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Tumores benignos y malignos del pulmon. Clasificacion.
Diagnostico. Tratamiento

Dr. Benito Sainz Menéndez*

CANCER DE PULMON
1. INTRODUCCION

Primera causa de muerte por enfermedades malignas en Cuba.

Més del 99 % de los tumores malignos pulmonares se originan en el epitelio
respiratorio y se denomina carcinoma broncégeno.

Se divide en dos subgrupos: carcinoma pulmonar de células pequefias (CCP) y
el cancer pulmonar que no es de céulas peguefias (CCNP), eincluye al
adenocarcinoma, €l carcinoma de células escamosasy el carcinoma de células
gigantes.

Estos tres Ultimos poseen un comportamiento bioldgico que permite unificar su
estadiamiento, tratamiento y prondstico.

Un enfoque ordenado en cuanto a diagnéstico y determinacion de su estadio
permite la seleccion del mejor método de tratamiento.

Mas del 90% de los pacientes mueren antes de los 5 afios, |0s tratamientos mas
actuaizados no han logrado mejorar mucho la sobrevida.

Los grupos de tratamiento deben ser multidisciplinarios. internistas,
neumologos, radiélogos, neurdlogos, oncélogos, radioterapeutas, cirujanos y
patélogos.

2. CLASIFICACION
2.1 Clasificacion Histoldgica I nternacional de Tumores Pulmonaresy Pleurales de
la Organizacion Mundial dela Salud y la Asociacion Internacional para el Estudio
del Cancer de Pulmén (OMS/IASLC), afio 1998.
2.1.1 Lesiones preinvasivas.

Displasia escamosa y carcinomain situ.

Hiperplasia adenomatosa atipica.

Hiperplasia pulmonar difusa de células neuroendocrinas idiopaticas.

2.1.2 Invasién maligna.

CARCINOMA DE CELULAS ESCAMOSAS (CARCINOMA
EPIDERMOIDE).



Variantes: Papilar
Céulasclaras
Céulas pequefias.
Basaoides

CARCINOMA DE CELULAS PEQUENAS,
Variantes: carcinomas de cél ulas pequefias combinado.
ADENOCARCINOMA:

1.-Acinar

2.-Papilar.

3.-Carcinoma bronquioa veolar:

No mucinoso (céulas claras tipo neumocitos tipo 11).

Mucinoso (tipo de células globulosas).

Mucinoso y no mucinoso mixto o indeterminado.
4.-Adenocarcinoma solido con formacion de mucina.
5.-Mixto.

Variantes: Adenocarcinomafetal bien diferenciado.
Mucinosos (coloides).
Cistoadenocarcinoma mucinoso.

Anillo de sdlo.
Céulasclaras.

CARCINOMA DE CELULAS GRANDES. Variantes:
o Carcinoma neuroendocrino de células grandes,
Carcinoma neuroendocrino de células grandes combinado.
Carcinoma basaloide.
Carcinoma tipo linfoepitelioma.
Carcinoma de células claras .
o Carcinoma de células grandes con fenotipo rabdoide.
CARCINOMA ADENOESCAMOSO.
CARCINOMA CON ELEMENTOS PLEOMORFICOS, SARCOMATOSO O
SARCOMATOIDE. Variantes:
o Carcinoma de células gigantes fusocelular.
Carcinoma pleomorfico.
Carcinoma de céulas fusocelulares.
Carcinoma de células gigantes.
Carcinosarcoma.
o Blastoma (Blastoma pulmonar).
TUMOR CARCINOIDE. Variantes. Tipico y atipico.

O O O O

O O O O

CARCINOMA DE TIPO DE GLANDULAS SALIVALES. Vaiantes:
o Carcinoma mucoepidermoide.
o Carcinoma adenoideo quistico.
o Otros.

TUMORES INCLASIFICADOS.



2.2 Segun d grado dediferenciacion histolégica

Estos tumores seran a su vez clasificados en Bien diferenciados (G1), Moderadamente
diferenciados (G2), Pobremente diferenciados (G3) e Indiferenciados (G4). Aquellos
en que no pueda ser evaluado su grado de diferenciacion se clasificaran como GX.

Dado que las principal es decisiones terapéuticas en el carcinoma pulmonar se toman
basadas en su clasificacion higoldgica, agunos autores defienden, con fines précticos,
la utilizacion de dos Unicos términos diagnosticos, CCNP y CCP, lo quedauna
consistencia diagnéstica superior a 90% y permite establecer, en general, una
orientacion terapéutica concreta basada en la Quimioterapia (QT) enel CCPy enla
reseccion quirdrgicaen el CCNP.

2.3 Clasificacion anatomoclinica de lostumor es broncégenos. Sistema TNM.
2.3.1 Categoria T- Tumor primario.

TX: No puede evaluarse e tumor primario, 0 se comprueba que existe
por haber células malignas en esputo o0 secreciones bronquiales pero no
puede visualizarse € tumor por imagenes o broncoscopia.

TO: No evidencias de tumor primario.

Tis: Carcinomain situ.

T1: Tumor de 3 cm 0 menos de dimensién maxima, rodeado por pulmoén
o pleuravisceral, que no afecte a bronquio principal.

T2: Tumor con cualquiera de las caracterigticas siguientes:

Mayor de 3 cm

Afeccién del bronquio principal pero 2 6 mascm distalmente ala
carina.

Invasion de pleura visceral.

Atelectasia 0 neumonitis obstructiva asociada, que no afecten
todo € pulmon.

T3: Tumor de cualquier tamafio con dguna de las caracteristicas
siguientes:

Extension directaa lapared del torax, incluyendo tumores del
SUrco superior.

Extension a diafragma, pericardio parietal, pleura mediastinal.
Situado en bronquio principal a menos de 2 cm dela carina pero
sin comprometerla.

Atelectasia 0 neumonitis obstructiva asociada que afecten todo el
pulmén.

T4: Tumor de cualquier tamafio con dguna de las caracteristicas
siguientes.

Extension a mediastino, corazon, grandes vasos, caring, traques,
esofago, vértebras.

Presencia de otro u otros nédulos tumorales separados, en €l
mismo lébulo.



Existencia de un derrame pericérdico maligno.

Existencia de derrame pleura con citologia positiva. Si multiples
examenes citologicos del liquido son negativos y los criterios
clinicos hacen pensar que el derrame no es de origen tumoral
(derrame no hemético y no es un exudado), éste debe ser
excluido como un elemento de clasificacion y el tumor se
considerard como T1, T20 T3.

2.3.2 Categoria N- Ganglios linféticos regionales.

NX: No pueden evaluarse los ganglios linfaticos regionales.

NO: No evidencias de metéstasis en ganglios regionales.

N1: Metéstasis en ganglios intrapulmonares o hiliares homolaterales
(incluye la extension directa del tumor d ganglio).

N2: Metéstasis en ganglios mediastinales homolaterales y/o en ganglios
subcarinales (grupo comdn para ambos pulmones).

N3: Metéstasis en ganglios mediastinales o hiliares contralaterales, o en
ganglios supraclaviculares o escalenos homo o contralaterales, (si los
ganglios son yugulares son M 1)

2.3.3 Categoria M - Metéstasis a distancia.

MX: No puede evaluarse la presencia de metastasis a distancia
MO: No evidencias de metastasis a distancia.
M1: Metéstasis a distancia. Incluye:

Lesion tumoral separada del primario en un l6bulo diferente
(homo o contralateral).

Lesiones discontinuas en la pared torécica por fuera dela pleura
parietal, o en el diafragma.

Adenopatias cervicales que no sean escalenas o supraclaviculares
(g. yugulares).

2.4 Clasificacion de los grupos linfoganglionar es segiin e sstema AJCCS.
2.4.1 Ganglioslinfaticos N1:

10 hiliares, 11 Interlobares, 12 lobulares, 13 segmentarios, 14
subsegmentarios.

2.4.2 Ganglios linfaticos N2:

MEDIASTINICOS SUPERIORES:; 1 mediastinicos superiores, 2
paratraqueal es superiores, 3 pretraqueales y retrotraqueales, 4 paratraqueales
inferiores.

GANGLIOSLINFATICOS AORTICOS: 5 subadrticos (ventana adrtica), 6
paraabrticos.

