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RESUMEN

Se presenta una revision de la literatura medica sobre el tema y el estado
actua del manegjo del nédulo pulmonar solitario. Se exponen las causas
principales, diagnéstico, manejo y resultados de los estudios mas recientes.
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DEFINICION DEL PROBLEMA

Se designa con el nombre de nddulo pulmonar solitario (NPS) a una imagen radioldgica de
aumento de densidad, en general esférica, de bordes bien delimitados rodeada de aire
pulmonar, aunque puede estar en contacto con lapleuravisceral. Lalesion no debe estar
asociada con atelectasia 0 adenopatias. En las diversas series publicadas, €l diametro del
nodulo variaentre 1 y 6 cm, pero no existe consenso acerca del limite superior de este.
Puesto que un nédulo mayor de 3 cm tiene una elevada posibilidad de ser un carcinomade
pulmén y que ese didmetro coincide con la linea de corte que define lalesién T1, algunos
autores proponen gue lesiones mayores de 3 cm no deben incluirse en esta categoria.>*

Los NPS se encuentran en 1 a 2 de cada 1 000 radiografias del térax.c” La mayoria son
hallados en una radiografia de rutina practicada en individuos asintoméaticos.

Los pacientes con NPS son usualmente asintométicos; sin embargo, el NPS representa un
desafio para el paciente y el médico.>® El ser detectado de forma incidental o durante un
estudio radiolégico de ruting, da lugar avarias preguntas:. ¢es un nddulo benigno o
maligno?, ¢debe ser observado o investigado?, ¢debe ser resecado quirdrgicamente?



POSIBLES CAUSAS

Un NPS puede ser secundario a un sinnimero de diagnésticos diferenciales. Sin embargo,
mas de 95 % son neoplasias, probablemente primarias en su mayoria, granulomas
infecciosos o lesiones benignas, como es el caso de los hamartomas.s*

La etiologia mas frecuente de los NPS benignos son los granulomas secundarios a las
afecciones inflamatorias infecciosas antes mencionadas, a cuya lista deben sumarse los
abscesos pulmonares, neumonitis, neumonia redondeada y los quistes hidatidicos.? Hasta
60 % de los NPS son benignos y esta incidencia aumenta notablemente en areas endémicas
para determinadas infecciones fundamentalmente flngicas y tuberculosis, y puede llegar a
representar 90 a 95 % de todos los nédulos diagnosticados. Sin embargo, estos podrian ser
un estadio temprano del cancer de pulmon.*

El cancer esla segunda causa de NPS. Entre los canceres el carcinoma broncogeno es el
mas frecuente, y puede ser la primera causa en paises como Espafia, donde representa 44 %
de todos los NPS. El 25 % de los carcinomas broncdgenos comienza como NPS; ademas,
todos los tipos histoldgicos de cancer pulmonar pueden presentarse como tal, aunque esta
forma de presentacion se asocia con mayor frecuencia a los adenocarcinomas.>*>

El cancer pulmonar es la principal causa de muerte por cancer en todo €l mundo y

anual mente acumula mas defunciones que los canceres de mama, colon y prostata
combinados. Las tasas de supervivencia para el cancer de pulmon contindian siendo
desalentadoramente bajas y son de 14 % alos 5 afios. El cancer de pulmén en estadio
temprano, cuando el tumor tiene un diametro menor de 3 cm, puede alcanzar una
supervivenciaalos 5 afios de la reseccidon de 70 a 80 %. Por tanto, el diagndstico y manejo
répido de las formas incipientes del cancer del pulmén, cuando se manifiesta como un NPS,
podria ser la Unica posibilidad de cura.

