Avances recientes en carcinoma broncogénico

L.-Introduccion

CARLOS IBARRA-PEREZ*

Durante la Gltima década ha aumentado considerable-
mente la [recuencia del cdncer broncogénico en todas
partes del mundo en donde se practica el tabaquismo,
tanto en paises industrializados como en los de escaso
poderio econémico.

Asf, en los E.U.A. se descubren aproximadamenie
150 000 casos nuevos cada afio. En México ocupa el
primer lugar entre los tumores malignos de todos los
aparatos y sistemas de los enfermos en el IMSS y fue cl
causante del 1.59 por ciento del total de defunciones
registradas en 1985 y del 1.8 por ciento en 1988."* Adn
aceptando todos los problemas relacionados con los
sistemas de registro, es obvio ¢laumento en aproxima-
damente el 20 por ciento durante estos tres afios en ¢l
IMSS.

Afortunadamente, al parejo del aumento han habi-

do progreso yavances significativos en diversos campos’

relacionados con este tumior, v, gr. a) en epidemiologia
y prevenci6n, de donde se sabe, gracias a los estudios
realizados en 31 360 fumadores,’ que los programas
masivos de deteccién de cdncer broncogénico no se
justifican, se confirman los conceptos acerca del papel
patGgeno del asbesto y los efectos devastadores del
tabaquismo activoy pasivo, se realizan estudios sobre ¢l
posible efecto protector de algunos nutrientes™ y se
implantan los mecanismos y estrategias para reducir la
prevalencia del tabaquismo en grupos especificos de la
poblacién, incluyendo medidas de educacion ¢
informaciénal piblico, suspensidn dela adiccion, legis-
lacion y politicas de precios y gravimenes; b) en biologia
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y genética se incrementan los conocimientos sobre
proto-oncogenes, genes supresores, factores autocri-
nos, factores de transcripeion, anticuerpos monoclona-
les, etc., muchos de Jos cuales se deben tomar en cuenta
al planear estrategias de prevencion, deteccidn y trata-
miento; ¢) en patologia, las clasificaciones han cambiado
poco yse basan en definiciones y criterios que pueden o
no ser exactas y reproducibles; se loman en cuenta
conocimientos de la microscopia electronica, entre otras
disciplinas, y el carcinoma de células pequeias conlir-
ma ser una enfermedad sistémica, de gran malignidad y
elevadasensibilidad alaquimioy radioterapia,y depen-
dencia neuroendocrina gue comparle con adenocarci-
nomas, carcinomas de c€lulas grandes y muy pocos
epidermoides; d) la valoracidn clinica de los [actores de
pronéstico mejora dia a dia por el uso racional de mé-
todos de diagndstico armado y no armado que conduce
al agrupamienio de enfermos en distintas etapas,® de
acuerdo a normas cstablecidas, lo que facilita la
comunicacién a propdsito de la enfermedad de uno o
mds pacientes, permite comparaciones validas y tiene
significado prondstico; ¢) en cirugfa se observan los
beneficios del mejor conocimiento de la funcidn pul-
monar ydel organismo como un todo, de losavances en
lerapia intensiva postquirdrgica, aparecen nuevos
materiales de sutura, equipos y drogas anestésicas y
surgen o reaparecen técnicas operatorias; todo ello
permite ofrecer variedad de soluciones a los enfermos
con tumores pequenos o grandes, atn con invasion de
tejidos vecinos, con esperanza de mayor y mejor sobre-
vida; [) en quimioterapia, radioterapia, inmunoterapia
y otras modalidades no quirtrgicas de tratamiento, la
década vi6 la ejecuci6n de inumerables protocolos con
drogas nuevas, Lécnicas y equipos mds avanzados que,
usadosaisladamente o encombinacién propician resul-
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tados muy estimulantes; los estudios mds racionales y
probablemente también los de mayor €xito se funda-
mentaron en las ciencias bdsicas; g) el avance de la
bioestadistica y su impacto han sido tales que ningun
autor queserespelese atreve, por ejemplo, acomunicar
resultados de sobrevida sino ¢s por curvas acluariales,
y muy pocos lectores prestan atencion a un artfculo gue
no sea respaldado por un sélido tratamiento estadistico,
frecuentemente elaborado por especialistas en la materia,

Para hablar de todos y cada uno de esos avances
serian necesarios varios dias de inmersion en la temética,
porloque s6lonos referiremos aalgunos de los concep-
tos mds relevantes de lo reciente y también a algunos
que, sin ser recientes, han demostrado su importanciay
vigencia,

Para ello, invité a tres profesionistas muy distingui-
dos, cada uno experto en 1o suyo, quienes trataran los
temas de avances en imagenologia, en ¢l diagnostico
por procedimientos armados y en el campo de la biolo-
gia yla terapéutica médica; elsuscrito tratard los aspec-
tos de importancia en relacion al tratamiento quirargi-
co.
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II. Métodos de imagen
JOSE LUIS CRIAL.S-CORTES*

Introduccién

Revisamos la utilidad de los métodos de imagen en el
estudio de pacientes con carcinoma broncogénico (CB).

* CT Scanner de México.
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Epidemiologia

E1 CB es una causa importante de moribilidad y morta-
lidad. Es el cdncer mds comin en los varones y su
{recuencia se estd incrementando en forma importante
en las mujeres, Algunas estadisticas estiman que repre-
sentala tercera neoplasia maligna mds comin en el sexo
femenino superada en frecuencia sélo por el cdncer
colo rectal y por el cdncer mamario. Otros autores
mencionan que en los EUA debido a su incremento ha
superado al cincer de mama como causa de muerte.

La asociacién entre tabaquismo y CB se ha recono-
cido y documentado ampliamente. 90 por ciento de las
muertes por CB se le atribuyen al tabaquismo. Los
fumadores tienen diez veces mds posibilidades de morir
de CB en comparacion con los no fumadores.

En el momento actual la sobrevida a cinco afos de
los pacientes con CB es del 13 por ciento. Esto es debido
a que el dnico tratamiento relativamente curativo de
esta entidad es la cirugia y muchas series informan que
tnicamente 20 a 30 % de pacientes con CB son candidatos
de cirugia en el momento de hacerse el diagnostico. La
mejor sobrevida se reporta con tumores menores de 2
cm es decir las lesiones estadificadas como T1 NO MO,

Radiografia simple de t6rax en la evaluacién de CB

Teniendo en cuenta los detalles epidemiolégicos que
mencionamos el US National Institute of Cancer desa-
rrollé en 1971 un programa cooperativo de deteccidn
de CB en pacientes altamente fumadores, participaron
tres Centros Hospitalarios (John Hopkins, Clinica Mayo
y Sloan Kettering Cancer Center) y se estudiaron 30,000
pacientes; 20,000 se examinaron con radiografia simple
de tdrax y citologia de expectoracion y los otros 10,000
inicamente con radiografia de (6rax. Se diagnosticaron
un totalde 223 nuevos casos; el estadio al momento del
diagndstico se analiza en ¢l cuadro 1. El cuadro 11
muestra la sobrevida de estos pacientes a 5 afios; apa-
rentemente los datos sugeririan mejora en la sobrevida
a5 anos; sinembargo, el andlisis estadistico de los datos
establecié que los programas de rutina para la detec-
cion de CB no tienen un impacto estadisticamente
significativo sobre dicha sobrevida; ha habido contro-
versia en estos aspectos y algunas estadisticas europeas
demostraron 10 opuesto.

Sin embargo todos 10s programas de deteccion tem-
prana demostraron quela radiografia simple del torax es
el mérodo mds sensible para la deteccion emprana del
CB.