GANGLIOS LINFATICOS MEDIASTINICOS INFERIORES: 7 subcarinales, 8
paraesofagicos, 9 del ligamento pulmonar.



2.5 Agrupamiento por estadios

| ESTADIO || || CATEGORIA-T || CATEGORIA-N || CATEGORIA-M |
| Carcinoma oculto* || [| TX [| NO [| MO |
| Estadio 0 [| [| Tis [| NO [| MO |
| Estadio | [[ 1A ]| Tl [| NO [| MO |
| L 1B || T2 | NO I MO |
| Estadio Il [[ nA || T1 || N1 || MO |
| Il 1B || T2 | N1 | MO |
| | | T3 | NO | MO |
| Estadio Il [ A || T1,2 [| N2 [| MO |
| | | T3 | N1,2 I MO |
| |[ mB || Cualquier T || N3 || MO |
| [| [| T4 || Cualquier N || MO |
| Estadio IV [| || Cualquier T || Cualquier N || M1 |

*No es en realidad una etapa, sino una categoria para expresar nuestra
incapacidad de describir lalesion, al no poder detectarla. Cuando se
encuentre se clasificara definitivamente a paciente.

Cancer hiliar temprano: consiste en unaetapa 0 o hiliar. Se considera asi a un tumor
Tis, T1 0 T2, que afectaa hilio pulmonar (bronquio principal, lobar o segmentario) con
invasion limitada ala pared bronquial (no invade & parénquima pulmonar o los tejidos
blandos hiliares) y no existen metéstasis regionales o a distancia (NO o N1 y MO). El
pronostico es excelente y el tratamiento puede ser incluso por fototerapia (I&ser solo o
con fotodinamia) o braguiterapia.

2.6 Clasificacion particular del carcinoma de cdulas pequefias.
2.6.1 Enfermedad muy limitada

Subgrupo dentro de la categoria de “ enfermedad limitada’, en que € tumor se presenta
como un nddulo pulmonar solitario (estadio TNM | 6 11). S se diagnosgtica antes de
operar se prefiere e tratamiento preoperatorio (neoadyuvante) con QT y
opcionalmente laRT, complementado con cirugia, por la posbilidad de control
prolongado o algunas curaciones.

2.6.2 Enfermedad limitada

Laneoplasia esd limitada a un hemitérax, el mediastino o hastala fosa supraclavicular
homolateral (&reas abarcables dentro de un campo de radioterapia). Algunos autores
incluyen en este grupo la presencia de ganglios supraclaviculares contralaterales. En su
concepto més estrecho corresponde auna etapa ll1A y partedelalllB. Ensu
concepto més amplio incluye ala categoriade “enfermedad muy limitada’.

2.6.3 Enfer medad extendida



Enfermedad diseminada mas all4 de un hemitérax, con derrame pleural maligno o con
metastasis distante (M 1).

La neoplasia se extiende mas alla de los limites senalados para la “ enfermedad
extendida”

3. DIAGNOSTICO DE LOS TUMORES PULMONARES

Es sogpechado por los sintomas 'y signos  causados por los efectos locales (
crecimiento local del tumor, invasién u obstruccion de estructuras vecinas,
crecimiento de los ganglios linféticos y de las metéstasis) o sistémicos del tumor
(sindromes paraneoplésicos) o por los hallazgos radiogréficos anormales
detectados en una radiografia simple de térax.

Las investigaciones diagnosticas van dirigidas a confirmar la sospecha del
tumor, determinar su histologia, comprobar si existen metastasis y determinar
su estadio.

Laedtrategia para la secuencia de su realizacion dependera del tipo de cancer
pulmonar (CCP 6 CCNP), del tamafio y localizacién del tumor primario, de la
presencia de metastasis y del estado clinico del paciente.

Lamejor secuencia de estudios e intervenciones dependerdde un juicio
cuidadoso de la confiabilidad de los métodos disponibles y evitar la gjecucién de
multiples o innecesarios procederes invasivos.

3.1 Procedimientos diagnosticos y para la determinacion del estadio

Desde laevaluacién inicial: aconsejar suspender € habito de fumar en pacientes
fumadores.
Historia y exploracion fisica completa.
Determinacion del estado general y de la pérdida de peso.
Estudios de esputo: citologia, bacteriologia, BAAR y cultivo paratuberculosis.
Eritrosedimentacion. Recuento hematico completo, con determinacion de
plaquetas.
Electrdlitos, glucosa, calcio, fosforoy dehidrogenasa lactica séricos (LDH), y
funcion hepéticay renal (con vistas aQT). Coagulograma minimo.
Electrocardiograma. Ecocardiograma en casos seleccionados.
Pruebas cutaneas para tuberculosis.
Estudios imagenol 6gicos:
- Radiografiasimpley TAC de torax.
US o TAC de abdomen superior: evaluar presencia de metéstasis
hepéticas o suprarrenales.
Tomografia axial de cerebro si evidencia clinica en estalocalizacion o se
se valora cirugia en adenocarcinoma o carcinoma de cé ulas grandes por
frecuencia de metastasis.
Gammagrafia isotdpica6sea s evidencia clinicaen estalocalizaciéon y en
el CCP.
Resonancia magnética nuclear para valorar extension tumoral
mediastinal 0 a pared toracica.
Esofagograma baritado si sintomas esofagicos.
Pruebas funcionales respiratorias (espirometria, pruebas de esfuerzo) y
gasometria arterial.



Biopsia de lesiones sospechosas accesibles: aspiracion transtorécica con aguja
fina (bajo control fluorocdpico, ultrasonogréfico si hay contacto parietal o
excepcionalmente por TAC), transbronquial o transesofagica de lesiones vecinas
0 adenopatias metastasicas mediastinales, en particular del grupo subcarinal,
evidenciadas en estudios imagenol 6gicos.

Fibrobroncoscopia con lavados, cepillados y biopsia de éreas sospechosas.
Permite localizacion del tumor y su estadiamiento T.

Evaluacion del mediastino por TAC y/o Tomografia por Emisidn de Positrones,
s disponible (TEP).

M ediastinoscopia o mediastinotomia para evaluacion de infiltracion tumoral
mediastinal y/o andlisis histologico s ganglios N2 y N3 demostrables en los
estudios anteriores.

Toracoscopia paratoma de muestras (citologia o biopsia), valoracion de
resecabilidad (hilio pulmonar, mediastino) y evaluacion del térax con derrame
pleura con citologia negativa.

Aspiracion y biopsiade médula 6sea en el CCP.

3.2 Otrasinvestigacionesy proceder es diagnosticos

3.2.1 De laboratorio: Pruebas moleculares, estudios inmuno-
histoquimicos, estudios inmunol égicos, marcadores tumorales (para
precisar tipo celular del tumor en casos dificiles y para su diagndstico y
seguimiento en el marco de ensayos clinicos en centros especializados),
estudios de microscopia electrénica.

3.2.2 Imagenolégicos: Ultrasonido Doppler, ultrasonido toracoscdpico,
imégenes de resonancia magnética, broncoscopiadigitalica, cavografias
y acigografias.

3.2.3 Endoscopicos: Visualizacion broncoscopicade algunos tumoresin
situ o superficiales mediante iluminacién con luz ultravioleta (Krypton
ion laser) de su fluorescencia o tambien despuésde la inyeccion IV de
un derivado de la hematoporfirina o dihematoporfirina.

3.2.4 Estudios citologicos-histol 6gicos: Biopsias quirdrgicas de acceso
cervical de Daniels (exéresis de los ganglios pre-escal énicos del
confluente yugulosubclavio) y de Albanese (exéresis de los ganglios
paratraqueales altos, grupos | y I1), biopsias de masas de partes blandas,
de lesiones 6seas liticas, de médula 6sea o de un bloque celular en un
derrame maligno.

Finalmente la toracotomia puede ser considerada como un método
diagndstico y terapéutico. En el caso de nddul os su reseccion y biopsia
por congelacion puede determinar diagndstico y conducta.

