7 SCIMED | Revista Cubana de Cirugia. 2023;62(2):e1487

Acrticulo original

Linfadenectomia mediastinal por muestreo vs. linfadenectomia completa
en el cAncer pulmonar
Sampling Mediastinal Lymphadenectomy versus Complete Lymphadenectomy

in Lung Cancer

Orlando Silvio Rodriguez Martinez!" https://orcid.org/0000-0002-4365-9118
Miguel Emilio Garcia Rodriguez! https://orcid.org/0000-0002-6298-3554
Orestes Noel Mederos Curbelo! https://orcid.org/0000-0001-5524-1811
Miguel Alexander Concepcion Lopez? https://orcid.org/0000-0003-4132-9657
Sandra Moreno Perera’ https://orcid.org/0000-0002-4918-3173

Evelio Ortega Abstengo® https://orcid.org/0000-0002-3581-7534

lUniversidad de Ciencias Médicas de Sancti Spiritus, Hospital Universitario Camilo

Cienfuegos. Sancti Spiritus, Cuba.

*Autor para la correspondencia: orlandito.ssp@infomed.sld.cu

RESUMEN

Introduccion: ElI muestreo y la linfadenectomia completa son técnicas de acceso al
mediastino. Su evaluacion permite definir la conducta en el enfermo con céncer del pulmén.
Objetivo: Determinar los resultados de supervivencia en los enfermos con lesiones
resecables por cancer de pulmén con linfadenectomia completa o linfadenectomia por
muestreo.

Metodos: Se realizd un estudio longitudinal tipo serie de casos en 118 pacientes con lesiones
resecables de cancer de pulmdn de células no pequefias. El total de pacientes se subdividieron
en dos grupos. A los 73 enfermos pertenecientes al grupo A se les realizé linfadenectomia
por muestreo (1996-2010), mientras que a los 45 del grupo B se les realizo linfadenectomia

completa (2011-2019). Se analizaron las complicaciones y la supervivencia a los cinco afios.

(CI) ev-ne | Esta obra estd bajo una licencia: https://creativecomons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es ES


https://orcid.org/0000-0002-4365-9118
https://orcid.org/0000-0002-6298-3554
https://orcid.org/0000-0001-5524-1811
https://orcid.org/0000-0003-4132-9657
https://orcid.org/0000-0002-4918-3173
https://orcid.org/
mailto:orlandito.ssp@infomed.sld.cu

€CIMED Revista Cubana de Cirugia. 2023:62(2):e1487

, EDITORIAL CIENCIAS MEDICAS

Resultados: Se resecaron mayor cantidad de ganglios por paciente y por regiones en la
linfadenectomia completa, con una supervivencia de 50,6 %, superior al 39,7 % obtenido en
el grupo donde se realizd un muestreo. No se recogieron complicaciones inherentes a las
técnicas quirurgicas.

Conclusiones: Los pacientes operados con reseccion y linfadenectomia completa tuvieron
mayor sobrevida que los intervenidos mediante reseccion y linfadenectomia por muestreo.

Palabras clave: cancer de pulmon; linfadenectomia mediastinal; supervivencia.

ABSTRACT

Introduction: Sampling or complete lymphadenectomy are techniques for accessing the
mediastinum. Their assessment allows to define the approach in patients with lung cancer.
Objective: To determine survival outcomes in ill patients with resectable lesions due to lung
cancer after complete or sampling lymphadenectomies.

Methods: A longitudinal case series study was performed in 118 patients with resectable
lesions of nonsmall-cell lung cancer. All the patients were divided into two groups. The 73
ill patients from group A underwent sampling lymphadenectomy (1996-2010), while the 45
patients from group B underwent complete lymphadenectomy (2011-2019). Complications
and five-year survival were analyzed.

Results: A higher amount of nodes were resected per patient and per region in complete
lymphadenectomy, with a survival of 50.6 %, higher than the 39.7 % corresponding to the
sampling group. No complications inherent to the surgical techniques were collected.
Conclusions: Patients operated on by resection and complete lymphadenectomy had higher
survival figures than those operated on by resection and sampling lymphadenectomy.