José Luis Criales-Cortés



Cuadro I

Ca broncogénico. Prevalencia

Estadio %
I i Il  Total
Rx - Citol 51 8 42 160
S6lo Rx 47 8 45 63

Berlin y cols. 1984

Cuadro II
Ca broncogénico
Sobrevida a 5 afios
Rx - Citol 45 %
Sdlo Rx 33 %

Poblacidn general 13%

Por tanto, es importanteel andlisis minucioso de las
radiografias’ simples, el conocimiento de la anatomia,
de lasvariantesy de las diversas manifestacionesa veces
sutiles del CB.

El cuadro III menciona las principales formas de
presentaci6n del CB; en la radiografiasimple se pueden
considerar dos grandes grupos que son las lesiones
periféricas y la afeccién central.

Cuadro III

Ca broncogénico

Rx simple - Signos
I. Tumor central
A - Masa central
B - Obstruccién
+ Alelectasia
- Neumonitis
C - Engrosamiento bronquial
D - Atrapamiento de aire
E - Oclusion vascular pulmonar
1I. Opacidad focal periférica
IIT. Tumor apical
IV. Patrén alveolar
V. Adenomegalia
- hiliar
- mediastinal
VI Afeccién extratordcica

Cincer broncogénico: métodos de imagen

Las lesiones periféricas mds sospechosas son las que
tienen contornos irregulares, no asociadas a calcifica-
cién; se han descrito algunos signos semiolégicos rela-
tivamente frecuentes aunque inespecificos en CB como
la presencia de "cola pleural” (Figura 1).

Figura 1. Signo de "cola pleural” (flecha), en una lesién del pulmadn
izquierdo.

La valoracion de las lesiones centrales requiere un
conocimiento profundo de las lineas y bandas medias-
tinales, asi ‘como un andlisis detallado del tamafio,
contorno y densidad de los hilios.

Un dato sorprendente publicado en diferentes series
s que alrededor del 90 % de los tumores periféricos y
75 por ciento de los tumores centrales son visibles en
formaretrospectiva en radiografias previas a las obteni-
das en el momento del diagndstico. Mostramos un
ejemplo de un paciente con unnodulo pulmonar solita-
rio que pasd desapercibido en el estudio radioldgico
inicial y, que un afio después habiaaumentado en forma
importante sus dimensiones yse agregd un componen-
te ganglionar en el hilio ipsilateral (Figura 2a y 2b).

La percepcion de las lesiones en las radiografias
simples depende de tres factores fundamentales: a)
morfologia y situacion de las lesiones. b) técnica radio-
grifica; es esencial el empleo de técnicas de altokilovol-
taje que favorecen la valoracion del mediastino y de la
via aérea. ¢) de la experiencia y acuciosidad del observador.

Otros métodos radiolGgicos convencionales

De los métodos radiolGgicos simples hay algunos como
la broncografia que habiendo sido utilizada amplia-
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Figuras 2a.2b. Evolucién de un nédulo pulmonar. La radiogralia de
arriba (2a), fue tomada en 1985; la de abajo un afio después.

mente en el pasado, en la actualidad se emplea cada vez
menos debido a la aparicion de otras 1écnicas mds
sensibles y menos molestas.

La tomografia lincal todavia tiene ciertas indicacio-
nes, enla actualidad la mds Gtil es la tomografia oblicua
del hilio con inclinacién del paciente a 55 grados; este
método se ha demostrado sumamente vitil en la valoracién
del hilio pulmonar y muchos autores leatribuyen sensi-
bilidad similar a la tomogralia computada en este as-
pecto (Figura 3).
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Figura 3. Masa hiliar en tomografia oblicun con inclinacion de 55
grados.

Tomografia computada (TC)

La TC desempeda un papel fundamental en la cvaluacion
de pacientes con patologia tordcica debido principal-
mente a dos propiedades:

) La posibilidad de medir las densidades de diferentes

Lejidos mediante un sistema de unidades (Hounsfield)
b) El desplieguc de la anatomia en el plano axial que

evita la superposicién de estructuras que ocurre en

los estudios radiograficos simples.

Estas propicdades, sobre todo la densitometria
favorecen ¢l andlisis de algunas entidades como el
nodulo pulmonar solitario (Figura 4a) en el cual la de-
mostracion de una calcificacion densa central o la
obtencion de coeficientes de atenuacion mayores de
164 U.H. son altamente sugestivos de proceso benigno
del tipo del granuloma; en contraparte, lesiones con
coeficientes de atenuacion (Figura 4b) 47 y 92 UH, se
han relacionado con procesos malignos.

Hay un punto donde el valor de la tomogralia com-
putada ha despertado controversia; es en la valo-
racion de los ganglios mediastinales afectados en CB
(Figura 5); esta controversia nace tal vez de la [alia de
criterio uniforme en cuanto a la operabilidad de las le-
siones; algunos autores restan pl)sihilidadcs quirt’lrgi-
cas a pacientes con afeccion secundaria en ganglios
mediastinales (N2); otros no estdn de acuerdo con este
criterio. En la mayoria de referencias actuales se senala

José Luis Criales-Cortés
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Figuras 4a-4b. Arriba (4a), nédulo calcificado compatible con granu-
loma. A la izquierda (4b), nédulo con densidad promedia de 30 ULH.
de origen metastdsico.
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Figura 5. Neoplasia pulmonar con adenomegalia en el espacio retro
cavapretragqueal (flecha curva) o= vena cava superior. a= aorta

Céancer broncogénico: métodos de imagen

que la linea entre tumor operable y no operable se traza
entre los estadios Hlay 1l1b,

Existe controversia también en cuanto a las dimen-
siones en las que se debe considerar como patolégica
una estructura ganglionar. Los cuadros IV y V muestran
la variabilidad de estos conceptos asi como la sensibili-
dady laespecilicidad utilizando diferentes dimensiones
como valores de referencia.

Cuadro IV
Ganglios
Autor Sens (%) Esp (%) mm
Aguilaniu 43 94 10
Bardén 95 80 10
74 100 20
Daly 78 86 15
Ekholm 29 46 10
Sl 95 64 100 mm?*
Mathews 86 78 16
Me Kenna 60 60 10
36 81 15
24 v7 20
Moak 76 67 10
Osborne 94 62 6
72 83 10
Patterson 71 88 10
Rhoads 57 69 10
Cuadro V

Ca broncogénico

nos de invasién de pared

- Angulo obtuso masa - pared
+ Engrosamiento pleural

- Plano graso obliterado

- Destruccidn costal

Nosotros utilizamos 15 mm como limite mayor del
didmetro transverso largo para catalogar como patold-
gico un ganglio mediastinal; sin embargo, debe hacerse
notar la alta frecuencia (30 %) de ganglios de dimensio-
nes incluso mayores de 2 cm que a pesar de su lamano
no estédn afectados por ¢l proceso neopldsico sino més
bien por otras entidades tales como procesos granulo-
matosos; eslo es muy importante en poblaciones con
endemias de enfermedades granulomatosas.

En la encuesta de Epstein, 98.7 por ciento de ciruja-



nosde toraxrespondieron que ¢l tamafio de los panglios
linfticos es una evidencia insuficiente de metdstasis, la
mayoria de ellos insisten en confirmacion histoldgica.
Otros reportes mencionan que la presencia de ganglios
mayores de 2 cm no puede utilizarse como inica eviden-
cia de inoperabilidad.

La TC puede ayudar en la evaluacion de invasion a
la pared tordcica, aun cuando la afeccién focal de la
pared no es un criterio de inoperabilidad. Los signos
tomograficos de invasién a la pared se resumen en el
cuadro V; la combinacion de 2 0 3 de estos signos es
altamente sugestiva (sensibilidad 87 %, especifidad de
59 %) de invasion a la pared.