4. TRATAMIENTO

- Unavez logrado € diagnostico histolégico, se debe determinar su estadio, el cua
consta de dos partes:

Determinacion dela resecabilidad: Si el estadio o localizacién anatébmica de la
lesion permite su reseccion por los procedimientos quirdrgicos usuales:



lobectomia o neumonectomia y en casos sel eccionados resecciones segmentarias
y de cufia (ver 3.1y 3.2).
Determinacion dela operabilidad: Si el estadio cardiopulmonar del paciente le
permite tolerar los diferentes tratamientos antitumorales.
§ Método de Juhl y Frosy modificado por Zeiher y cols. para
predecir la funcién pulmonar postoperatoria basado en
Volumen Espiratorio Forzado en un segundo (VEFlseg.) o enla
Capacidad Vital Forzada (CVF):

- ppo VEF1seg. = (VEF1seg. preoperatoriox (1 -0.0526 x S) ) + 250

S = nimero de segmentos a resecar.
ppo = prediccidn postoperatoria.

- ppo CVF = (CVF preoperatoria x (1- 0.0526 x S) + 250

Se realizara la reseccion pulmonar programada cuando e valor del VEF1 dela
prediccion postoperatoria sea superior d 40%.

Estas férmulas se aplican fundamentalmente en las lobectomias. En las
neumonectomias, desde un punto de vista practico, puede consderarse que la
derecha provocauna pérdida del 55% respecto a VEF1 preoperatorio y la
izquierdaun 45%.

El calculo smple requiere & conocimento del VEF1 preoperatorio y el nimero
de segmentos broncopulmonares a resecar, que puede conocerse en base alos
estudios radiol 6gicos previamente realizados. El [6bulo inferior derecho e
izquierdo se considera que tiene 5 segmentos, €l 16bulo medio derecho 2
segmentos, el I6bulo superior derecho 3 segmentosy el superior izquierdo 4
segmentos. Asumiendo que los 19 segmentos contribuyen en igual proporcion a
la funcién pulmonar total, cada segmento representa 5.26% de dicha funcion.

Criterios espirométricos que sugieren inoperabilidad

Tipo de reseccioén CVF VEF1seg FEF 25- VVM
(% delo 75% (% delo
predicho) predicho)
| Neumonectomia || <50 % [l <2L || <16L | <55 %
[ Lobectomia || <40% |[ <i1L* |[ <o06L || <40%
Segmentectomia o <30% <0.6L <0.6L < 35%
Reseccion en cufia

* Se acepta hasta un minimo de 0.8 L, en pacientes seleccionados

Otros criterios preoperatorios para resecciéon pulmonar:

El VEF1 predicho postoperatorio (ppo) esun buen indice para predecir complicaciones

postoperatorias. UN VEF1 ppo menor de 1L presenta mayor incidencia de
complicaciones respiratorias (neumonia, atelectasias, falla respiratoria) y cardiacas
(arritmias, IMA), sin embargo la mortalidad no es mayor.




Funcion Prueba Paciente de Riesgo
riesgo prohibitivo
Ventilatoria PaO2 en reposo 50 — 65 mm Hg <50 mm Hg
PaCO2 en reposo 40 — 44 mm Hg > 45 mm Hg
SaHbO?2 luego de subir 36 < 90% < 85%
escalones
Cardiaca ECG en reposo Isquemia, Infarto miocérdico,
Prueba de tolerancia al arritmias arritmias
ejercicio auriculares ventriculares
| Hematoldgica |Nivel cronico de hemoglobina || >17g/L || >20g/L |
Valoracién |[Prueba practica de ejercicio Incapacidad de || Incapacidad de
clinica (subir escaleras) subir 2 tramos subir 1 tramo

CVF: capacidad vital forzada; VEF1seg: volumen espiratorio forzado en
1 segundo; FEF25-75%: flujo espiratorio forzado entre el 25y el 75% de
laCV; VVM: ventilacién voluntaria maxima.

4.1 Cancer de Células no Pequefias del Pulmén (CCNP)
4.1.1 Informacion general

En & momento del diagndstico, los pacientes con CCNP pueden dividirse en tres grupos
gue reflgjan tanto e grado de la enfermedad como el enfoque de tratamiento:

Lacirugiaes la principal opcion terapéutica potencialmente curativa.

L os tumores quirurgicamente resecables (generalmente en estadio | y 1) tienen
el mejor prondstico. Si enfermedad resecable con contraindicaciones médicas a
lacirugia pueden recibir radiotergpia (RT) curativa.

Cancer de pulmoén avanzado localmente (T3-T4) o regionamente (N2-N3) se
tratan con RT o con RT en combinacién con otras modaidades de terapia.
Algunos T3-T4 o N2-N3 seleccionados pueden ser tratados eficazmente con
reseccion quirdrgica sola

Con metéstasis distantes (M1) setrataran con RT o QT para aliviar los sintomas
del tumor primario.

Actualmente no existe ningn régimen de QT sola que pueda recomendarse
para uso rutinario.

La QT sistémica puede producir respuestas parciales objetivas y alivio de
sintomas durante periodos cortos de tiempo en pacientes con enfermedad
avanzada.

Puede lograrse un control local con RT en un gran nimero de pacientes con
enfermedad no resecable, pero la curacion se ve dlo en un pequefio nimero de
pacientes.

4.1.2 Tratamiento del CCNP segln estadio

- CCNP oculto: Tx, NO, Mo.



Su diagndstico incluye rayos X del térax, tomografia computarizada y
broncoscopias selectivas exhaustivas con lavado y cepillado bronquial de cada
bronquio segmentario, paradefinir Stioy naturaleza del tumor primario.
Dos exdmenenes consecutivos positivos en lalocalizacion se considerara
diagnogtico.
Si no se detecta el tumor se seguira vigilancia estrecha hasta encontrarlo.

Su tratamiento implica establecer su estadio y laterapiaes idéntica ala que se
recomienda para pacientes con CCNP en estadio similar.
Generalmente en estadio inicial, pueden curar con cirugia.

-CCNP en estadio O: Tis, NO, MO.

El CCNP en estadio 0 0in situ, no son invasores e incapaces de tener
metastasis, su curacion debe ser posible con reseccidn quirdrgica.

Existe una ata incidencia de segundos canceres primarios, muchos de los cuaes
no son resecables.

Lafototerapia endoscopica con un derivado de hematoporfirina es una
aternativa a lareseccion quirdrgica en pacientes cuidadosamente seleccionados,
més eficaz en tumores centrales que se extienden <1 cm dentro del bronquio. La
eficacia de esta modalidad de tratamiento en el manegjo del CCNP precoz aln no
esta probada

- Opciones de tratamiento:

1. Reseccién quirdrgica usando la técnica menos extensa posibl e (segmentectomia
0 reseccion de cufia) parapreservar el maximo de tejido pulmonar normal, dado
el alto riesgo de segundos canceres primarios de pulmon.

2. Si criterios medicos de inoperabilidad: RT con intencion curativa, braquiterapia
endoscopica o tergpia endoscopica fotodinamica.

- CCNP en estadio I:

T1, NO, MO

T2, NO, MO

Lacirugiaes el tratamiento de eleccion.

Si deficiencia de la funcidn pulmonar reseccion segmentaria o de cufiadel tumor
primario.Marcar con clips metélicos los limites de lareseccion o § borde de
seccion quirargicainfiltrado, para tratamiento adyuvante RT.

Lalobectomia presenta menor recurrencialocal que con la escision limitaday
una mayor supervivencia para pacientes con tumores >3 cm.

Pacientes inoperables con reserva pulmonar suficiente pueden ser candidatos
para RT con intencion curativa. Muchos pacientes tratados quirdrgicamente
subsecuentemente desarrollan metéastasis regionales o distantes y son candidatos
para ensayos clinicos que evallan tratamiento adyuvante con QT o RT después
delacirugia.

- Opciones de tratamiento:

1. Lobectomiay mapeo mediastinal 0 reseccion segmentaria, de cufia o de manga
seguin sea apropiado. Si se descubre N2 en el acto quirdrgico: linfadenectomia



mediastinal (diseccion ganglionar sistemética) e investigar postoperatoriamente
metastasis Osea y craneal.

Paci entes potencialmente resecables con contraindicacion médica parala
cirugia: RT con intencion curativa, braquiterapia endoscopica o tratamiento con
léser por via endoscopica

Laterapia endoscopica fotodinamica esta bajo evaluacion clinica en pacientes
T1, NO, MO dtamente seleccionados.

Ensayos clinicos de QT adyuvante después de reseccion.

Pruebas de quimioprevencion adyuvante.