Keywords: lung cancer; mediastinal lymphadenectomy; survival.
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Introduccion

El cancer de pulmon (CP) se ha incrementado en las ultimas décadas debido al aumento del
consumo del tabaco.!) En 2018, en ambos sexos, la incidencia alcanz6 2 100 000 nuevos
diagnosticos con 1 800 000 millones de mortalidad.” En Cuba, en el 2017 fue la tercera
localizacion en frecuencia, para cancer. En el afio 2019 fue la principal causa de mortalidad
en hombres y mujeres con tasas de 61,6 y 38,1 por 100 000 habitantes.® El sistema TNM y
la clasificacion histoldgica permiten informar la enfermedad N2 y las estaciones afectadas.®
Los tipos de linfoadenectomia mediastinal son:®

Muestreo o muestreo al azar: Resecar algunos ganglios del mediastino al azar, los

cuales sean palpables o visibles.

e Muestreo sistemético (SS): Se resecan ganglios (no todos) en los diferentes grupos
relacionados con la anatomia del tumor.

e Diseccidn de nodulos linfaticos mediastinales (MLND) completa: Incluye todos los
grupos ganglionares ipsolaterales o del lado pulmonar afectado.

¢ MLND extendida: Reseca los ganglios cervicales y mediastinicos bilateral.

e Diseccion sistematica de nddulos linfaticos lébulo especifico: Reseca todos los
nodulos linféticos basado en la localizacion anatomica del tumor.

e Diseccion sistematica nodular: Combinacion de diseccion de nodulos linfaticos

intrapulmonares, hiliares y mediastinicos, esta tltima con SS.®

La extension Optima de la reseccion ganglionar estd por determinar. Un metaanalisis
concluyd que la diseccion ganglionar sistematica frente al muestreo ganglionar se asocia a
una mejor supervivencia,® de existir una estadificacion precisa,”’ lo que muestra diferencias
en las complicaciones con las distintas técnicas.® Se plantea que la diseccion selectiva tiene
menor morbilidad.”® En algunos estudios la evaluacion ganglionar en mediastino y region
broncopulmonar no se realiza de forma sistematica,®% lo que varia la cantidad de ganglios
a resecar.11213 Se realizd esta investigacion con el objetivo de determinar los resultados de
supervivencia en los enfermos con lesiones resecables por cancer de pulmén con

linfadenectomia completa o linfadenectomia por muestreo.
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Métodos

Estudio prospectivo tipo serie de casos realizado en el Hospital Provincial General Camilo
Cienfuegos de Sancti Spiritus entre 1996-2019, incluy6 118 pacientes con cancer de pulmon
de células no pequefias con lesiones resecables en estadios I, 11 y IlIA, con funcién
respiratoria y cardiovascular adecuada, 73 con una linfadenectomia por muestro (Grupo A)
y 45 con linfadenectomia completa (Grupo B). El periodo de seguimiento en el grupo A fue
15 afios (1996-2010) y en grupo B, 10 afios (2011-2019).

Se utilizé la clasificacion TNM seis vigente hasta el 2010. En el grupo A se utilizé un
subgrupo de 21 enfermos para analizar los ganglios resecados, en el resto no se cuantifico en
el informe de patologia. En el grupo B, con linfadenectomia completa, se inform¢é en los 45
enfermos. En la edad se utiliz6 la media y la desviacion estdndar. Para identificar la
asociacion entre el tamafio del tumor, ganglios resecados y positividad se emplearon tablas
de contingencia. Se calcul6 el riesgo relativo (RR) y su intervalo de confianza (I1C) del 95 %.
Se utilizo el estadigrafo de Kaplan Meier con la supervivencia media y su intervalo de
confianza al 95 %. Se aplicd la prueba de significacion de Tarone (p < 0,05).

Resultados

La edad media en el grupo A fue de 59,01 con desviacion estandar de 10,48 y en el grupo B
fue 59,11 con desviacion estandar de 9,46. Predominaron las edades cerca o mayor de 60
afios: en el grupo A los hombres fueron 51 (69,86 %) y las mujeres 22 (30,13 %), mientras
que en el B, 31 (68,8 %) fueron hombres y mujeres 14 (31,1 %). La variedad histologica mas
frecuente en el A fue el carcinoma epidermoide con 34 pacientes (46,57 %) y en el B el
adenocarcinoma, con 24 (53,3 %).