Ademas de las patologias anteriormente mencionadas existen numerosas afecciones mas o
menos frecuentes, de distribucion geografica variable, que pueden originar un NPS. Estas
Se mencionan a continuacion:

Tabla. Causas mas frecuentes de nddul os pulmonares solitarios

| Causas benignas I Causas malignas
Granulomas (TB, Brucelosis) Carcinomas broncégenos:
Hamartomas
Neumonia redondeada . Epidermoide
Abscesos pulmonares . Adenocarcinoma

Quistes broncogénicos y secuestros
Atelectasias e infartos pulmonares
Lipomas, fibromas y adenomas

Infecciones flngicas i ]
Hidatidosis Metastasis:
Sarcoidosis y amiloidosis
Granulomatosis de Wegener - Tiroides

De células grandes
De células pequefas




Nédulos reumatoides - Tumores de cabezay cuello
Malformaciones arteriovenosas - Mama, tracto gastrointestinal, rifién,
ovario, sarcomas y melanomas
Sarcoma pulmonar
Linfoma
Carcinoides

A laluz de estos argumentos se deduce que la mayor distincidén que debe hacerse es entre
unalesion inflamatoria 'y una neopléasica. La probabilidad de que un NPS sea benigno o
maligno depende de muchos factores clinicos y radiograficos, por tanto se sobreentiende
gue estos dos elementos constituyen el abecé del diagnostico y manejo.

EVALUACION INICIAL

Laevauacion clinicainicial debe ser practicada con una historia clinicay un examen fisico
completos que incluyan: edad, historia de fumador, exposicidn a carcindgenos, residenciao
vigjes a areas endémicas de micosis y tuberculosis, historia de enfermedad maligna previay
enfermedad pulmonar previa.

En pacientes menores de 35 afios, con un NPS no calcificado o indeterminado y sin otros
factores de riesgo (historia de fumador o enfermedad maligna previa), la probabilidad de
malignidad es menor de 1 %.***" La probabilidad de malignidad aumenta con la edad: en
hombres mayores de 50 afios, 65 % de los nddulos no calcificados resecados resultan ser
malignos.***> Ademas de la edad, la historia de fumador es un poderoso factor de riesgo
parala malignidad: la probabilidad de malignidad de un NPS aumenta con el nimero de
cigarrillos fumados y con los afios de habito tabaquico.>

Asimismo, la historia de una enfermedad maligna previa conocida en un paciente con NPS
hace probable que el NPS sea metastasis en 50 a 70 % de los casos. No obstante, solo 4 %
de los NPS son lesiones metastasicas y menos de 0,4 % de los pacientes con NPS tienen
metastasis en que el tumor de origen es asintomatico.* Cuando no hay enfermedad maligna
previa, la posibilidad que un NPS sea maligno es menor de 3 %.3

El examen fisico de un paciente con NPS, en la mayoria de los casos, no aporta datos
significativos. Un elevado porcentaje de estos serd encontrado en exdmenes radiograficos
practicados de rutina o por alguna causa clinica no relacionada, por lo que es
imprescindible buscar exdmenes radiogréaficos previos.*

ESTUDIOS IMAGINOLOGICOS

Si el NPS es detectado inicialmente en unaradiografia de torax, es preciso determinar si la
lesién es pulmonar o extrapulmonar. En este Ultimo caso las radiografias laterales,



fluoroscopias y latomografia axial computarizada (TAC) podrian ayudarnos a confirmar la
localizacion del nédulo. Aunque los nddulos de 5 mm de diametro son visualizados
ocasionalmente en las radiografias del torax, se detectan con mayor frecuencialos de 8 a
10 mm.2

La cuestion mas importante es si la malignidad es improbable o imposible 0 s debe
tomarse en cuenta seriamente esta posibilidad. La radiografia de térax puede proveer
informacidn con respecto al tamarfio, forma, cavitacién, ritmo de crecimiento y signos de
calcificacion. Todos estos rasgos radiol 6gicos pueden ayudarnos a determinar la naturaleza
benigna o maligna del NPS, sin embargo, ninguno es compl etamente especifico en el
diagnéstico del carcinoma pulmonar.>