- CCNP en estadio |1:

T1, N1, MO

T2, N1, MO

T3, NO, MO

Si egtadio Il B (T1-2, N1) lareseccion quirargica con mapeo mediastinal de al
menos 3 6 4 estaciones ganglionares es el tratamiento de eleccion. Si se
descubre N2 realizar linfadenectomia mediastinal (diseccion ganglionar
sistemética) e investigar metastasis 6sea y craneal postoperatoriamente.

En estadio Il B (T3, NO), estadios |11 A (T3, N1) y algunos|Il B (T4, NO-1)
las opciones de tratamiento dependen de la localizacion el tumor (surco superior,
pared torécica, vias aéreas proximales o mediastino). Para cada localizacion se
consideraré la resecabilidad quirdrgica

Pacientes inoperables con enfermedad en estadio |1 y con reserva pulmonar
suficiente son candidatos para RT con intencion curativa.

- Opciones de tratamiento:

1.

2.

3.

4,

L obectomia, neumonectomia, o reseccion segmental, de cufia o de manga segiin
sea apropiado.

RT con intencidn curativa (para pacientes potencialmente operables que tengan
contraindicacion médica ala cirugia).

Ensayos clinicos con QT adyuvante con o sin otras modalidades después de una
cirugia curativa.

Ensayos clinicos de RT después de cirugia curativa.

- CCNP en estadio I1A:

T1, N2, MO
T2, N2, MO
T3, N1, MO
T3, N2, MO
Si T3, N1l seindicara cirugia con evaluacion de laresecabilidad tumoral en el
acto quirurgico.

§ S tumor resecable se haralareseccion de los N2

(linfadenectomia ganglionar sistemética).

§ Siirresecable se tratard segin estado patol ogico.
Si T123, N2 positivos de malignidad (mediante biopsia a través de
mediastinoscopia, mediastinotomia, BAAF transbronquial o transesofégico y de
laTEP s disponible), tratar:



§ T12, N2 con QT definitiva, con RT 6 QT deinducciéon cono sin
RT:

§ S respuestaal tratamiento seguir con cirugia. En
adicion administrar RT postoperatoria s no se uso
preoperatoriamente, igualmente QT.

§ Silaenfermedad progresay los N2 son irresecables se
tratard con RT s no se administré previamente, con o sin
QT.

§ En T3N2 QT definitiva.
L os pacientes con enfermedad I11A N2 tienen una tasa de supervivencia a5 afos
del 10% al 15% en general.
Debido alos resultados desfavorables alargo plazo, los pacientes en estadio 111A
pueden ser incluidos en ensayos clinicos: programas de fraccionamiento, la
braguiterapia y estrategias de modalidad combinada.
A pesar de que la RT postoperatoria puede mejorar € control local en los
pacientes con ganglios positivos cuyos tumores fueron resecados, continlia la
controversiaen cuanto a s esto mejora la supervivencia.
Hasta ahora no se ha demostrado ninguin beneficio consistente con
inmunoterapia alguna en el tratamiento del CCNP.

- Opciones de tratamiento:

1.
2.

3.

Cirugia, idealmente asociada a RT pre o postoperatoriay QT preoperatoria.
LaRT y la QT preoperatoriatienen su indicacion particular en casos de
resecabilidad dudosa y se opera s respuesta favorable significativa.

Si criterios de inoperabilidad o irresecabilidad: RT sola para aquellos pacientes
no idéneos pararecibir QT neoadyuvante mas cirugia, QT combinada con otras
modalidades, o recanalizacion con laser endobronquial.

- Tumor del surco superior (T3, NOo N1, M0).

Tumor localmente invasor con poca tendencia ametastasis distantes. Laterapia
local tiene potencial curativo, especialmente en enfermedad T3, NO.

LaRT sola, laRT precedida o seguida por cirugia, o lacirugia sola (en casos
altamente seleccionados) pueden ser curativas en algunos pacientes, con una tasa
de supervivencia a cinco afios del 20% o més en algunos estudios.

Tumores mas invasores de esta &ea, o tumores verdaderos de Pancoast, tienen
un peor pronodstico y generalmente no se benefician de un manejo
primordialmente quirdrgico. Se puede utilizar la cirugia para verificar respuesta
alaRT y pararesecar € tejido necrotico.

LaQT y laRT concurrente seguida de cirugia podria proveer mejor resultado,
particularmente en aquellos pacientes con enfermedad T4, NO o N1.

- Opciones de tratamiento:

Irresecables: QT-RT concurrentes definitiva.

Resecabilidad marginal: QT-RT concurrente y reevaluacion. Segun resultados:
reseccion quirdrgica 6 curso completo definitivo de RT seguido de QT.
Resecables: Preferiblemente QT-RT concurrente seguido de reseccion
quirdrgica 6 cirugia seguida de RT-QT.



4,

RT complementaria postoperatoria si han quedado restos del tumor en los bordes
de seccion o s N2 positivosy no se aplicd RT preoperatoria.

- Tumor en la pared ddl térax (T3, NO o N1, MO).

Pacientes seleccionados con tumores primarios voluminosos que invaden
directamente la pared del térax pueden lograr supervivenciaalargo plazo con la
cirugia, con la condicién de que lareseccion sea en blogue completa.

Si méargenes quirdrgicos positivos se hard nueva reseccion quirdrgica seguida
de QT o RT con QT.

- Opciones de tratamiento:

grLODNE

Irresecables: QT-RT concurrentes definitiva.
Cirugiay RT 6 QT.

RT, QT 6 QT-RT previas alareseccién quirdrgica.
RT sola.

QT combinada con otras modalidades.

Similar tratamiento para tumores resecables de via aérea proximal o mediastino (T3,

NO-1).

- CCNP en estadio 11B:

Cuaquier T, N3, MO
T4, cualquier N, MO
En general no se benefician de la cirugia sola y se tratan mejor con QT inicial,
QT mas RT, o RT sola, dependiendo de los sitios del tumor y estado general del
paciente.
En tumores T4, NO-1 resecables (aparte de los estadiados T4 por lesiones
satélites), potencialmente curables con la cirugia, las opciones de tratamiento
son iguales alas del estadio 11l A: cirugia con QT de induccién, RT o QT-RT
previas alacirugia.
Cuando la estadiacion es por estar presentes lesiones satélites realizar cirugiade
inicio seguida de QT (categoriall B).

En T4, NO-1 irresecables sin derrame pleural, se recomienda RT con QT.
Si N3 con confirmacion histol 6gica de malignidad (biopsias por
mediastinoscopia, mediastinotomia, toracoscopia, ganglios supraclaviculares)
QT y RT. Insistir en lablsqueda de lesiones metastasicas.

En T4, N2-3, grupo considerado irresecable, tratar con QT y RT.

En derrames pericardicos o pleurales confirmar malignidad por
pericardiocentesis 0 toracocentesis. Se aceptan como malignos los exudados y
los derrames sanguinolentos en ausencia de una causa no maligna como la
neumonia obstructiva.

Independientemente de malignidad o no los tumores con derrame pleural son
irresecables en el 95% de |os casos.
Si positivo tratar como M1 con terapia local como drengje pleural por catéter,
pleurodesis, ventana pericardica, en adicion a tratamiento de enfermedad en
estadio IV.



Pacientes en estadio |11B con mal estado general son aptos para irradiacion del
torax para aliviar los sintomas pulmonares: tos, disnea, hemoptisis o dolor
Algunos pacientes con CCNP pueden presentar el sindrome de la vena cava
superior. Independientemente del estadio clinico, deberan tratarse con RT con o
snQT.

- Opciones de tratamiento:

grLODNE

RT sola

QT combinada con RT.

QT y RT concurrente seguida de reseccion.

QT sola.

Lacirugia, con resultados controversiales solo se ralizara en casos muy
seleccionados potencialmente curables.

- CCNP en estadio 1V:

Cuaquier T, cualquier N, M1

Si noédulos pulmonar es sincr 6nicos en pulmon contralateral u homolateral:
tratar como dos tumores primarios del pulmon, aungue la histologia de ambos
sea similar.

Pacientes con buen estado general y numero limitado de sitios de metastasis
distantes tienen respuesta y supervivencia superiores cuando se les administra
QT comparada con otros pacientes.

En pacientes asintomaticos mantenidos bajo observacion intensiva, €
tratamiento puede diferirse hasta que se desarrollen sintomas o signos de tumor
progresivo.