La region anatomica mas afectada en el grupo A fue el l6bulo superior en 46 (63,01 %)
enfermos, seguido por el 16bulo medio con 10 (13,69 %), 15 (20,54 %) en Iébulo inferior y
2 (2,73 %) en el hilio pulmonar. En el B, en 28 (62,2 %) la lesion fue en l6bulo superior, 2
(4,4 %) en l6bulo medio, 10 (22,2 %) en Iébulo inferior y 5 (11,1 %) en hilio pulmonar.
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Segun la clasificacion TNM, en el grupo A, 7 (9,58 %) estaban en el estadio 1A, 1 (1,36 %)
en 1A, 23 (31,50 %) en IB, 25 (34,24 %) en 11B, 14 (19,17 %) en I11A, 1 (1,36 %) en 11IB y
2 (2,73 %) en estadio IV. En el grupo B, 5 (11,1 %) estaban en 1A, 3 (6,6 %) en 1A, 11(24,4
%) en IB, 12 (26,6 %) en 1IB, y 14 en IlIA (31,3 %). La técnica mas realizada fue la
lobectomia, en el grupo A 41(49,39 %) seguida por la neumonectomia 22 (26,50 %), la
bilobectomia 9 (10,84 %) y una reseccion atipica, mientras que en el grupo B se realizaron
34 (75,5 %) lobectomias, 2 (4,4 %) bilobectomias y 9 (20 %) neumonectomias.

De los 118 pacientes, 97 (82,2 %) tenian tumores mayores de 3 cm de diametro y 21 (17,7
%) de hasta tres cm. En el grupo A se resecaron ganglios en 55 pacientes, 49 (89,1 %) tenian
tumores mayores de 3 cm y seis (10,9 %) menores de 3 cm, no se resecaron ganglios en 18
pacientes, 13 (72,2 %) con tumores mayores de tres cm y 5 (27,8 %) con tumores menores
de 3 cm. En el grupo B fueron resecados los ganglios en los 45 enfermos, en 35 (77,7 %)

presentaban tumores mayores de 3 cmy 10 (22,2 %) con tumores menores de 3 cm (tabla 1).

Tabla 1- Ganglios resecados segun el tamafio del tumor en ambos grupos

Ganglios Mayor de 3 cm Menor de 3 cm Total
Grupos
resecados ne % ne % ne %
A 49 89,1 6 10,9 55 100
Si
B 35 77 10 22,2 45 100
No A 13 72,2 5 27,8 18 100
Total 97 82,2 21 17,7 118 100

En el grupo A se resecaron ganglios en 55 pacientes, 22 (40 %) fueron positivos de
malignidad y 33 (60 %) negativos. En el grupo B, de los 46 pacientes, 28 (62,2 %) fueron
positivos y 17 (37,7 %) negativos. El riesgo relativo (RR) fue 1,55 y el intervalo de confianza
(IC), de 95 % entre 1,04-2,31 (tabla 2).

Tabla 2- Pacientes con ganglios resecados positivos en ambos grupos

Positivo Grupo A (n = 55) Grupo B (n = 45) RR IC 95 %
S 22 (40) 28 (62,2) 1,55 1,04-2,31
No 33 (60) 17 (37.8)
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En el grupo A en 20 (95,2 %) casos se resecaron menos de seis ganglios y en 1 (4,7 %) mas
de seis. En el grupo B, se resecaron més de 6 ganglios en todos los casos, 21 veces superior
a la frecuencia del grupo A. El riesgo relativo (RR) fue de 21 y el intervalo de confianza (1C)
de 95 % fue entre 3,01-142,21 (tabla 3).

Tabla 3- Ganglios resecados por paciente para ambos grupos

Ganglios resecados Grupo A (n=73) Grupo B (n = 45) RR IC 95 %
>6 1(4,7) 45 (100) 21 3,01-142,21
<=6 20 (95,2)

En el grupo A se resecaron en mediastino en 34 (46,5 %) pacientes y en hilio y pulmon 46
(63 %). En el B, en el 100 % se resecaron ganglios en mediastino y en 43 (95,5 %) en hilio
y pulmon; en este grupo la media fue 10 y en mediastino fue de 8 ganglios. El RR calculado
para mediastino fue de 2,14 IC 95 % de 1,67- 2,74. En hilio y pulmon el RR de 1,51 IC 95
% de 1,25-1,82.