La TC puede también ser dtil en 1a valoracién de
invasion al mediastino, a las arterias pulmonares (Figura
6), al pericardio (Figura 7) 0 a la vena cava superior; las
figuras muestran ejemplos del compromiso secundario
de estas estructuras.

La TCtambién es Gi.len la valoracionde metdstasis
a distancia, por ejemplo a las glindulas suprarrenales
(Figura 8), por lo que todo estudio de TC en enfermos
con diagnostico sospechoso de CB debe incluir cortes
tomograficos del hemiabdomen superior.

La TC se emplea también ampliamente en el com-
promiso secundario del sistema nervioso central sobre
todo cerebral.

Biopsia percutinea

El advenimiento de los métodos de diagndstico y la
utilizacion de agujas de fino calibre ha favorecido la di-
fusién de la biopsia percutdnea para el andlisis citolégi-
co del CB. La biopsia percutdnea puede proporcionar
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Figura 6, Carcinoma pulmonar que invade al mediastino, princi-
palmente a la arteria pulmonar derecha.
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Figura 7. Engrosamiento pericardicoy derrame secundarioa carcino-
ma pulmonar.
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Figura 8. Proceso metastdsico de cdncer broncogénico a la adrenal
izquierda (flecha).

un diagnastico histoldgico hasta en 90 % de los casos.
Es un método seguro con bajo porcentaje de complica-
ciones; neumotorax y hemoptisis se han reportado entre
5a10%.

En cuanto al método guia para la biopsia, nosotros
preferimos la fluoroscopia en lesiones parenquimatosas
y1a TC para lesiones periféricas, sobre todo las gue se
encuentran en contacto con la pared tordcica.

Jos¢ Lais Criales-Cortés



Imagen de resonancia magnética (IRM)

Por muchas razones, la IRM no ha superado ala TCen
la evaluacién general de los pacientes con CB; mencio-
namos algunas:

1) La intensidad de la sefal del pulmdn por el con-
tenido aéreo limita la valoracion de las lesiones
parenquimatosas.

2) La presencia de artificios de movimiento, respira-
cién o actividad cardiaca,

3) Menor resolucién espacial comparando con la TC,

4) Dilicultad en la deteccion de calcificaciones.

Finalmente ¢l alto costo y la baja disponibilidad
contribuyen a eslos aspectos.
Las ventajas de la IRM en pacientes con CB son:

1) Visualizacién 6ptima de estructuras vasculares, sin
utilizacién de contraste endovenoso.

2) Excelente observacion del tejido blando.

3) Obtencidn de imdgenes directas en diferentes pla-
nos.

4) Potencial de caracterizacion de ciertos tejidos por
las propiedades de relajacién tisular,

Este método no hasido aplicado ampliamente en el
t6rax debido a la necesidad de téenicas adicionales que
permitan adecuada sincronizacion con el latido cardiaco
y los movimientos respiratorios.

La IRM puede ofrecer ventajas en la diferenciacion
entre masa hiliar o adenopatia de prominencias hiliares
dependientes de las arterias pulmonares.

Desafortunadamente, la IRM en la actualidad no es
capaz de diferenciar ganglios hiperpldsicos de ganglios
infiltrados por tumory la informacion que proporciona
se refiere inicamente a las dimensiones ganglionares,
similar a la TC.

La IRM se ha demostrado sensible en la determi-
nacién de invasion a estructuras vasculares (arterias
pulmonares y vena cava superior) y es més sensible que
la TC para valorar invasion a la pared tordcica, debido
al excelente contraste de los tejidos blandos que
porporciona (Figuras 9a y 9b).

Otra situacion en la que la [RM es superior ala TC
es en la valoracion del tumor de Pancoast, determinando
¢l grado deinvasion hacia del plexo braquial o los vasos
axilares por medio de cortes sagitales y coronales, esto
en parte debido a que la TC en el estrecho tordcico
superior estd afectada por imdgenes artificiales de
superposicion de los hombros.

Hay varios estudios que sciialan la probabilidad de

Céncer broncogénico: métodos de imagen

Figura Ya. Corie sagital de resonancia magnélica que muesira una
masa pulmonar con una pequefia zona de contacto con ¢l esternén
como signo de invasion a la par~d.

Figura 9b. Cories coronales de resonancia magnética con uni masa
pulmonar del vértice derecho (m) que invade a los tejidos blandos
extratorcicos (flechn recta)

diferenciar atclectasia de tumor hasta en un 40 por
ciento uiilizando IRM.

Este método es 1til en la demostracion de metdstasis
a distancia sobre todo al cerebro, donde proporciona
muy buena informaci6n de la fosa posterior y del tallo
cerebral, a la médula espinal, al higado y al hueso.
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Conclusiones

1. La radiografia simple del torax es el método de
eleccion en la deteccidn temprana del CB.

2. La TC es dtil en el estudio densitométrico para la
caracterizacion del nodulo pulmonar solitario.

3. La TC y la IRM son dtiles en la valoracién de
adenomegalia mediastinal, invasion de estructuras
vasculares y del mediastino.

4.LalRM essuperiorala TCenel estudio delos hilios,
del tumor de¢ Pancoast, de la invasion a la pared
toracica y en la diferenciacion entre tumor y atelectasia,

5.La IRM y la TC son dtiles en la demostracién de
metdstasis a distancia, sobretodo alsistema nervioso
central donde la IRM proporciona mayor informa-
cién de afeccién en médula espinal y en fosa posterior.
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II1. Procedimientos armados.
Punci6n transtoracica

RAUL CICERO*

El problema que actualmente representa el carcinoma
bronquiogénico (Ca. Br.) como causa de mortalidad,
mds de 125 000 muertes al ano s6lo en los Estados
Unidos' equivalentes al 25 por ciento de todas las
muerles por cdncer, obliga a planear estrategias que
permitan su control. En México existe un evidente
incremento en ¢l nimero de casos. En el Hospital
General de México en los Gliimos diez afos se han
estudiado 935 casos sélo en su Unidad de Neumologia
yestaneoplasia esen cste momento la primera causa de
muerte por cdncer. Es interesante sefialar que la mayor
parte de los casos quedan fuera de toda posibilidad
terapéutica en el momento en que son diagnosticados,?
a diferencia de otros paises en donde la deteccion
precoz en fumadores logra descubrir mediante méto-
dos radiologicos combinados con citopatologicos, mas
del 40 por ciento de los cdnceres.”

Gran parle deladilicultad parael Ca. Br.se diagnos-
tique oportunamente en México se debe al desconoci-
miento de algunas técnicas instrumentales como la
puncién transtordcica y la broncoscopia con instru-
mentos de fibra Gptica, desarrollado a partir de 1970

Es evidente que s61o ¢l diagndstico histolGgivo preciso
de una masa tumoral pulmonar permite planear su
tratamiento en funcidn del estadio en que se encuentre
la tumoracién.’®

Independiente del valor del estudio citoldgico de la
expectoracion, en ocasiones no es factible obtener da-
tos precisos y conviene ¢l estudio histoldgico de una
muestra del tumor obtenida por abordaje directo. La
biopsia por aspiracién o a cielo abierto, en el primer
caso por puncién transtordcica (PTT), suministra el
material necesario. Este método representa un gran
avance en el diagnostico de estos tumores y evita tora-
cotomias inftiles en procesos muy avanzados.