La QT es contraindicada en algunos pacientes ancianos debido areduccion en la
reservafuncional de algunos érganos o condicion comérbidarelacionadacon la
edad avanzada. Con frecuencia no se les ofrece tratamiento citotoxico debido a
preocupaciones sobre la tolerabilidad: leucopenia, pérdida de peso y efectos
neuropsiquiatricos toxicos. Se han demostrado tasas de respuesta, supervivencia
y calidad de vida con resultados similares en pacientes de 70 afios 0 més.

LaRT puede ser eficaz ala hora de diviar a pacientes con compromiso local
sintomatico como compresion traqueal, esofégica o bronquial, metastasis 6seas 0
cerebrales, dolor, pardlisis de las cuerdas vocales, hemoptisis 0 sindrome de la
vena cava superior.

Para diviar lesiones de obstruccién proximal puede emplearse terapia
endobronquia de rayo laser, braguiterapia o ambas.

Pacientes con presentacion sincrénica de un tumor primario resecable en el
pulmén y una sola metéstasis cerebral, seindica su reseccion quirlrgicay la del
tumor primario, seguidade QT, laRT postoperatoria 0 ambas para el sitio del
tumor primario e irradiacion postoperatoria de todo el cerebro.

Si nddulo adrenal solitario biopsiarlo para descartar adenoma benigno. Si
metéstasis adrenal en lesion pulmonar curable, se puede practicar
adrenalectomiay tratar lalesién pulmonar.

- Opciones de tratamiento:



RT de haz externo, principalmente para el aivio paliativo del crecimiento local
sintomético del tumor.

QT. Los siguientes regimenes tienen resultados de supervivencia similares:
Cisplatino més vinblastina mas mitomicina

Cisplatino més vinorelbina

Cisplatino més paclitaxel.

Cisplatino més docetaxel .

Cisplatino més gemcitabina.

Carboplatino mas paclitaxel.

Ensayos clinicos que evalten el papel de un nuevo régimen quimioterapéutico y
otros agentes sistémicos. Resultados iniciales indican que regimenes
quimioterapéuticos mas recientes que no se basan en el platino, podrian tener
resultados similares a aquellos producidos por regimenes estdndares basados en
e platino.

Terapia endobronquia de rayo laser, bragquiterapia o ambas para lesiones
obstructivas.

O O O 0O o o

- CCNP recurrente:

LaRT puede proporcionar excelente paliacion de los sintomas de una masa
tumoral localizada.
El uso de QT puede producir respuestas objetivas y una pequefia mejoria en
supervivencia para pacientes con enfermedad metastésica.
Pacientes con metastasis cerebral solitaria después de la reseccién de un tumor
primario de un CCNP y sin evidencia de tumor extracraneal, escision quirdrgica
de la metastasis cerebral e irradiacion postoperatoria de todo €l cerebro.
§ Lasmetéstasis cerebrales no resecables en esta situacion pueden
tratarse con radiocirugia.
§ Lamayoriade los pacientes que no pueden someterse areseccion
quirdrgica deberan recibir RT convencional de todo el cerebro.
§ Pacientes seleccionados con buen estado general y pequefias
metéstasis serén considerados para radiocirugia estereotactica.
Sonraras las metastasis pulmonares solitarias de un carcinoma broncogénico
inicialmente tratado por reseccion. En la mayoriade los pacientes la lesion
nueva es un segundo tumor primario que debera resecarse, si es posible.

- Opciones de tratamiento:

1. RT pdiativa.
2. QT sola

Para pacientes que no han recibido QT previa, |0s siguientes regimenes tienen
resultados de supervivencia similares:

Cisplatino més vinblastina méas mitomicina.
Cisplatino més vinorelbina.

Cisplatino més paclitaxel.

Cisplatino més gemcitabina.

Carboplatino mas paclitaxel.

Cisplatino méas docetaxel .

O O 0O o0 o o



Para pacientes que han recibido QT previa con platino:

o Docetaxel.

o Pemetrexed.

o FErlotinib después del fracaso tanto de la quimioterapia basada en platino
como de la basada en docetaxel.

3. Reseccion quirdrgica de metéstasis cerebrales aisladas (para pacientes altamente
seleccionados).
4. Terapiacon rayo laser o radiotergpiaintersticial paralesiones endobronquiales.

4.2 Céncer del Pulmon de Células Pequefias (CCP).
4.2.1 Informacion general.

El CCP tiene el curso clinico més agresivo de todos los tipos de tumor
pulmonar, con tendencia a estar ampliamente diseminado cuando se
diagnostica, pero es mucho méas sensible alaQT y lairradiacion.

La supervivencia generamente no se ve afectada por pequefias diferencias en la
cantidad de compromiso tumoral local-regional. Por lo tanto, el sstema
detallado de clasificacion TNM no se emplea comUinmente en pacientes con
carcinomas microciticos.

Sin importar la etapa, el prondstico actual del CCP no es satisfactorio.

4.2.2 Clasificacion celular

Carcinoma de células pequefias.

Carcinoma mixto de células pequefias y grandes.

Carcinoma combinado de células pequefias (células pequefias de  cancer de
pulmdén combinadas con componentes neopl asicos escamosos, glandulares o
ambos).

4.2.2.1 Loscarcinomas neuroendocrinosdel pulmén representan un
espectro de enfermedad. En un extremo estd el CCP de prondstico
precarioy en el otro los carcinoides bronquiales, con un excelente
prondstico después de escision quirdrgica. Entre ambos se encuentra una
entidad poco frecuente, € carcinoide atipico. Entre los CCNP esta e
tumor neuroendocrino de células grandes, ademas de existir otros
gue pueden presentar rasgos neuroendocrings.

4.2.3 Tratamiento del CCP segun estadio.

L os tratamientos bajo evaluacién clinica incluyen estudios para determinar el
mejor momento para agregar radiacion torécica aregimenes de QT (en pacientes
con enfermedad en estadio limitado), evaluar el pgpel de lacirugia en pacientes
en estadio | y conjuntamente variar las dosis de farmacos en regimenes actuales,
el uso de diferentes horarios de farmacos quimioterapéuticos y el uso de nuevos
regimenes de farmacos.

Combinaciones de dosis intensivas de cisplatino, vincristina, doxorubicinay
etopdsido junto con dosis estandar de ciclofosfamida, doxorubicina,



vincristina/etopdsido y cisplatino (CAV/EP), muestran que los regimenes de
dosis més intensas, producen tasa de respuestas més dtas, pero alavez un
aumento en lamortalidad relacionada con d tratamiento sin mejoria en cuanto al
avance de laenfermedad o a la supervivencia en general.

- CCP en estado limitado

Debido ala presencia frecuente de enfermedad metastésica oculta, la QT
es labase principal parael tratamiento. Paralograr el efecto méximo, se
necesitan altas dos's de combinaciones que contengan dos o mas
féarmacos.

En general, los estudios que muestran un efecto positivo de la terapiade
modalidad combinada emplean irradiacion toracica temprana en el curso
del tratamiento, al mismo tiempo que se administra QT.

El tratamiento estandar actual debe ser una combinacién que incluyala
adminigtracion de etopdsido y cisplatino junto con RT torécica durante €l
primer o segundo ciclo de QT.

El uso de regimenes aternativos de QT no ha probado ser mas eficaz que
la adminigtracién consistente de un solo régimen.

Laduracion 6ptimade QT no esta claramente definida, pero no se
observa una mejora obvia en la supervivencia cuando la administracion
de f&rmacos excede los 3 a6 meses.

No hay prueba de que la QT de mantenimiento prolongue la
supervivencia

Si sindrome de la vena cava superior, QT de combinacién con RT o Sn
esta.

Pacientes con funciones pulmonares adecuadas y con tumor limitado a
pulmén de origen 0 a pulmén y ganglios linfaticos hiliares ipsolaterales,
pueden beneficiarse de unareseccion quirdrgicacon QT adyuvante o sin
esta.

Pacientes tratados con QT con irradiacion toracica o sin esta, que hayan
alcanzado una remisién completa pueden ser considerados para la
adminigtracion de RT craneal profiléctica (RCP). La mayoriatienen una
recurrencia del cancer sdlo en el cerebro y casi todos mueren de la
metastasis craneal.