Las complicaciones postoperatorias no se describieron por pacientes, en algunos casos se
presenté mas de una. En el grupo A, las mas frecuentes fueron la atelectasia, la arritmia y la
neumopatia inflamatoria, lo que causo el fallecimiento de seis enfermos. En el B, las mas
frecuentes fueron la arritmia y la neumopatia inflamatoria, lo que provocé la muerte de un

enfermo por trastornos de la contractilidad cardiaca (tabla 4).

Tabla 4- Complicaciones posoperatorias y pacientes fallecidos

NuUmero Fallecidos

Complicaciones posoperatorias
A B A B
Atelectasia 4 1 1 -
Arritmias 3 3 0 -
Neumopatia inflamatoria 2 2 1 -
Choque posoperatorio 2 - 1 -
Tromboembolismo pulmonar 1 - 1 -
Hemélisis postransfusion 1 - 1 -
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Rotura traqueal por intubacién 1 - 1 -
Fistula bronquial 1 1 - -
Empiema 1 - - -
Absceso pulmonar 1 - - -
Distrés respiratorio 1 - - R
Edema agudo de pulmén - 1 - -
Trastorno contractilidad cardiaca - 1 - 1

La curva de supervivencia a los cinco afios mostré un 39,7 % en el grupo de muestreo y 50,6
% en la linfoadenectomia completa. La media en meses fue de 31,79 con IC 95 % de 26,1-
37,48 para el muestreo y 41,19 con IC 95 % de 34,70-47,69 con la completa. El test Tarone
(4,13-P: 0,04) inform6 una diferencia significativa entre las curvas de supervivencias (p <
0,05) (fig.).
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Fig.- Curva de supervivencia global a cinco afios.

Discusion

La lobectomia con linfadenectomia, informada en 1960 por Cahan**) como lobectomia

radical, en la actualidad es el proceder estandarizado en el cancer de pulmén. La éptima

disecciéon de ganglios linfaticos es controversial; resulta determina

técnica y los grupos anatémicos.®4

Los dos grupos de la serie presentaban similitud, con predominio de enfermos en edades

avanzadas, similar a otros estudios.*>!®) El sexo masculino fue el mas afectado™” y algunos

lo sefialan como factor de riesgo de metéstasis ganglionar locorregio

femenino predomind en algunas publicaciones.>®) El carcinoma

frecuente en el grupo A con poca diferencia del adenocarcinoma,

frecuente en el B. La frecuencia de metéstasis en nddulos linfaticos varia en el subtipo

nte la seleccién de la

nal e hiliar.*® El sexo

epidermoide fue més
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adenocarcinoma con didametro menor o igual a 3 cm, siendo mas alta en el micro papilar y el
s6lido.®® La region anatémica mas afectada son los I6bulos superiores.*® Los inferiores, el
medio y el hilio son factores de riesgo clinico-patoldgico de invasion ganglionar.®t"

Los estadios | y Il predominaron en ambos grupos, 77,7 % enel Ay 66,6 % en el B. El estadio
| se presento en el 41,9 y 68,8 % en los grupos A y B. Segln la Global Cancer Statisticts,
entre el 40-50 % estan en estadio |, mejorando la supervivencia, al tener menor invasion
nodular.?® En el estadio Il A, la diseccion completa es mas compleja, por tener mayor
numero de ganglios positivos; a partir de este estadio se clasifican ganglios positivos en
mediastino (N2).

La técnica més utilizada es la lobectomia; en casos seleccionados se recomienda realizar
neumonectomia y reseccion sublobar,?Y Entre el 26-32 % presentan metastasis ganglionar
en el momento del diagndstico.?? En una tesis doctoral realizada en Barcelona®® se plantea
que la palpacién y exploracion visual de los ganglios mediastinicos presentan una
sensibilidad del 70 % y un valor predictivo positivo de 64 %, no abrir la pleura mediastinica
conduce a resultados imprecisos con posibilidad de micrometastasis.*? Otro problema son
las dificultades para realizar una clasificacion TNM clinica, radiologica e invasiva
adecuada.®?

En la linfadenectomia por muestreo en ocasiones se decide la extirpacion del ganglio por su
tamafio, similar a la definicion de ganglio invadido por TAC, que se considera normal hasta
un centimetro; esta ultima tiene una sensibilidad y valor predictivo mejor que el muestreo.
Seguin Velasquez,®® el didmetro normal de los nddulos en mediastino varia entre 2-3 cm,
otros trabajos sefialan que el tamafio del ganglio no predice la malignidad.?® En la
linfadenectomia completa se extraen ganglios sin distinguir el tamafio.