La falta de crecimiento en un NPS durante 2 afios y la presencia de calcificaciones son
fuertes indicadores de benignidad, aunque no son absolutos.>”¢ Las radiografias seriadas
facilitan la determinacién del ritmo de crecimiento de un nédulo. El ritmo de crecimiento
esta determinado por el tiempo que toma el nédulo para duplicar su volumen. Debido aque
estas observaciones se realizan mediante radiografias simples sobre vistas bidimensionales,
un aumento de 26 % en el diametro corresponde a una duplicacion del volumen.2 El
carcinoma broncogeno tiene un tiempo de duplicacién que oscilaentre 1y 18 meses
(promedio 4 a 8 meses). Aungue tiempos de duplicacion menores de 1 mesy mayores de
18 meses hacen improbable el diagnéstico de carcinoma broncogeno, este criterio no es
totalmente excluyente. Duplicaciones de menos de un mes sugieren infecciones,
duplicaciones de mas de 18 meses sugieren procesos benignos tales como granuloma,
hamartoma, carcinoide bronquial y atelectasia redondeada. Los ndédulos que permanecen
invariables por un periodo de 2 afios 0 méas generalmente son benignos, pero a pesar de
estos criterios podria indicarse un seguimiento.s>+2

La mayoria de los autores acepta que la posibilidad de que un NPS resulte maligno aumenta
en relacion con su diametro. En nddulos mayores de 3 cm la probabilidad llega a ser de

93 %. Sin embargo, lesiones menores de 2 cm no excluyen la malignidad. Por debajo de
este diametro, 42 % de los nédulos resultan ser malignos. El 15 % de los nédulos malignos
miden menos de 1 cm.2s

Si bien un nédulo bien definido de tamafio pequefio, que es claramente visible en una
radiografia de térax, podria ser una lesidn benigna calcificada, la mayoria de las lesiones
mas pequefias son probablemente estadios tempranos de un carcinoma broncdgeno. Es muy
probable que las lesiones mayores de 4 cm de diametro sean carcinomas broncdgenos,
aunque la gama de diagnosticos diferencial es incluye abscesos de pulmén, granulomatosis
de Wegener, linfoma, neumonia redondeada, atelectasiaredondeada y quistes
hidatidicos.?2

Laformadel nddulo generalmente no es muy Util para determinar la causa,
independientemente de que unos pocos model os especificos podrian sugerir un diagnostico
subyacente. Los bordes muy irregulares o una corona radiada (numerosas hebras irradiando
en €l tgido pulmonar circundante) podrian sugerir que se trata de un carcinoma
broncdgeno. Una imagen bien definida, suave, con margenes regulares podria ser una



lesion benigna o metastasica, mientras que cualquier lobulacion o muesca sefiala hacia el
carcinoma broncogeno.>#"2

Las radiografias simples pueden mostrar calcificaciones, las cuales a menudo indican que la
lesion es benigna—Ila TAC eslatécnica més sensitiva parala deteccion de las
calcificaciones.? Lacalcificacion en un NPS puede presentar varios aspectos: difusa,

central, lamelar, excéntrica o en palomitas de maiz. Todos ellos podrian apuntar a una
causa benigna. Las calcificaciones en palomitas de maiz son especificas del hamartoma. La
calcificacion excéntricaen un NPS tiene un significado indeterminado, ya que puede
deberse tanto a una lesién benigna como a unamaligna.

Otros rasgos radiol 6gicos que podrian ayudar a determinar si el nédulo es benigno o
maligno son: a) la presencia de broncograma aéreo en el interior del NPS que hacen
improbable el diagndstico de carcinoma broncégeno o metastasis, aunque estas iméagenes
pueden observarse en el carcinoma broncoalveolar o linfoma; b) lainvasion del tejido 6seo
adyacente es patognomoénica del carcinoma broncogeno, ¢) la cavitacion con paredes
delgadas y regulares podria guardar relacion con un absceso de pulmoén o unalesiéon
benigna, mientras gque las cavitaciones de paredes gruesas pueden insinuar una lesion
maligna subyacente.z>2"2

Laradiologia simple aporta informacién Util de la densidad, conformacion y tasa de
crecimiento del nddulo; sin embargo, latipificacion precisa de estas lesiones en la
radiografia convencional es limitada. Estas caracteristicas se definen mejor por medio de la
TAC.