Lamayoria de los pacientes con CCP tienen anormalidades

neuropsi col 6gicas presentes antes de comenzar lairradiacion craneal y
no muestran un empeoramiento neuroldgico 2 afios después del
comienzo de lairradiacion craneal. No obstante, no se puede concluir
gue la RCP no contribuye a deterioro de las funcionesintelectuales.

- Opciones de tratamiento:

(o]

QT de combinacién con uno de los siguientes regimenes e irradiacion
toracica (con RCP administrada a pacientes con respuesta completao sin
esta): Los siguientes regimenes producen resultados similares de
supervivencia:
§ EC: etopdsido + cisplatino + 4,000-4,500 cGy de radioterapia
torécica



o QT de combinacion (con RCP o sin este, administrada a pacientes con
respuesta completa), especialmente en pacientes con insuficiencia de la
funcién pulmonar o estado precario de rendimiento.

o Reseccion quirdrgica seguida por QT o QT més RT torécica (con RCP o
sin esta, administrada a pacientes con respuesta compl eta), para pacientes
con enfermedad en estadio I.

o Reseccion quirdrgica con QT adyuvante o sin esta en pacientes con
funciones pulmonares adecuadas y con tumor limitado a pulmén de
origen o a pulmén y ganglios linféticos hiliares ipsolaterales.

- CCP en estadio generalizado.

o LaQT decombinacién es labase principal del tratamiento. Para obtener
el beneficio méximo es necesario utilizar combinaciones de dos 0 més
férmacos.

o Laceficaciarelativadelamayoriade los programas de dos a cuatro
combinaciones de farmacos parece smilar y hay una gran cantidad de
combinaciones posibles.

o No se hadefinido claramente la duracion Optima de la QT, pero no se
observa una mejora obvia en la supervivencia cuando excede 6 meses.

o LaQT decombinacién més lairradiacion torécica no parece mejorar la
supervivencia comparada con laQT sola.

o LaRT tiene un papel extremadamente importante en la paliacion de los
sintomas del tumor primario y de la enfermedad metastésica,
especialmente metastasis cerebrales, epidurales y seas.

o Algunas veces se administra irradiacion torécica para el sindrome de la
venacava superior, pero la QT sola (con irradiacion reservada para los
pacientes que no responden) es apropiada como tratamiento inicial.

o Lasmetéstasis cerebrales se deben tratar con RT atodo el cerebro sin
embargo, pueden responder ala QT tan répido como otros sitios
metastéticos.

o Los pacientes con CCP tratados con QT con irradiacion toracica o sin
esta, que hayan alcanzado una remision completa pueden ser
considerados parala administracion de RCP.

o Lamayoriatienen unarecurrenciadel cancer en €l cerebroy casi todos
mueren de la metastasis craneal. El riesgo de desarrollar metastasis del
sistema central nervioso puede ser reducido en més del 50% con la
adminigtracion de RCP en dosis de 2400 cGy.

o Lamayoriade los pacientes tienen anormalidades neuropsicol dgicas
presentes antes comenzar con la irradiacion craneal y no muestran un
empeoramiento de su estado neuroldgico 2 afios después del comienzo
de lairradiacion craneal.

- Opciones de tratamiento:

1. QT combinada con uno de los siguientes regimenes con RCP o sin este,
administrada a pacientes con respuesta completa: Los siguientes
regimenes producen resultados similares de supervivencia:

§ CAV: ciclofosfamida + doxorubicina + vincristina.
§ CAE: ciclofosfamida + doxorubicina + etopdsido.



§ EPo0EC: etoposido + cisplatino o carboplatino.
§ ICE: ifosfamida+ carboplatino + etoposido.
§ Cigplatino + irinotecan.

Entre otros regimenes que parecen producir resultados similares de
supervivencia, pero que han sido estudiados con menor amplitud o son de uso
menos comun, tenemos:

Ciclofosfamida + doxorubicina + etopdsido + vincristina
CEV: ciclofosfamida + etopdsido + vincristina
Farmaco Unico etopdsido.

§
§
§
§ PET: cisplatino + etopdsido + paclitaxel.

2. RT asditios de enfermedad metastasica que tienen una baja probabilidad

de recibir paliacion inmediata con QT, especial mente metastasis
cerebrales, epidurales y dsess.

Pacientes tratados anteriormente con QT estandar tienen unatasa de
respuesta més baja a nuevos f&rmacos que pacientes no tratados
anteriormente. Se ha sugerido se trate a los pacientes con enfermedad
extensa en estado médico estable con nuevos farmacos bajo evaluacion,
cambiando tempranamente a terapia estdndar de combinacion si no
responden a tratamiento. Entre los f&rmacos activos que estén siendo
evaluados estan el paclitaxel y e topotecan.

- Tumores neuroendocrinos del pulmén

(o]

Si la biopsia tumoral muestraun CCNP con rasgos neur oendocrinos o
un tumor neuroendocrino de células grandes, se tratara de acuerdo a
lo normado paralos CCNP.

Tanto al carcinoide tipico como a atipico en losestadios|, 11 y Il A
se les realizard lobectomiau otro tipo de reseccidn anatomica con
diseccion de los ganglios mediastinales. El carcinoide tipico en los
estadios| y Il solo se observara postoperatoriamente, en el estadio |11 A
y en la categoria 2 B (T 3 NO) s le gplicard RT postoperatoria. El
carcinoide atipico en estadio | se observaré postoperatoriamente, en el
estadio |l seaplicard RT postoperatoriay en el estadiolll Ay enla
categoriall B (T3NO), QT-RT.

Si carcinoidestipico o atipico en estadios |11 B, IV o tumores
irresecables se administrara terapia sistémica'y Octeotride si sintomas
del sindrome carcinoide.

Si la biopsiatumora muestra una combinacion de CCNPy CCP €
paciente se tratara de acuerdo a las normas parael CCNP.

- CCP recurrente

La supervivencia promedio esperada es de 2 a3 meses.

Pacientes que han respondido en un principio y han recaido 6 meses
después del tratamiento inicial tienen més probabilidad de responder ala
QT adicional.



o Losregimenes de QT que han mostrado actividad como tratamiento de

segunda linea incluyen etopdsido ora, etopdsido/cisplatino,

ciclofosfamida/doxorubicina/vincristina (CAV), lomustina/metotrexato,

paclitaxel y topotecan.

o Pacientes con lesiones obstructivas endobronquiales intrinsecas o con
compresion extrinseca causada por el tumor logran paliacion satisfactoria

con terapia endobronquia a base de rayos laser (solo paralesiones
endobronquiaes), con braguiterapia o con ambas.

o Insertar bgjo anestesialocal una férula de metal extendible via
broncoscopia en pacientes con obstruccion maligna de las vias
respiratorias.

o Pacientes con tumor intratorécico progresivo después de no responder a
la QT inicia pueden lograr respuestas significativas del tumor, paliacion

de sintomasy control local a corto plazo con RT de haz externo.

o Pacientes con recurrenciaen el sistema nervioso central pueden obtener

alivio de los sintomas con RT, con QT adicional o con ambas.
- Opciones de tratamiento:

1. RT pdiativa.

2. QT derescate, la cual puede proveer algin beneficio paliativo alos
pacientes previamente sensitivos a la quimioterapia estandar.

3. Paliativo local con tergpialaser endobronquial, implantes
endobronquiales, braguiterapia o una combinacién de los tres.

4. Ensayos clinicos con farmacosenfase | o fase Il.

4.3 Resumen de los esquemas de tratamiento basicos

CCNP CCP
ETAPA || TRATAMIENTO || ETAPA || TRATAMIENTO |
| | |[CIRUGIA * || | |[CIRUGIA+ QT RT) »* |
| I [[CIRUGIA * [| I |[CIRUGIA+ QT (RT) ** |
A CIRUGIA*+ RT (QT) A QT (RT) + (CIRUGIA en
RT y/o QT b CIRUGIA T3N1)
| Il B |RT y/o QT (CIRUGIA) || Il B [QT y/o RT |
WY QT Y/oRT, 6 WY QTy/oRT, 6
SINTOMATICO SINTOMATICO

NOTAS: * En los casos que no sea posible lacirugia se puede
aplicar RT y/o fototerapia segiin €l caso con intencion curativa.
No esta demostrado que 1aQT y/o RT adyuvantes mejoren
supervivenciaen etapas | y 11, pero pueden realizarse en el marco
de ensayos clinicos, en particular con nuevas drogas en
esquemas basados en platino.

