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TUMORES TORACICOS

CASO CLINICO:

Presentamos el caso de una mujer de 46 afios, no fumadora y sin exposicion a asbesto. En 2011 es diagnosticada de
pericarditis recurrente, idiopatica y seronegativa a raiz de un derrame pericardico, con un engrosamiento pericardico
hipermetabdlico en imagenes de tomografia por emision de positrones (PET-TC). Tras refractariedad a antiinflamatorios
no esteroideos con clinica de fiebre y dolor toracico, inicia tratamiento con prednisona (10 mg/dia) en diciembre de 2021.
En marzo de 2023 se aflade anakinra (100 mg/dia) por corticodependencia, presentando una mejoria clinica. En marzo de
2024 en el PET-TC de control de su patologia cronica se evidencia una adenopatia mediastinica, nédulos pulmonares bila-
terales, una lesién hepatica (segmento IVa) y ésea (vértebra L5), todo ello sugestivo de metastasis. Se realiza una biopsia
con aguja gruesa de la lesién hepatica con diagnostico de mesotelioma pericardico primario (MPeM) bifasico cT4cN1pM1,
con expresion PD-L1 del 30% (sp263). Tras el diagndstico, se suspende anakinra, y se inicia tratamiento sistémico de pri-
mera linea con carboplatino (CBDCA AUC 4) y pemetrexed (500 mg/m?) cada 21 dias, presentando progresién hepatica
y 6sea tras seis ciclos de tratamiento. En agosto de 2024, dado el mal prondstico, la falta de una respuesta prolongada a
la terapia de primera linea y la escasez de opciones de tratamiento, se inicia doble inmunoterapia con nivolumab (3 mg/
kg cada dos semanas) e ipilimumab (1 mg/kg cada seis semanas). El primer ciclo se administra de forma intrahospitalaria
sin incidencias. Tras tres ciclos, se objetiva en el PET-TC una respuesta metabdlica completa (RMC) en las lesiones hepa-
ticas y 0seas, con una respuesta metabolica parcial (RMP) en la mayoria de las adenopatias mediastinicas y las lesiones
pulmonares (Figura 1). La respuesta de la enfermedad pericardica no es evaluable debido a los nédulos hipermetabdlicos
previos (Figura 2).

DISCUSION:

El MPeM es una enfermedad extremadamente rara que representa menos del 1% de todos los mesoteliomas, con una
incidencia de menos del 0,01%.(1) El diagndstico se establece mediante examen histopatolégico, y se clasifica en tres sub-
tipos: epitelial, sarcomatoide y bifasico. El prondstico es malo, con una supervivencia media de seis meses.(1)

El papel de la exposicion al asbesto en la patogénesis del MPeM sigue siendo controvertido y no se ha establecido una
correlacién definitiva.(1) Aunque no existen pruebas sélidas que impliquen directamente la proliferacién reactiva o la pe-
ricarditis recurrente como factores de riesgo, es posible que la inflamacién crénica, con su desregulacion asociada de me-
diadores proinflamatorios, citocinas y oxidantes, pueda inducir dafios en el ADN y contribuir a la transformaciéon maligna.
(2) En nuestra paciente, los Unicos factores de riesgo destacables son una historia de 10 afios de pericarditis idiopatica
recurrente y la inmunosupresion relacionada con el tratamiento. Esta Ultima también estd reconocida como un factor de
riesgo para diversas neoplasias malignas, por lo que ambas condiciones pueden haber contribuido al desarrollo.(2)

Existe escasa evidencia dada la baja incidencia de esta patologia. Las recomendaciones terapéuticas actuales se extra-
polan de los datos de pacientes con mesotelioma pleural maligno (MPM), aunque la eficacia de éstas en el MPeM sigue
siendo incierta.

La quimioterapia basada en platino aporta beneficios limitados en términos de supervivencia.(1) Por el contrario, el ensa-
yo de fase lll CheckMate 743 (3), que solo incluye a pacientes con MPM, demuestra una mejora de la supervivencia global
con la combinacién de nivolumab e ipilimumab en comparacién con quimioterapia. A pesar de la ausencia de evidencia
que respalden la inmunoterapia en MPeM, el resultado clinico favorable observado en este caso sugiere que la inmuno-
terapia podria ser una opcion terapéutica viable.

En este ensayo el 30% de los participantes del brazo experimental presentaron acontecimientos adversos relacionados
con el sistema inmunitario (irAES por sus siglas en inglés) de grado 3 6 4, incluido un caso de pleuropericarditis y otro
de miocarditis (ambos de grado 3).(3) Habitualmente los pacientes con una enfermedad autoinmune (EA) se excluyen
de los ensayos con inmunoterapia por el riesgo de exacerbar su enfermedad de base, lo que da lugar a datos escasos
sobre la seguridad y eficacia de estos farmacos en esta poblacion. Sin embargo, el creciente papel de la inmunoterapia en
multiples neoplasias sugiere que el diagndstico de una EA por si sola no deberia impedir su indicacién. Un metaanalisis
reciente de Lépez-Olivo y col., que examina a 23.897 pacientes con cancer y EA preexistente en 95 estudios, concluye
gue el tratamiento con inmunoterapia aumenta ligeramente el riesgo de irAEs y que la mayoria de los eventos son leves,
manejables con corticosteroides y sin afectar a la respuesta tumoral.(4)

CONCLUSION:

Este caso es de especial relevancia tanto por la excepcionalidad de la neoplasia, la posibilidad de que la inflamacién peri-
cardica de larga evolucién junto con la inmunosupresién puedan ser la causa de su patogenia, asi como por la innovacion
del tratamiento con combinacion de inmunoterapia a pesar de su enfermedad autoinmune previa sin exacerbaciones del
cuadro y con respuesta de la enfermedad en ausencia de detrimento de su calidad de vida.
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FIGURA 2: PET-TC agosto de 2024 (A) y enero de 2025 (B): implantes pericdrdicos.
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