La PTT, también denominada puncidn percutdnea,
0 biopsia por aspiracion, aunque utilizada desde 1883
por Leyden,” no fue popular sino hasta 1976 cuando
Dahlgreny Nordenstrom publicaron su libro sobre este
procedimiento;® en México es un recurso diagnostico
que aun no se utiliza con la extensién debida, a pesar de

* Académico numerario. Hospital General de México. Secretaria de
Salud.
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que se lo puede considerar como uno de los més
importantes de la actualidad,

En general, el procedimiento se puede realizar con
anestesia local bajo observacién fluoroscdpica con
intensificador de imagen. En casos de tumores peque-
nos es posible guiarse mediante tomografia axial com-
putada o por ultrasonido. Practicamente siempre es
factible alcanzar el tumor quese pretende puncionar, si
bien la habilidad del operador es factorimportante para
el éxito. El empleo de agujas finas tipo Shiba de pared
delgada y didmetro interior amplio (thin wallpvide himen),
ha facilitado grandemente este procedimiento.

La aspiracion del tejido tumoral permite obtener
muestras susceptibles de estudio citopatolégico por un
experto.

La sensibilidad del método para demostrar células
malignas es superior al 90 por ciento. En México, Alon-
s0ycol™ consignan unasensibilidad de 93 por cientoen
procesos tumorales y una especificidad de 97 por ciento
para descartar ¢€lulas malignas. Pilotii y col® sefalan
una sensibilidad de mds del 94 por ciento, en tanto que
Martini y col™ reportan 88 por ciento, aunque con un
indice de exactitud diagnostica del 92 por ciento parael
adenocarcinoma, 87 por ciento para ¢l de células pe-
queiias y 83 por cienlo para el epidermoide.

Ante laimportancia del método la American Thor-
acic Society" resumid sus indicaciones en forma preci-
sa, limitdndola a:

1. Determinacién de la naturaleza de nédulos solita-
rios, principalmente cuando se sospecha tumor.

2, Tipificacion celular en masas tumorales, particular-
mente las no resecables (con sindrome de cava superior,
por ejemplo).

3. Exploracién de n6dulos, posiblemente metastésicos
(historia de algiin cdncer previo).

4. ldentificacién del tipe celular en casos de tumores
diseminados (v. gr., con meldstasis cerebrales).

5. Exploracion de nédulos posiblemente tumorales en
sujetosdealtoriesgo quirdrgico (nddulo enenfisema
pulmonar muy avanzado).

6. Obtencion de muestras para estudio bacterioldgico
€n casos en que se sospeche infeccién.

7. Obtencidn de material en procesos mediastinales.

Cuando noes posible ver apropiadamente la lesién,
falia de experiencia del operador, limitacién de recursos
hospitalarios de emergencia, sospecha de proceso
vascular, hipertensién pulmonarsevera, coagulopatfas,
insuficiencia respiratoria severa asistida con ventilador
yen casos en que el prondstico no cambiard a pesar del
resultado, la PTT no se debe practicar.

Cancer broncogénico: procedimicntos armados

El procedimiento es muy seguro y €n manos expertas,
sus complicaciones son raras. Sin embargo, entre ellas
se anotan el neumotérax y el hemoneumotérax, mien-
trasquelaembolia gaseosaylos implantes tumorales en
Lejidos blandos son excepcionales.

La PTT se debe emplear como parte del protocolo
de estudiodel cdncer bronquiogénico yrequiere de una
estrecha coordinacion entre neumélogo, cirujano de
téraxy citopatdlogo para obtener el mdximo beneficio.

Conviene que el patdlogo esté presente en el momento
de la PTT para determinar si la muestra es til, ya que
es factible obtener "material inadecuado para diagnés-
tico", 1o cual quiere decir en términos citopatolgicos
que no existen células que puedan ser estudiadas; asf la
celularidad del especimen no siempre es uniforme y en
ocasiones puede no ser dtil para el diagnstico definitivo,
razon por la cual sensibilidad y especificidad del método
no llegan al 100 por ciento,
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IV. Tratamiento quirdrgico
CARLOS IBARRA-PEREZ

Para todos los que tienen que ver con cdncer bron-
cogénico, la clasificacién de TNM propuesta por Pierre
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Denoix en 1946 y el sistema de estadificacion, han
demostrado ser un avance sustantivo. Con el paso del
tiempo ambos han sufrido modificaciones, conseeuti-
vas a la observacion de sobrevida distinta en enfermos
con tumores en estadios equiparables. El concepto
actual aparece en jos cuadros |y 2.2

La sobrevida para los casos de reseceion tumoral
depende en gran parte de las metdstasis no detectadas
en Organos extratordcicos, asi como del nimero de
ganglios tumorales,su ubicacionyel tipo deinvasion en
cllos.** De aqui los esfuerzos del grupo medicoquirir-
gico paraidentificar metdstasis ganglionares antes de la
toracotomia formal, ya sea por medios invasores o no
invasores. La sobrevida se acorta si hay metastasis a
ganglios mediastinales por lo que estd indicado el estudio
con tomografia axial computarizada y ain resonancia
magnética nuclear para evaluar los tumores T1 sin
crecimiento ganglionar en los estudios convenciona-
les," ylos T2 0 mas, aunque el mediastino sea radiogréd-
ficamente normal. Silos ganglios son mayoresde 10, 15
6 20 mm, segin ¢l autor consultado y la generacion de
tomégrafo usado para determinar el tamano, se reco-
mienda proceder al diagndstico anatomopatolégico de
esos ganglios mediante puncion transtordcica,’” pun-
cion lranshroncuscépica,“ mediastinoscopia 0 medias-
tinostomia, segin la localizacion. Si el ganglio resulta
positivo a tumor, muchos grupos quirtrgicos contrain-
dican la toracotomfa. Sin embargo, la sobrevida es
diferente para enfermos con ganglios de tamano normal
pero con wmor microscdpico, ganglios grandes con
tumor intranodal y ganglios con invasion de la cdpsula
0 que la rebase; por ¢jemplo, en comunicacitn reciente
se menciona sobrevida de 5 anos en el 21 por ciento de
enfermos con tumor T2, no de células pequenas.

Las resecciones ampliadas, broncoplastias de diver-
505 Lipos, reseccion de tejido tumoral no pulmonar, eic.,
no s0n nuevas pero los avances en anestesia, hematolo-
giay terapia intensiva, les han dado nuevo auge.™"

Las resecciones limitadas tampoco son nuevas, pero
adquieren nueva cartade naturlizacion al ofrecérselas a
enfermos con mala funcion pulmonary comprobarse su
sobrevida a largo plazo, por lo que ¢l concepto se ha
extendido a enfermos con tumores T1, 0 aun T2 con mal
estado funcional, !

Siel muestreo transoperatoriode un grupo ganglio-
nar resulta posilivo, en necesario resecarlo; si es nega-
tivo, no. Por supuesto, el cirujano debe tomar biopsias
de todos los grupos accesibles para que el proceso de
estadificacion sea correctoy pueda planear la terapéu-
tica complementaria.

En cuante a materiales de sutura, Ianovisima cama-

Cuadro |

Definiciones TN M*

Tumor primario (T)

IX Tumordemostrado por presenciade células neoplésicasen
la expectoracion pero no visible por radiografia ni broncos-
copfa, o cualquier tumor que no pueda ser valorado, como
en la estadificacion de retratamiento.

TO Sin evidencia de tumor primario.

T1S Carcinoma in sift.

T1 Tumor de 3 em © menos, rodeado de pulmén o pleura
visceral, y sin evidencia broncosc6pica de invasion proximal
a bronquio lobar.

12 Tumor de mds de 3 em o de cualquier tamafio, que invada
la pleuravisceral, tenga atelectasia © neumaonitis obstructi-
va, que se extiendan hasta el hilio. Broncoscopicamente, la
extension proximal del tumor debe ser dentro de un bron-
quio lobar 0 cuando mds a 2 cm de la carina. Si hay
atelectasia o neumonitis, debe ser de menos de un pulmén.