* RT adicional si dudas sobre borde de seccion o ganglios
mediastinales.



** S se diagnostica antes de operar se prefiere taratmiento
neoadyuvante con QT.

Cuando un tratamiento se pone entre paréntesis significa que es opcional o se
anade en casos particulares.

o Quimioterapia (QT).

Esquemas de QT en CCNP

o] Compuestos de Platino (Cis-P, Carbo-P) mas Vinblastina o
Etoposide
o] Compuestos de Platino (Cis-P, Carbo-P) mas Taxanes (Paclitaxel,

Docetaxel), o Camptotecinas (Irinotecan, Topotecan), o0 Gemcitabina .

Esquemas de QT en CCP

Platino + Etopésido (PE)

Platino + Etoposido + Ifosfamida (ICE)
Etopésido (solo, como “tratamiento crénico”)
CFM + Adria + Platino (CAP)

CFM + Adria + Vincristina (CAV)

CFM + Adria + Etopésido (CAE)

O O0OO0O0O0Oo

En estudio esquemas con nuevas drogas: taxanes, Camptotecinas, Gemcitabina,
Vinorelbina, JM 216.

Quimioterapia (QT): Dosis

| Abreviatura I Drogas [| Dosis
VP 6 VEP Vinblastina 6 mg/ m2 EV dia 1
(sin o con etopodsido) Etopésido 800 mg/ m2 EV dias 1-2-3
Cisplatino 100 mg/ m2 EV dia 1
PE Cisplatino 100mg/m2 EV dia 1
Etopdsido 100-120mg/m2 EV dias 1-2-3
Pl Cisplatino 100mg/m2 EV dial
Ifosfamida 2g/m2 dias 1 al 5
PG Cisplatino 100mg/m2 EV dia 1
Gemcitabina 1250mg/m2 dias 1 al 8
PV Cisplatino 100mg/m2 EV dia 1
Vinorelbina 30mg/m2 semanal
CAV Ciclofosfamida 750 mg/m2 EV dia 1
(0 subst. Vincristina por Adriamicina 50 mg/m2 EV dia 1
Platino (CAP) o Etopdsido Vincristina 1mg/m2 EV dia 1
(CAE)
CAE Ciclofosfamida 750-1000mg/m2 EV dia 1
Adriamicina 50 mg/m2 EV dia 1
Etopdsido 1g/m2 EVdial
PP Paclitaxel 175 mg/m2 EV
(o Paclitaxel solo) Cisplatino 80 mg/m2 EV
(o Carboplatino)




Los ciclos se repiten cada 3 6 4 semanas. Larespuesta se evalliaal 2do y a 3er
ciclo. En casos en que la QT es adyuvante ala cirugia (etapas|, 11 6 11l A
operados) bastan 3 6 4 ciclos. Si 1aQT eséd tratamiento principal puede
continuarse hasta aplicar 4 6 6 ciclos.

4.3 Sarcoma primitivo del pulmén

Las mismas normas de exploracion preconizadas parael carcinoma
broncopulmonar son aplicables al sarcoma primitivo del pulmon.

Diagndstico. Solo es posible hacerlo a través de biopsia, practicada en la pieza
operatoria.

Tratamiento. Se aplicaratratamiento quirdrgico, siguiendo las normas
establecidas para el carcinoma broncdgono.

4.4 Procedimientos y detalles de técnicas trans y postoperatoria en la cirugia del
cancer de pulmon.

Laventilacion selectiva facilitala cirugia, acorta su tiempo y evita
iatrogenias y contaminacion (infecciones o hemorragias masivas).
La correccion delas ateraciones secundarias a la intubacion selectiva se
dirigen aoptimizar la ventilacion de forma que €l aumento del shunt, la
hipoxemia secundaria, la hipercapneay € aumento de la presién en la
via aérea no pongan al paciente en peligro.
Ningun agente anestésico esta contraindicado: puede emplearse anestesia
inhalatoria, balanceada, TIVA (anestesia intravenosatotal) o combinada.
L os halogenados permiten administrar FiO2 (fraccidn inspirada de O2)
elevadas, mitigan la hipereactividad bronquia y la recuperacion
postanestésica es rapida. La ketamina no afectalaVPH (vasoconstriccion
pulmonar hipdxica).
Ventilacion mecanica controlada por volumen o presion; VoT (volumen
tidalico o corriente) 10-12ml/kg; Fr (frecuenciarespiratoria) para
mantener pCO2 aceptable; R | : E (relacion inspiracién-espiracion) 1:3 ;
s ventilacion de un solo pulmon generalmente se utiliza FiO2 de 1.
Debe evitarse la sobrecarga liquida, no se reponen pérdidas del tercer
espacio; BHM positivo total < 20ml / kg en 24h.
Conjuntamente monitorizacion, pulsioximetria, capnografia, ECG, PVC,
control de diuresis, catéter intrarterial, SvO2 (saturacion venosa de O2),
catéter en arteria pulmonar si patologia cardiovascular.
El tipo de incision dependera del propdsito de la intervencion quirdrgica:
diagndstico o terapedtico (Incisiones posterolateral o medio laterales
seguin localizacion y extension del  tumor).
En resecciones pulmonares la anestesia de un pulmon (sonda
endotraqueal de doble luz) hace posible en pacientes en posicion lateral
recta con el brazo en angulo recto, incisiones mediolaterales:

§ Transaxilar, que desciende varias costillas por la pared lateral del

torax.



§ Mediolateral, paralelaalaquintacostillay que se extiende desde
algunos centimetros delante de la mitad del borde externo de la
escapula hasta € pliegue submamario; sin secciones musculares
se penetra al térax por e lecho de esta costilla que se reseca
previa desincercion del serrato.

No proceder ala exploracion de las lesiones hasta que el pulmén haya
sido totalmente liberado. Seccionar, con hemostasia cuidadosa, e
ligamento triangular del pulmon.

Laclave de ladiseccion y exposicion quirdrgica de los vasos pulmonares
es la abertura de su adventicia, especiamente en las arterias.

§ Notratar derodear el vaso que se diseca mientras no queden bien
visibles todas sus vertientes accesibles, en particular las laterales
(“reglade oro de Overholt™ ).

§ Exponer enlo posible unalongitud del vaso que sea al menos el
doble de su calibre colocando entonces dos ligaduras, una doble
central separadasde 1 a4 mmentresi y otraperiférica, dejando
del lado proximal, a seccionarlo, por lo menos 2/3 del vaso
aidado, 10 6 20 mm de las ligaduras proximales (capuchon de
seguridad).

§ En gruesos troncos vasculares de la doble ligadura proximal es
recomendable que laprimera sea de catgut grueso (ligadurade
presujecion) y la segunda preferiblemente por transfixion del
vaso con materia no absorbible.

§ Laligaduradelos vasos colaterales no debe ser apretada a
ras de su nacimiento dado el peligro de desgarro vascular.
§ Lasligaduras se cortaran largas, 5 a8 mm, después de que
a menos 4 nudos hayan garantizado la seguridad de la
ligadura
En canceres no periféricos si seccién bronquial cerca de la extension
tumoral realizar biopsia por congelacion de los bordes de seccion
aungue el bronguio parezca macroscopicamente normal.
Evitar mufiones bronquiales largos. Suturas bronquiales con suturadores
mecanicos 0 a puntos interrumpidos irreabsorbibles con aguja
atraumética separados entresi 364 mmy a3 mm del plano de seccién
(método de Sweet) o invaginado la membranosa en el arco cartilaginoso
que e cierra (método de Overholt), una vez comprobada su hermeticidad
recubrir la sutura con un colgajo de pleura (pleuralizacion), pericardio o
de todo un espacio intercostal con su paquete vasculonervioso .
L as lobectomias en etapas precoces con toma cisura pueden
complementarse con una reseccion atipicade la vecindad de otro |6bulo
0 bilobectomias en el pulmoén derecho y en ocasiones neumonectomiasi
latoma cisural afectalostres |6bulos. En estos casos latomade la cisura
en el pulmdn izquierdo obliga a la neumonectomia.