LaTAC de térax tiene muchas ventajas sobre la radiografia simple de térax. Estas ventgjas
incluyen mejor resolucién de los nddulos y la deteccidn de lesiones tan pequefias como de 3
0 4 mm. Las imégenes tomogréficas también nos permiten una mejor caracterizacion de los
rasgos morfoldgicos de diversas lesiones. Los nédulos mlltiples y regiones del térax que
son de dificil acceso con las radiografias simples son mejor visualizadas en las imagenes de
laTAC.>

Mediante la TAC es posible cuantificar €l realce con contraste. Nédulos con un realce
menor de 15 unidades Hounsfield (UH) tienen el 99 % de probabilidades de ser benignos,
mientras que valores mayores indican una probabilidad de malignidad del 58 %. Los
granulomas activos u otras lesiones infecciosas también pueden mostrar realce lo cual
limita el uso de estatécnica. Sin embargo la ausencia de realce o valores menores de 15 a
20 UH tienen un valor predictivo de 95 % paralas lesiones benignas. Estos estudios tienen
limitaciones en la evaluacion de nddulos menores de 8 mm, lesiones cavitadas o nodulos
con necrosis en su interior; algunos estudios prospectivos le atribuye baja sensibilidad y
especificidad. La combinacion de la densitometria con otros rasgos clinicos y radiolégicos
podria proveer informacion util.»

Otros hallazgos tomogréficos sugestivos de una lesidén benigna son: la presencia de grasa
dentro de un nédulo, especifico de los hamartomas. También ayuda a distinguir un absceso
de un empiema, particularmente cuando existe una cavidad en €l interior delalesion.> El
signo del halo tomogréfico (p. €., una atenuacion como vidrio sucio alrededor de un nédulo



en unaimagen de TAC) la mayoria de las veces indica una infeccién causada por alguna
cepainvasivadel género Aspergillus. Otras lesiones menos probables serian: tuberculosis,
infeccion por citomegalovirus o infecciones por herpes simple.

Latomografia por emision de positrones (PET) ha demostrado una especificidad y
sensibilidad altas en la captacion de 2-fltor-18-fluoro-2-deoxi-D-glucosa por parte de
lesiones malignas, con una sensibilidad de 95 %, una especificidad de 80 %, un valor
predictivo positivo de 90 % y un valor predictivo negativo de 89 %.*** Esto significa una
razon de probabilidad (likelihood ratio) positiva de 4,36 y negativa de 0,04.* Latécnica
esta exenta de complicaciones, pero las lesiones inflamatorias agudas pueden ocasionar
falsos positivos. En pacientes con cancer de pulmoén mejora la estadificacion cuando se
asociacon laTAC, especialmente en la afectacion ganglionar, y ademéas aumentala
identificacion de enfermedad en estadio |V no detectada.*>

Cuando sea posible disponer de radiofarmacos mas especificos y se corrijan las
limitaciones citadas, con toda probabilidad sera unatécnica no invasiva determinante para
el diagndstico y la estadificacion de las enfermedades malignas.® Aun asi, la PET es €
método més preciso en laactualidad, pero tiene un elevado costo y su aplicacion esta
limitada por el escaso nimero de centros con medios pararedizarla.?

La gammagrafia con Tc99mposee una sensibilidad de 96 % y una especificidad de 73 %
parala deteccion de malignidad de un NPS.** La gammagrafia con P-829 podria
proporcionar mejores resultados incluso que la PET.*2 Egtas investigaciones son
prometedoras, pero es preciso acumular mayor experiencia para establecer su verdadero
alcance en el futuro.>?

Después de practicada latomografia axial computadorizada, 20 a 25 % de los nddulos que
estaban clasificados como indeterminados resultan con alta probabilidad de benignidad por
los patrones antes mencionados. Los casos aun indeterminados seran entonces sometidos a
procederes invasivos.*

¢BIOPSIA O RESECCION?