T3 Tumor de cualesquier tamano, con extension directa a la
pared tordcica (incluyendo tumores del siulens superior),
diafragma, pleura mediastinal o pericardio sin involucrar el
corazdn, grandes vasos, trdquea, esofago o cuerpo verte-
bral, o tumor en el brongquio principal a menos de 2 cm de
la carina sin involucrarla, oatelectasia o neumonitis asocia-
das de todo un pulmdn.

T4 Tumor de cualquier Ltamana, con invasion del mediastino,
que involucra corazon, grandes vasos, (rdquea, eséfago,
cuerpos vertebrales o caring, o con derrame pleural
maligno.

Participacion ganglionar (N)

NO Sin metdstasis demostrables en ganglios regionales.

N1 Metdstasis a ganglios peribronquiales o hiliares homolate-
rales 0 ambos, incluyendo extension directa.

N2 Metidstasis a ganglios mediastinales homolaterales o sub-
carinales.

N3 Metdstasisa ganglios mediastinales contralaterales, hiliares
contralaterales, escalénicos homo o contralaterales o Su-
praclaviculares.

Metdstasis distales (M)
MO Sin metastasis identificables.
M1 Merdstasis distantes presentes, Especificar drgano (S).

*T1 El tumor superficial de cualquier tamanio con invasion
limitada a la pared bronguial que se puede extender al
bronquio principal, se clasifica como T1.

T4 La mayoria de los derrames pleurales asociados a cdncer
broncogénico son tumorales. Sin embargo, hay enfermos en que la
citologia repetida del liquido es negativa a neoplasia, el liquido no es
hemorrdgicoynoes exudado. Enlales casos, siel juicioclinicolodicta,
el derrame no se debe considerar neopldsico ni como elemento de
estadificacion y el enfermo ser clasificado como T1, T2 0 T3,

Carlos Ibarra-Pérez



Cuadro I1

Estadios segiin grupos de TN M
Carcinoma oculto TX NO MO
Esiadio 0 TIS
Estadio T T1NOMO, T2NO MO
Estadio IT T1N1 MO, T2N1 MO .
Estadio ITTA T1N2 MO, T2N2 MO, T3 N1 MO, T3
N2MO, T3 NOMO
Estadio ITIB Cualquier T N3 MO, T4 cuaiquier N MO
Estadio IV Cualquier T cualquier N M1

da de engrapadoras metdlicas ha venido a rescatar su
prestigio, empafado por las de primera generacion,
Para los convencidos de la sutura manual existe un
variado surtido de hilos de polidioxanona, polipropile-
no, poliglactina, ac. poliglicélico, poliesier que, unidos
a agujas menos traumdticas, han disminuido la morbi-
lidad de la reseccion, sobre 1odo si el mufién bronquial
se cubre con tejido viable en forma sistemética,

Latoracoplastia 6sea es un método aniquilante para
la mecdnica y la funcién toracopulmonar, en tanto que
las técnicas que tienden a adaptar continente aconteni-
doresultan muyadecuados al reducir temporalmente el
tamano del térax operado mientras se llena por expansion
pulmonar, elevacion diafragmdtica y desviacion del
mediastino. Entre ellas, el corte del ligamento pulmo-
nar inferiory la incision en U o en circulo completo del
pericardio hiliar, permite subir al I6bulo inferior o bien
el fabricar una tienda pleural al despegar la parietal de
las costillas superiores y liberar el hemidiafragma derecho
de la cara inferior del pericardio, pueden ser muy ti-
les'ls.lb

Los avances en farmacologia, sistemas de medicion
deconstantesvitales, gases ensangrz, etc., permiten dar
anestesias mds prolongadasyseguras;'™"las técnicasde
intubaci6n bronquial selectiva y de ventilacién de alta
frecuencia son grandes auxiliares, sobre todo en casos
de neumonecctomia con manguito contralateral,'® !

Para los enfermos en que la reseccién no es posible,
o ¢lestudio transoperatorio demuestra tumor residual,
la braquiterapia puede ofrecer esperanzas.®

Otros procedimientos como la fototerapia, ldser™ y
protesis endobronquiales también pueden ser aplicados
por el cirujano, a veces como sustituto y a veces como
complemento de lacirugia. A propdsito, el tratamiento
de tumores superficiales y en las etapas mas precoces de
desarrollo por medio de fotoexcitacién de hematopor-
firina inducida por laser transbroncoscépico,* o por
simple fotocoagulacién por ldser,* son ya una realidad

Cancer broncogénico: tratamiento quirdrgico

en muchos lugares que cuentan con tecnologia avanza-
da. Por desgracia, en nuestro pais, adn no la hay.

Como paliativas, las derivaciones pleuroperitonea-
les,”*similares ensu conceptoalasde Pudenzy Hakim
para hidrocefalia, han dado alivio parcial al gravisimo
problema dela pleuresia neopldsica recidivante y rebel-
de a los procedimientos habituales de manejo.

Finalmenlte, un comentario sobre los nuevos siste-
mas de recoleccion pleural, los pleur-evacs, ya de uso
rutinario en numerosas instituciones tanto privadas
como oficiales, Los cirujanos deberiamos meditar sere-
namente y preguntarnos si, en realidad, aportan algo
necesario o si hemos sido cémplices, algunos por omision
¥ 0tros por comision, de los embates de la tecnologia y
de la mercadotecnia.
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leccionar su tratamiento, ademds de ser elementos para
el juicio prondstico.

A continuacion se presentard un resumen de los
aspectos mds relevantes de la oncologia médica del
cancer del pulmén, dejando de lado el diagndstico
clinico y el histopatoldgico-morfoldgico en su forma
cldsica.

Por sus caracteristicas clinicas, morfoldgicas y bio-
l6gicas los carcinomas pulmonares se dividen en carci-
noma del pulmén de células pequenas, también llamadas
aveniformes (CPCP), y los otros carcinomas pulmona-
res (OCP), que agrupan a los epidermoides, 1os adeno-
carcinomas y los carcinomas de células grandes.!

La frecuencia relativa es del 25 por ciento y 75 por
ciento respectivamente. (Cuadro I),

Cuadro 1

Clasificacion histopatolGgica
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V. Diagnéstico y tratamiento
médico multimodal

MAURICIO GARCIA-SAINZ*

En el campo de la oncologia se han logrado progresos
importantes en muchos frentes de la lucha contra el
cancer, entre 1os mas notables se encuentra el conoci-
miento mds detallado y profundo de la biologia de las
neoplasias.

Ya no basta en muchos casos hacer el diagnéstico
morfolégico de una carcinoma. En la actualidad se
puede y se debe hacer una tipificacion mds precisa con
base en exdmenes citogenéticos, determinaciones de
marcadores tumorales, identificaciones de anticuerpos
monoclonales y diagndstico de funciones ectdpicas.

El cancer pulmonar es uno de los més interesantes
y ricos en propiedades y actividades biolGgicas, cuya
identificacion ha permitido afinar su diagndstico y se-

* Académico numerario. Hospital de Oncologia. Cenlro Médico
Nacional Siglo XXI. Instituto Mexicano del Seguro Social.
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Carcinoma de células pequeiias (aveniforme) - 25 %
CPCP

Otros carcinomas -15%

ocp

Epidermoide
Adenocarcinoma
de células grandes

En este trabajo se atiende en particular al carcinoma
de células pequenias, pues tiene mas actividades biologicas
de interds, y es susceptible de tratamiento médico en
mayor grado que otros carcinomas del pulmén,

Los estudios de tipificacién de lineas celulares de
carcinomas pulmonares han demostrado una gran he-
terogeneidad funcional y de patrones de crecimiento y
diseminacién, que obliga a complementar el diagndsti-
comorfoldgico con las propiedades funcionales en cada
caso.

