual genera atelectasia del I6bulo inferior izquierdo. El estudio
anatomopatoldgico de la pieza quirdrgica informa un tumor
fibroso solitario maligno con extensas areas de necrosis y mas
de cinco mitosis en diez campos de alto poder (Figura 3). En el
posoperatorio, la paciente no volvié a presentar episodios de
hipoglicemia y mejoré la funcién respiratoria con la reexpansion
total del pulmon izquierdo, asociado a evidencia de resolucion
de cuadro hipoglicemiante (Tabla 2); se le otorgé el alta médica
a los siete dias de la intervencion quirdrgica.

Teniendo en cuenta el cuadro clinicoy los hallazgos laboratoriales,
el caso se califica como un cuadro paraneoplasico de un tumor
fibroso solitario de origen pleural (sindrome de Doege-Potter).
La paciente siguid controles por consulta externa de oncologia
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Figura 2. Evolucion de glicemia capilar durante la hospitalizacién.

Figura 3. Andlisis patoldgico de pieza quirurgica. A) Macroscopia que muestra formacion tumoral de superficie lisa, parduzca,
de consistencia fibrosa con 3 fragmentos de tejidos nodulares de 14,5x12x10cm, 15x10x8cm, y 10x7x5cm. B) Estudio
microscdpico con hematoxilina-eosina (HE) con tumor fusocelular 10x. C) Estudio microscdpico con hematoxilina-eosina
(HE) con atipia celular leve 10x. D) inmunohistoquimica con resultado CD34+ 40x.
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Tabla 2. Exdmenes de laboratorio especificos para estudio de
hipoglicemia previo y posterior a cirugia

Posquirurgico

Examen de laboratorio  Prequirtrgico

(7d)
Cortisol (mcg/dL) 17,6 13,2
Péptido C (ng/mL) <0,1 1,9
Insulina basal <2,0 6,3
Hormona de crecimiento- 1,9 0,558
GH (ng/mL)
IGF-I (ng/mL) 62,4 66,5
IGF-Il (ng/mL) 1300 390

7d: siete dias después

donde se pudo observar signos de recidiva tumoral local, por lo
que actualmente se mantiene en tratamiento con sesiones de
radioterapia. No ha presentado episodios nuevos de hipoglicemia
ni deterioro respiratorio.

DISCUSION

En este caso se presenta una tumoracidn intratoracica gigante
que se confirma por anatomia patoldgica y que corresponde a un
tumor fibroso solitario dependiente de pleura parietal. Este tipoi
de tumor es una neoplasia rara de células fusiformes derivada
de células mesenquimales, con localizacion mas frecuente en
cavidad pleural; sin embargo, también pueden tener localizacion
extrapleural como en el mediastino, pulmdn, peritoneo,
visceras abdominales, cabeza, cuello, pelvis, extremidades y
en practicamente cualquier lugar anatémico, como sucedié en
este caso 9,

El estudio de hipoglicemia en adultos incluye una categoria para
la hipoglicemia tumoral de células de origen no asociado al islote
pancredtico (non-islet cell tumor hypoglycemia - NICTH) '%; el TFS,
generalmente de pleura, que se asocia con NICTH, constituye el
sindrome de Doege—Potter Y, El mecanismo subyacente de la
hipoglucemia en casi todos los pacientes con este sindrome es la
sobreproduccion de factores de crecimiento asociados a insulina
tipo 2 (IGF-2) por el tumor (incluyendo sus formas precursoras y
la forma madura, denominadas colectivamente como big IGF-2).

El sindrome de Doege-Potter se caracteriza por hipoglicemia
constante, insulina sérica y valores de péptido C suprimidos,
hormona de crecimiento (GH) e IGF-I bajo en suero, frente a
niveles de IGF-Il que son normales o elevados ™. En nuestro
caso, la hipoglicemia se acompafié de niveles séricos muy bajos
de péptido C e insulina, asociado a disminucién de IGF-I con
elevacién de IGF-II. Este cuadro se revirtié posterior a la reseccion
quirdrgica de la tumoracion pleural, lo que constituye la clara
demostracion de hipoglicemia como sindrome paraneoplasico.

Microscépicamente, el TFS consiste en células tumorales en
forma de huso ovoides o alargadas con cantidades variables

Acta Med Peru. 2024,;41(4):292-7

de citoplasmas; sin embargo, su diagndstico diferencial
debe ser hecho con ayuda de otros métodos. El uso de
inmunohistoquimica ayuda a diferenciar el TFS de diferentes
tumores mesenquimales, mesotelioma sarcomatoso y sarcoma,
haciendo uso del CD34, positivo en la mayoria de los casos de
TFS y negativo en la mayoria de los otros tumores pulmonares;
STAT6, muy sensible y especifico al TFS y Util en casos de TFS CD34
negativo. Otros marcadores de utilidad son vimentina, Bcl-2 y
CD99, positivos para TFS; y S-100, antigeno carcinoembrionario
y actina del musculo liso, negativos para TFS 1334,

Los TFS se pueden clasificar como benignos o malignos segln
criterios patoldgicos, como: hipercelularidad, definida como mas
de cuatro figuras mitdticas por cada 10 campos de alta potencia,
pleomorfismo/atipia, patrén de crecimiento infiltrativo, necrosis
y hemorragia !, En el caso reportado se encontraron algunas
de estas caracteristicas (extensas areas de necrosis y mas de
cinco mitosis en 10 campos de alta potencia), lo que, asociado
a la presencia de hipoglicemia, aumentd la probabilidad de un
diagndstico poco favorable.

Han et al., en una revisién de 76 casos publicados, indican que
la tasa maligna de sindrome de Doege-Potter fue de 60,3%, mas
alta que en ausencia de NICTH (5% -14,6%) Y. A pesar de ello,
en este caso no se demostré metastasis a distancia.

Se ha descrito el uso de glucagdn, GH humana recombinante
(rhGH) y glucocorticoides para el manejo de la hipoglicemia
sintomdtica de estos pacientes, siendo este Ultimo tratamiento
el mas efectivo a través de la supresion de la produccion de big
IGF-Il'y correccion de la prevalencia de las anomalias bioquimicas
que involucran el eje GH-IGF 1Y,

Sin embargo, la reseccién quirdrgica completa en bloque es la
base de la terapia para los TFS, puesto que resuelve de manera
definitiva el cuadro hipoglicemiante. Se han informado excelentes
tasas de supervivencia en casos con escision completa de hasta el
97% a cinco afios ). Las recurrencias locales son extremadamente
raras en el TFS pleural benigno, pero no son tan infrecuentes
en las formas malignas. La mayoria de las recurrencias ocurren
dentro de los primeros 24 meses después de la reseccién de TFS
pleural maligno, y aproximadamente la mitad de estas conducen
a muerte durante este periodo 647,

Se debe pensar en el sindrome de Doege-Potter en el caso del
hallazgo de un tumor intratoracico asociado a hipoglicemia
no atribuible a causas frecuentes (drogas, condiciones
criticas, deficiencias hormonales o iatrogénicas) o estados
hiperinsulinicos. El diagndstico oportuno de esta entidad podria
significar un tratamiento quirdrgico con alta tasa de éxito y
con buena evolucién a corto y largo plazo de ser resecado
tempranamente.

Contribuciones de autoria: JDPC, PPO, LCF: Investigacion,
curacién de datos, recursos, redacciéon — borrador original,
redaccion — revision y edicion. CNHG: Redaccion — borrador
original, redaccidn —revision y edicion. Todos los autores asumen
la responsabilidad frente a todos los aspectos del manuscrito.
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