La citologia de esputo y la broncoscopia tienen poca rentabilidad y actualmente su papel en
el diagndstico del NPS es cuestionable, ya que su rendimiento diagnéstico se sitta entre 10
y 78 %. S6lo 10 a 15 % de los nddulos malignos presentan citologia positiva y tienen una
tasa de fal sos negativos que puede alcanzar 80 %.:3?2

Labiopsia de un NPS puede ser realizada por via broncoscdpica o por puncién de
aspiracion con aguja fina (PAAF) transtorécica. La biopsiatransbronquial (BTB) posee una
sensibilidad diagndstica para malignidad de 40 a 68 % y 41 % para benignidad.>>* Es Util
cuando la lesiones son endobronquiales o cerca de la via aérea principal. LaBTB también
puede usarse para obtener muestras de los ganglios mediastinicos.

La PAAF tiene una precision de 90 a 95 % paralesiones de 2 cm 0 mas de didmetro, si bien
en lesiones de menor didmetro €l diagndstico es menos preciso (de 60 a 80 %). Ademas su



efectividad en el diagnostico especifico de las lesiones benignas suele oscilar alrededor de
70 %; por tanto la mayoria de las |esiones quedan sin diagnéstico.>*

La cirugia videotoracoscépica (CVT) ha introducido grandes expectativas en el abordaje
diagnostico del NPS.* Lareseccidon-biopsia de lalesion tiene la ventaja, frente a otros
métodos diagndsticos menos invasivos, de que la sensibilidad y la especificidad son
practicamente de 100 %. Latécnica esta exenta de mortalidad y tiene escasa morbilidad. La
estancia hospitalariase sittaentre 2 y 5 dias.™

La toracotomia diagndstica posee el mismo rendimiento que laCVT, con una mortalidad
similar.> Sin embargo, aun con el empleo de toracotomias limitadas, la morbilidad y la
estancia hospitalaria aumentan en relacion con laCVT. La Unica ventaja estribaen la
posibilidad de realizar resecciones mayores acompafiadas de linfadenectomia en el caso de
confirmacion de malignidad del NPS en el estudio intraoperatorio.»»

¢ QUE HACER?

Una vez realizada la evaluacion inicial y los estudios imaginoldgicos, los pacientes seran
incluidos en unade las siguientes categorias:

Nédulo benigno por criterios clinicos e imaginoldgicos. A estos casos se sugiere
realizarle seguimiento clinico y radiografico: ler. afio trimestral, 2do. afio semestral,
anual hasta el 5to. afo.

Nédulo maligno por criterios clinicos e imaginologicos. A estos casos se sugiere
someterlos a cirugia. Segun lalocalizacion y el estadio del tumor podra escogerse
entrelaCVT y latoracotomia clasica.

Nédulo indeterminado por criterios clinicos e imaginolgicos. A estos casos se
sugiere realizarle CVT con biopsiatransoperatoria. Seguin el resultado, la
localizacion y el estadio del tumor se realizara lareseccion por esaviao se
convertird a toracotomia clasica

Lafigura muestra el algoritmo que aconsejamos para el manegjo del NPS.
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Figura. Algoritmo para el manejo de un nédulo pulmonar solitario.

TAC: Tomografiaaxial computarizada; TEP: Tomografia con emision de
positrones, BTB: Biopsia transbroncoscopica; PAAF. Puncidn de aspiracion
con aguja fina.



Conclusiones

La problematica que genera el NPS radica en €l hecho de que en los pacientes fumadores y
mayores de 35 afios la proporcion de malignidad en nddulos diagnosticados previamente
como indeterminados por técnicas no invasivas, 0 minimamente invasivas, puede llegar a
68 %.

Por otro lado, 20 a 30 % de todos los carcinomas de pulmon se presentan como NPS. Del
mismo modo, 40 a 50 % de los NPS identificados radiol6gicamente son lesiones malignas;
la mayor parte, carcinomas primitivos de pulmén. Por tanto, mientras no se demuestre lo
contrario, resulta aconsejable considerar maligno todo NPS.

SUMMARY

A medical literature review on this topic and the present management of the solitary
pulmonary node were presented. The main causes, diagnosis, management and results of
the most recent studies were set forth.

Key words: solitary pulmonary node, diagnosis, lung cancer.
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