Se consideran marcadores tumorales los antigenos
onco-fetales, las hormonas ectépicas, las enzimas pro-
ducidas por los tumores, ciertos productos del metabo-
lismo celular de los tumores y ciertas caracterfsticas
cromosémicas o estructurales, >

Elcuadro [Tmuestra los marcadores tumorales mas
relevantes en el carcinoma de células pequefias del
pulmén, asi como ¢l hecho de que aglunos otros
carcinomas pulmonares también los manifiesten.

Lademostracion de actividades bioldgicas comunes
en tumores de morfologia diferente plantea dos hi-
potesis. Una que propone la existencia de tumores con
poblaciones celulares mixtas y otra que propone un

Mauricio Garcia-Sdinz



Cuadro IT Cuadro IV
Marcadores tumorales. Carcinoma de Factores de crecimiento. Carcinoma de
células pequefias células pequeiias
L-Dopa Decarboxilasa* (LDDC) Autderino
Enolasa neuroespecifica®™ (ENE) Bombesin/Peptido liberador de gastrina
Putativos

Bombesin (BLI)/Peptido liberador de gastrina (PLG)
Isoenzima BB de la Creatin Kinasa (BB-CK)
Antigeno carcinoembrionario (ACE)
Calcitonina
ACTH
Cancelacién del brazo corto del cromosoma 3

* E120 % de los adenocarcinomas produce LDDC.
** El 15 % de los OCP produce ENE.

origen celular comiin a todas las neoplasias pulmona-
Tes,

En las lineas de células establecidas en medios de
cultivo definidos se han observado dos grupos, uno que
produce LDDC, ENE, BLI/PLG ¢ isocnzima BB-CK
que ha sido llamada cldsica y una variante que solo
produce cantidades considerables de ENE e isoenzima
BB-CK; en ¢l cuadro IIT aparecen las diferencias entre
lineas cldsicas y variantes que tienen importancia diag-
nostica, de seleccion de tratamiento y de prondstico.!

Cuadro I

Carcinoma de células pequeiias. Diferencias
semicuantitativas entre lineas cclulares

Cldsicas Variantes
Velocidad de crecimiento

in vivo e in vitro + ++
Eficiencia para formar colonias e +-+
Resistencia a la radiacién - ++
Morfologia células  células
pequeiias  grandes
Amplificacion de CMYC + +++

Los factores de crecimiento juegan un papel impor-
tante tanto en las etapas iniciales de la transformacion
neoplasica como en su desarrollo posterior. El cuadro
IV indica que ¢l BLI/PLG es un factor autécrino de
crecimiento, es decir, producido por las propias células

Céncer broncogénico: diagndstico y tratamiento médico multimodal

Factor I similar a la insulina
Factor de crecimiento epidérmico
Factores multiples y heterogéneos

neopldsicas pero, ademds, se han demostrado otros
factores putativos decrecimiento que estimulan laacti-
vidad mitdsica de las células neopldsicas.”

Los marcadores tumorales lienen baja especificidad
y sensibilidad, por lo que su valor diagndstico es muy
limitado, Sin embargo, cuando se encuentran elevados
en pacientes con cdncer ya confirmado tienen utilidad
paravalorar el pronostico yla respuesta al tratamiento,

En ¢l caso de CPCP, cuando la isoenzima BB-CK se
encuentra elevada al momento del diagndstico, la medida
desobrevida es de cinco meses, en tanto que cuando es
normal se prolonga hastadoce meses. Cuando laenola-
sa neuro especificase encuentra elevadaantes del trata-
miento pero disminuye después, indica buena respues-
ta. En cambio si permance constante o se eleva después
del tratamiento, indica mala respuesta de un tumor
resistente. Si después de una buena respuesta se eleva
nuevamente la ENE, anuncia recurrencia. Se han ob-
servado casos en los que csta elevacion se presenta
hasta doce semanas antes de poder demostrar la recu-
rrencia por otros medios.

La identificacién de marcadores en biopsias, me-
diante t¢cnicas inmuno-histoquimicas, contribuird a
lograr distinguir subtipos de cdncer del pulmén, a faci-
litar la decisién terapéutica, aclarando evolucion y
prondstico.

Un campo activo de investigacion es el de la expresion
de antigenos en las células del cdncer pulmonar. Se han
identificado numerosos anticuerpos monoclonales que
reaccionan con antigenos asociados al cdncer de pul-
mén, pero los problemas de su heterogeneidad han
limitado en extremo su aplicacidn prdctica,

El CPCP es una de las neoplasias malignas que con
mayor frecuencia producen sindromes paraneopldsicos
como manifestacion y actividad biolégica ectdpica. El
diagnéstico de estos sindromes y su tratamiento ade-
cuado son parte importante del cuidado integral de los
pacientes con CPCP.

En el cuadro V se anotan los mds [recuentes e
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Cuadro V

Sindromes paraneopldsicos

Hipercalcemia
Hiponatremia
Hipoglicemia en ayunas
Debilidad muscular, hipokalemia, hiperglicemia
Hipertension arterial y edema
Pseudo miastenia

importantes. La fisiologia de cada uno de ellos es compleja
y en algunos casos no bien conocida como la hipercal-
cemia, frecuente lambién en OCP, o la pseudomiaste-
nia.

EL 5 por ciento de pacientes lienen incremento en
los niveles de ACTH que les causa debilidad muscular,
hipokalemia, hiperglicemia, hipertensién arterial y edema,
pero no un sindrome de Cushing cldsico,

La secrecioninapropiada de hormona antidiurética
causa hiponatremia y ¢l F1 de crecimiento, similar a la
insulina, hipoglicemia en ayunas.>**

Aun cuando existe acuerdo internacional para clasi-
ficar los carcinomas del pulmén con el sistema TNM de
la Unién Internacional Contra ¢l Cancer; las dificul-
tades prdcticas para cumplir las reglas de la clasificacion
y la incertidumbre de la etapificacién en el CPCP, han
hechoque en este caso las etapas clinicase limiten ados,
tumor localizado al sitio primario y ganglios mediasti-
nales y supraclaviculares y tumor diseminado con me-
tdstasis linfaticas y/o hematdgenas a distancia.

No hasido posible determinar el valor prondstico
del hallazgo de células neopldsicas en liguido pleural o
en médula dsea.

Para etapificar con menos error el CPCP se requie-
ren examen fisico, radiografia simple, tomografia com-
putada, resonancia magnética nuclear de huesosyencé-
falo, gammagrafia 6sea, biopsia de médula ésca, endos-
copia y, en ciertas casos, exploracion quirdrgica. Sin
embargo, hay duda sobre la relacién costo-beneficio de
todos estos estudios en base al uso de quimioterapia
agresiva y radioterapia en todos los pacientes con
CPCP. 1

Los intentos para clasificar a los pacientes con CPCP
en grupos de bajoy alto riesgo, o de bueny mal pronds-
tico, no hay dado resultados satisfactorios por cuanto a
la indicacién terapéutica, aun cuando tengan valor
prondstico,

Enelgrupode OCP laetapificacion TNM es posible
y vélida ya que con los métodos habituales de diagndstico
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se puede establecer una clasifiacion confiable para de-
cidir el tratamiento quirdrgico, inico capaz de ofrecer
en casos tempranos sobrevida a largo plazo.
La historia natural de CPCP como neoplasia con dise-
minacion tempranalimitada laindicacion de cirugia del
tumor primario a casos de excepcion gracias al dagnds-
tico oportuno. La experiencia previa a la quimioterapia
muestra que, aun en casos de reseccion completa del
primario y del primer relevo ganglionar, la disemina-
cidn metastasica resulta determinante y conlleva alta
mortalidad en los primeros meses después de la ciru-
gla, 13