Estadiamiento ganglionar intraoperatorio : Cuidadosa exploraciony exéresis
de los ganglios linfaticos, hiliaresy pulmonares (N1) y mediastinales (N2)
aplicando alguno de los procederes més aceptados.



No realizado: Solo en toracotomias exploradorasy resecciones
incompletas. No se redliza la estadificacion intrao-peratoria, no se toman
biopsias de los ganglios pulmonares y mediastinicos ni se extirpan. Dado
que € pronostico vendra dado por laimposibilidad de realizar una
reseccion completa del tumor, el estado ganglionar pasa a un segundo
plano.

Biopsia: Extirpacion o toma de uno o varios ganglios pulmonares y
mediastinicos, sin intencidn de hacer un muestreo de todas las estaciones
ganglionares. Sus indicaciones son las toracotomias exploradoras y la
imposibilidad de reseccion completa del tumor. En estos casos
igualmente el estado ganglionar pasa a un segundo plano.

Muestreo: Extirpacion de ganglios de un cierto nimero preestablecido
de estaciones ganglionares pulmonares y mediastinicas segin
localizacion del tumor. Se recomienda que, entre | as estaciones
exploradas, se incluyan las paratragueales, subcarinal e hiliar; idealmente
incluir la exéresis de a menos una adenopatia de todas las estaciones
ganglionares del lado intervenido, desde las estaciones paratraqueales
superiores alas del ligamento pulmonar inferior. S positividad en el
estudio intraoperatorio, realizar diseccion gangionar sisemética.

§ Estacion ganglionar centinela: Algunas estaciones
ganglionares, en tumores de hasta 3 cm de diametro de
cualquier localizacion, sin afectacion N1, pueden dejarse
sin explorar s la estacioén mas frecuentemente afectada,
esté libre de metastasis. Esta es diferente para cada
localizacion lobar:

§ Lobulo superior derecho: la pretraqueal y
la paratraqueal inferior derecha

§ Lobulo medio: lapretraqued y la
subcarinal.

§ Lobulo inferior derecho: la subcarinal.

§ Lobulo superior izquierdo: la subadrticay
mediastinica anterior.

§ Lébuloinferior izquierdo, la subcarinal.

En estos casos s |a estacion ganglionar centinela es negativa en el estudio
intraoperatorio, puede evitarse lalinfadenectomiadel resto de las estaciones
ganglionares. Si positiva, realizar unadiseccion ganglionar sistemética.

§ Ganglio centinela: (en fase de estudio). Concepto
diferente a de estacion ganglionar centinela,
implica el marcaje intraoperatorio mediante la
inyeccion de una sustancia (colorantes,,
sustancias radiactivas 0 ambas) alrededor del
tumor, el ganglio centinela se identifica por €
cambio de color, el aumento de la actividad
radioisotopica medida con una sonda adecuada o
por ambos métodos. Su estudio
anatomopatol dgico deberia ser predictivo del
estado de los ganglios més distantes, si negativo



no seria necesaria la diseccion ganglionar

sistematica
Diseccién ganglionar sistemética (DGS): extirpacion de todos los
ganglios de todas las estaciones ganglionares del lado operado, de ser
posible en blogue con la grasa circundante con la intencién de no
lesionar vasos linféticos y evitar asi la diseminacion tumoral en el campo
operatorio. Sus indicaciones, cuando no se realiza en todos los casos
independientemente del estadio clinico, incluyen:

§ Pacientes con tumores de cualquier localizacion de
més de 3 cm de diametro.

§ Pacientes con tumores de hasta 3 cm de diametro
en los que se comprueba intraoperatoriamente que
hay afeccion de las estaciones N1.

§ Pacientes con tumores de hasta 3 cm de diametro
sin afeccién N1 comprobada intraoperatoriamente,
pero con afeccién en la estacion ganglionar
centinela correspondiente a la localizacion lobar
del tumor comprobada intraoperatoriamente.

§ Pacientes en quienes el estudio intraoperatorio de
los ganglios extirpados en un muestreo ganglionar
evidencia una afeccion N2.

Diseccion ganglionar extendida: (Excepcional: en evaluacion clinica en
casos muy seleccionados). Extirpacion de los ganglios pulmonares y
mediastinicos contralaterales, como complemento ala DGS del lado
operado en carcinomas broncogéni cos izquierdos con afeccién
ganglionar subcarinica o paratraqueal inferior y se redlizaria por
esternotomia media. En estos casos la diseccion ganglionar extendida
derecha por videotoracoscopia previa, evita la esternotomia media.
Ausencia de afectacion ganglionar: Para aceptarla se deben extirpar a
menos 6 ganglios hiliomediastinicos, de diferentes grupos ganglionares,
que deben ser negativos. El estudio anatomopatolégico comprendera,
para cualquier localizacion, todas las estaciones N1 (lobares, interlobares
e hiliares) y dependiendo de la localizacion tumoral:

§ Tumoresderechos: la extirpacion de ganglios de
las estaciones paratraqueal derecha superior e
inferior y subcarinica.

§ Tumoresizquierdos: extirpacion de ganglios
subcarinicos.

§ Tumoresdel I6bulo superior izquierdo: extirpacion
de ganglios subadrticos y mediastinicos anteriores.

§ Tumoresde l6bulosinferiores: extirpacion de
ganglios paraesofagicos y del ligamento pulmonar.

El estudio anatomopatol 6gico intraoperatorio no es necesario en todos y
cada uno de los ganglios que se van extirpando. Esta indicado en:

§ Aquellos casos enlos que el conocimiento del estado
ganglionar va a hacer cambiar el procedimiento
quirdrgico.

§ Especid atencion alosganglios interlobares en la
profundidad de la cisura interlobar a cada lado
(colector linfético de Borrie) alos que drenan



todos los16bulos del pulmdn correspondiente. Si
positivo en congelacion transoperatoria cambiar
estrategia quirdrgica de lobectomia para
neumonectomia si posible, o solo redlizar
lobectomia con exéresis ganglionar lo mas amplia
posible.

§ Enlosganglios intrapulmonares e hiliares en casos de
tumores pequefios, con lafinalidad de evitar la diseccion
ganglionar sistemética en caso de que fueran negativos.

El patdlogo debe disecar 10s ganglios incluidos en la pieza de lobectomia
y neumonectomiay estudiar los enviados por separado, que deben estar
identificados por territorios.

Si neumonectomia equilibrar al final presiones o dejar sonda de drenaje
toracico para controlar sangramientos.

En otros tipos de resecciones pulmonares colocar dos sondas gruesas de
drenaje multiperforadas exteriorizadas por labase del hemitorax y
dirigidas hacia el vértice pasando por delante y detras del hilio pulmonar.
Ambas sondas se conectaran a un drengje irreversible o aun sistema de
aspiracion negativa controlada a baja presion.

De ser posible extubacion precoz. Si intervenciones largas, resecciones
amplias, grandes pérdidas sanguineas o pacientes con funcion
respiratorialimitada, no tener prisa en extubar y realizar un destete
prudente en pocas horas.

Cuidados especiaes inmediatos en el Departamento de Recuperacién o
en Salade Tergpia Intensiva.

Postoperatoriamente posicion semifowler y dieta liquida segun
tolerancia. Monitorizacion estricta. Vigilancia de los drengjes.
Movilizacién precoz.

Control del dolor: administracién epidural de opiaceos, anestésicos
locales 0 ambos. AINES parenteraes y posteriormente oral como
complemento de agentes epidurales o como Unicos anal gésicos después
de 48-72h. Andgesia preventiva.

Fisioterapia respiratoria sobre todo espirometria incentivada con
inspiraciones forzadas.

Profilaxis del tromboembolismo pulmonar.

TUMORES BENIGNOS DEL PULMON

1. Diagnéstico. Los tumores benignos se consideraran malignos hasta tanto el
examen anatomopatol 6gico demuestre lo contrario.
2. Tratamiento:

Quirurgico.

Si en el acto quirdrgico se sospecha que lalesion es henigna se
practicara lobectomia o reseccién segmentaria, haciendo cortes por
congelacién en la pieza extirpada. Nunca se practicara enucleacion del
tumor o toma de fragmentos de éste.



1 Profesor Titular de Cirugia (Consultante), Facultad de Ciencias Médicas Salvador
Allende, Especialista de Il Grado en Cirugia General. Miembro del Grupo Nacional de
Cirugia.