Los aceleradores lineales de alta energia han hecho
posible la radioterapia de cuerpo entero o de un hemi-
cuerpo. Esta técnicase ha empleado en el tratamiento
de CPCP, irradiando el hemicuerpo superior, con una
dosis adicional al tumor primario. El cuadro VI mues-
tra que la sobrevida media -en semanas- en casos de
tumores localizados es igual a la de un grupo similar
tratado con quimioterapia combinada, en tanto que los
tumores diseminados tienen sobrevidas mds prolonga-
das cuando son tratados con quimioterapia combina-
da.li-ld

Cuadro VI

Tratamiento del CPCP. Resultados
de la radioterapia

Sobrevida media (semanas)

Tumor Tumor
localizado  diseminado
R'T a hemicuerpo superior
+ primario 43 15

‘Tratamiento multimodal 42 44

Las otras indicaciones de radioterapia se incluyen
en los tratamientos multimodales que se comentan més
adelante,

La quimiolerapia ¢s la modalidad de tralamiento
que al presente nos ofrece resultados mas alentadores,
sin que por ello se haya podido resolver el problema de
fondo de manejo de CPCP.

E1 CPCPes sensible a nueve fArmacos antineopldsi-
cos. Los mds efectivos y mds frecuentemente usados son
la ciclofosfamida o suandlogo la ifosfamida, la doxoru-
bicinaosuandlogo epirubicina, lavincristina, el metho-
trexate, el cis-platino o su andlogo carboplatino y el
ctoptsido.

Estd comprobado que el tratamiento combinado

Mauricio Garcfa-Sdinz



con dos o tres agentes quimioterdpicos es mds eficaz
queel tratamiento con unsolo medicamento, por lo que
en la actualidad s6lo se indican tratamientos combina-
dos. ¢

El problema mds importante de la quimioterapia es
la resistencia inicial o adquirida para uno o varios
fdmacos que, con frecuencia, llega ala llamada resisten-
cia multiple a medicamentos (RMM). Esta resistencia
ha obligado a buscar esquemas terapéuticos multimo-
dales, 0 no, como muestra el cuadro VIL

Cuadro VII

Tratamiento de CPCP. Diseno de ensayos clinicos
controlados con asignaci6n aleatoria de pacientes

QTe
RT + QTi
(o]
QTc
QT + RT + QTi
QTe
QT
O
RT + QTe
QTi
Qlc

RT = Radioterapia. QTi = Quimioterapia de induccion.
QTe = Quimioterapia de consolidacion. O = Observacién,

Hasta el momento no se identifica un régimen épti-
mo. Sin embargo, se sugiere que cuando se desarrolla
resistencia al cisplatino o sus andlogos, la resistencia
cruzada a otros fArmacos es més frecuente. En cambio
el cisplatino logra una tasa mayor de respuestas en ¢l
tratamiento de consolidacion c uando los pacientes han
mostrado resistencia a otros firmacos.

De estos hallazgos se deriva ¢l concepto de trata-
miento de induccién sin cisplatino y tratamiento de
consolidacion con cisplatino y etop6sido.®

Ademds de este esquema secuencial se emplean
regimenes allernantes en los que s¢ busca exponer al
tumor al mayor niimero posible de agentes quimiotera-
picos efectivos en un tiempo relativamente corto, con la
esperanza de reducir la resistencia,

Como problemas de menor magnitud, pero impor-
tantes, hay que mencionarque las respuestas completas
son menos [recuentes de lo que se piensa pues los
exdmenes de laboratorio y gabinete son poco sensibles
para identificar depdsitos pequefios de células neo-
pldsicas. De ahi la frecuencia de recurrencias tempra-
nas.

Céncer broncogénico: diagndstico y ratamiento médico multimodal

Por otra parte, los tratamientos intensivos con alta
toxicidad, causan deterioro significativo de la calidad de
vida, sin prolongar la sobrevida.

En un esfuerzo adicional para mejorar los resullados
terapéuticos se disefian regimenes multimodales que
combinan quimio y radioterapia. En éstos la quimiote-
rapia induce la remision y consolida la respuesta, en
tanto que la radioterapia se usa como profilaxis de
metdstasis al sistema nerviosocentral; aun cuando nose
ha demostrado mejoria de la sobrevida, la calidad de
€sla es muy superior si no se presentan metdstasis
cerebrales.”

Lalimitacion de este tratamiento es la presentacion
de complicaciones post-radioterapia, por 1o que la eleccién
de la dosis por sesion y la dosis total de radiacién son
criticas para evitar secuelas,

Hay controversia en relacién con el valor de la
radioterapia de consolidacion o complementaria dirigi-
da al tumor primario y primeros relevos ganglionares,
ya que aunque reduce la frecuencia de recurrencias, los
resultados de las distintas series publicadas son incon-
sistentes en cuantoa la prolongacion de sobrevida y por
otra parte, puede producir moribilidad adicional 31!

En el cuadro VIII se muestran los resultados de
algunos ensayos clinicos controlados con asignacién
aleatoria de paciente y un nimero razonable de casos
tratados para mostrar los resultados obtenidos.

Nolese que la Gnica serie que incluye CPCP disemi-
nados tiene los resultados mds pobres tanto en la sobre-
vida media como en el porcentaje de sobrevida a dos
afios libre de actividad tumoral.

Los resultados més alentadores se logran sélo en
pacientes con tumor localizado y las diferencias dependen
mis de los criterios de seleccion de pacientes que delos
regimenes de tratamiento.

Se ha criticado el énfasis que se hace en lasobrevida
media después de tratamiento ya que los resultados a
dos afios libres de actividad tumoral siguen siendo
modestos aun en tumores limitados,*

Uno de los factores invocados para explicar los
resultados arriba anotados es la duracion total del
tratamiento que pueda permitir nuevo crecimiento
tumoral de las c€lulas resistentes que han sobrevivido
durante las primeras semanas; en un esfuerzo para
reducir este factor de posible fracaso se han disefiado
esquemas de tratamiento que intercalan la radiotera-
pia por unasemana entre cada ciclo de cisplatino y eto-
pdsido, estos regimenes son muy téxicos llegando a
tasas de mortalidad del 3 % pero han informado hasta
un 25 % sobrevidas libres de actividad tumoral a tres
anos."
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Cuadro VIII

Tratamiento de CPCP. Resultados de Ia terapia multimodal

Autor Pacienies Tumor Sobrevida
Registrados/Incluidos  Localizado/Diseminado Media Libre de enfermedad
semanas a dos afios %
QT  QT+RT QT QT+RT
Souhami R. 1., 380/371 130/241 28 32 4 4
Pérez C. A 291/218 218/ 0 57 90 23 40
Birch R. 386 /369 369/ 0 51 45 21 29

El dnico tratamienlo con tasas altas de curacion en
los carcinomas epidermoides, adenocarcinomas y carci-
nomas de células grandes es la cirugia, por 1o que los
esfuerzos médicos en estos casos deben dirigirse a la
prevencion y al diagnéstico oportuno que permitd un
mayor nimero de resecciones completas con intento
curativo.

El tratamiento médico, va sea radiolerapia o qui-
mioterapia tiene indicaciones limitadas pero importantes.

En los pacientes con carcinomas etapa [ o 11 que no
pueden seroperados por contraindicaciones ajenasala
neoplasia, la radioterapia radical tiene valor curativo y
ofrece esperanzas de sobrevida del orden de 10a 15 %
acinco afos, inferiora lade la cirugia, peroen un grupo
de pacientes con prondstico desfavorable. Lacausa mds
frecuente de falla en estos pacientes son las meldsiasis
a distancia que ponen de manifiesto la dificultad en la
etapificacion correcta del cdncer pulmonar. '+

La quimioterapia adyuvanie postoperaloria en
pacientes con OCP rescables usando ciclofosfamida,
adriamicina y cisplatino prolonga el intervalo libre de
actividad tumoral, pero no modifica la sobrevida; este
efecto es mds notable en los adenocarcinomas que en
los carcinomas epidermoides o los de células grandes.'®

Entodos los demés pacientes del grupo OCP inope-
rables el tratamiento médico es paliativo ya que su
expectativa de vida es de solo unos meses y ningin
tratamiento ha sido capaz de prolongarla.

Lossintomas que ameritan tratamiento son la tos, la
disnea, el dolor tordcico, el dolor dseo, y 1a hemoptisis,
por otra parte la anorexia, la asienia, la pérdida de peso
y la caquexia generalmente no mejoran.

Con radioterapia se puede esperar mejoria sinto-
miéticaenun 70 % de los pacientes con duracion de unas
12 a 15 semanas; si se analizan los resultados a 24
semanas la mortalidad excede el 30 % y la mejoria se

62

reduce a un 40 % de los pacientes.

No hay correlacion entre la dosis administrada y la
tasa de mejoria por lo quese recomiendan tratamientos
cortos de 1a 2 semanas a dosis de 20 a 30 Gy.'*

Los ensayos clinicos de laquimioterapia de los OCP
han producido mejorfas sintomdticas entre el 20 y el 60
% de los pacientes sin mejoria de la sobrevida y con
toxicidad que ha causado preocupacion. Los tratamien-
tos han sido combinaciones de mitomycina, vindesine y
cisplatino o cisplatino, epirrubicina y etopdsido, sin
que se haya demostrado superioridad de uno sobre el
O[I’OA"“Q

En estas condiciones se ha prestado en anos recientes
mayor atencién a la calidad de la sobrevida cuantificada
por los propios pacientes, agregando un criterio mds
para seleccionar los mejores (ratamientos paliativos.

Conclusién

El conocimiento mds profundo y detallado de la biolo-
gia y la historia natural del cdncer pulmonar ha permi-
tido hacer diagnosticos mas precisos, que a su vez nos
dan mejores criterios para la seleccién de indicaciones
terapéuticas y elementos de juicio mds confiables para
hacer el prondstico de la evolucion de la enfermedad.

Estos progresos han dado como resultado la mejoria
de la sobrevida de un grupo seleccionado de pacientes.

El diagnéstico oportuno al aumentar la frecuencia
de tumores resecables ha mejorado el prondstico de los
QCP.

El diagndstico de pacientes con CPCP limitado ha
permitidoel tratamiento multimodal con prolongacién
de la duracion media de la sobrevida y con modestos
resultados en el porcentaje de sobrevida libre de tumor
a los dos o tres anos después del tratamiento.

Mauricio Garcia-Siinz
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Cancer br o médico multimodal

VI. Resumen y conclusiones

CARLOS IBARRA-PEREZ

Mis que un resumen, deseo compartir con ustedes
algunos comentarios:

1. El uso de cigarrillo no es una expresion de nuestro
"derecho a elegir con absoluta libertad" sino que es
producto de una adiceion cientificamente compro-
bada, como lo pueden ser la adiccion a la heroina y
otros narcéticos,!

Los médicos estamos obligados a ejercer nuestra
autoridad moral y nuestro papel como lideres de
opinién en contra del tabaco ante oiros profesionis-
tas, ante el publico en general, ante nuestros pacien-
tes y ante los hacedores de decisiones politicas y
econdmicas.

3. Es de lamentarse el uso indiscriminado de procedi-
mientos auxiliares dediagndstico ode "protocolosde
estudio”, conducta excesiva que [recuentemente ca-
rece de relevancia para el diagnostico o el tratamien-
10, rara vez produce informacion cientificamente
vélida, siempre se realiza a expensas de sufrimiento
del enfermo y grava sus finanzas o las de la institu-
cién; lo que es peor, retarda o niega las posibilidades
de cirugia, que hasta ahora es el inico método que
sistematicamente ofrece posibilidades substanciales
de sobrevida.

La conducta quirrgica deseable probablemente se
hallaentre dos extremos, la muy agresiva o la conser-
vadora; seguramentie requiere de una dosis muy
generosa del menos cominde los sentidos, el sentido
comin, paradistinguir entre lo que ¢s bioldgicamen-
te racional y lo que es técnicamente posible. De
cualesquier forma, el cirujano debe realizar siempre
la operacion que ¢l enfermo requiere, no la que €l
sabe o quiere hacer.

g
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HERBERT OLIVECRONA (1891-1980)

Olivecrona naci6 el afo 1891 en Visby, isla Gotlandia (Suecia). En los primeros afios de su juventud se trasladé a
Estocolmo en cuya universidad, asf como en la de Upsala, hizo sus estudios de medicina. Al comienzo, su interés se
centrd en laanatomia patoldgica, en 1917 trabajé en Dortmund con Schridde y describic una 1€cnica para colorear las
envolturas de mielina con hematoxilina [€rrica, método que hoy lleva su nombre. Luego trabajo como asistente de Payr
en la Clinica Quirvrgica de Leipzig. Al ano siguiente publicd un trabajo sobre ganglioneuromas del cerebro. Poco
tiempo después, Olivecrona di6 el paso decisivo de la neuropatologia a la neurocirugia. A esta determinacién
contribuyeron numerosos casos de traumatismos crancalesobservados durante la primera guerra mundial; pera lomés
decisivo fue presenciar durante su estancia cn Baltimore los afos 1920-1921, algunas intervenciones del cerebro
realizadas por Halsted en el Hospital Johns Hopkins.

Asuregresoa Estocolmo (1922) llevoal cabo estudios experimentales sobre el colapsocirculatorio en la peritonitis,
y su tratamiento. En el mismo afio extirpé por primera vez un neurinoma del nervio acistico segin ¢l mélodo de
Cushing. Desde entonces aumentd su interés por la neurocirugia.

Desde el primer momento Olivecrona tuvo un colaborador, el radidlogo E. Lysholmy; su trabajo conjunto di6 lugar
a la creacion de la ventriculograffa como método de localizacion de las lesiones cerebrales.

En 1926 Olivecrona sucedié al profesor Akeman en la direecion de la Clinica Quirdrgica del "Serafimerldsarcttet”,
La publicacién en 1927 de su monografia Tratamiento quirdrgice de los wmores cerebrales, 1o puso a la cabeza de los
neurocirujanos europeos. Hasta 1930 continuo practicando la cirugfa general; pero desde esa fecha se dedicd
exclusivamente a la cirugfa del sistema nervioso. En 1935 fue nombrado catedratico de neurocirugfa en el "Karolinska
Instifure”, donde le fue posible crear una escuelay realizar sus trahajosen gran eseala. Tras una serie de publicaciones
notables sobre meningiomas (1934/35), tumores de los vasos cerebrales (1936, en colaboracion con Bergstrand y
Tonnis)yeltratamiento quirtrgico de la enfermedad de Meniére (1940) con el tratado de Lysholm sobre el diagndstico
radioldgico de las afecciones quirdrgicas del cerebro apareci su obra maestra sobre la cirugfa de los tumores
cerebrales. En 1941 informé sobre un tratamiento quirirgico de la hipertension, y en 1945 comunicd sus éxitos con la
terapéutica quirdrgica para la angina de pecho.

En los afios siguientes se interesd principalmente por la cirugfa del dolor y obtuve buenos resultados con la
lobotomia prefrontal en los dolores insoportables, resistentes a otras lerapéuticas.

J1.8.P.
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