El diametro del tumor pulmonar es predictor de metastasis en nédulos linfaticos, la medida
limite varia entre 2-3 cm.(11819 En nuestra serie en 13 pacientes del grupo A con tumores
de méas de 3 cm no se resecaron ganglios con el muestreo, algunos pudieron haber tenido
malignidad. La mayoria de los nédulos linfaticos positivos se presentan en tumores mayores
de 3 cm.@®) Andrea Bille encontrdé que el 9 % de los operados en estadio | tuvieron
enfermedad N2 oculta en mediastino.?® Bing Chen informé que un 16,6 % de pacientes

operados en estadio | tenian metastasis ganglionar.

(CI) ev-ne | Esta obra estd bajo una licencia: https://creativecomons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es ES




€CIMED Revista Cubana de Cirugia. 2023;62(2):e1487

I EDITORIAL CIENCIAS MEDICAS

La positividad de ganglios con invasion tumoral en la serie fue mas alta en la completa, el
riesgo relativo calculado sugiere que la frecuencia de positividad de la linfoadenectomia
completa fue 1,5 veces superior al muestreo. EI numero de ganglios resecados ha sido
asociado con probabilidad de detectar metéstasis ganglionar,?® mejor supervivencia global
y supervivencia libre de enfermedad.®*3? La Sociedad Espafiola de Neumologia y Cirugia
Torécica (SEPAR)™Y sefiala que se deben extirpar como minimo 6 ganglios, 3 del hilio y
estaciones intrapulmonares y 3 del mediastino de tres estaciones incluyendo la 7, criterio
similar a la Asociacion Internacional para el Estudio del Cancer de Pulmén (IASCL).(?
Cackowski,*® considera apropiado resecar como minimo 10 ganglios,®Y y Ying-Sheng
Wen®? plantea resecar 12.

Enkuo Zheng, con resecciones sublobares en tumores menores de 2 cm, informé un grupo
extirpando entre 1-3 ganglios y otro grupo con 4 0 mas, con mejor supervivencia en el
segundo grupo.®? Weldong Wang, en operados con diferentes tipos de linfoadenectomia en
estadios I, resec6 una mediana de 17 ganglios, y obtuvo mejor pronostico con la
linfadenectomia sistematica y bilateral.®® Rami-Porta®® considera que los ganglios
resecados positivos deben ser contados y definida la estacion.

Se ha comprobado en diseccion de cadaveres,®® alrededor de 30 nddulos linfaticos para cada
lado del mediastino, con maximos de 67 para el lado derecho y 85 para el lado izquierdo. Se
considera que 10 es la cantidad minima de ganglios a resecar en una linfoadenectomia,
incluyendo las estaciones cuatro (paratraqueal baja), diez (hiliar) y siete (subcarineal),
minimo de ocho ganglios del mediastino

En la serie presentamos pocas complicaciones, ninguna relacionada con la técnica, similar a
otros estudios"®% Sahar-Mokhle®* informé complicaciones como sangrado, quilotorax,
lesion del recurrente y escape bronquial.

El test Tarone encontré una diferencia significativa entre las curvas de supervivencias de
ambas técnicas de linfadenectomias (p < 0,05), en Cirugia de Sabiston®® se muestra una de
supervivencia a los 5 afios, del 73 % para 1A, 58 % 1B, 46 % I1A, 36 % 1IB, 24 % I11A y 9 %
I11B, cifras similares a Schwartz.®®

En varias series publicadas la supervivencia a los 5 afios es del 40 % y en algunas un 55 %. %)
Las cifras bajas de sobrevida en el muestreo estan asociadas a la escasa cantidad de ganglios

extraidos y a factores de riesgo por mayor cantidad de nédulos linfaticos afectados, el
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tamafo del tumor mayor de 3 cm y la variedad adenocarcinoma. EIl nimero de ganglios
resecados estd asociado con la deteccion de metastasis ganglionar® y una mejor
supervivencia libre de enfermedad. 4%
La mayoria de los autores prefieren la linfadenectomia ipsolateral completa (MLND), al
resecar los ganglios de los grupos anatomicos con la grasa alrededor del lado del tumor
pulmonar,1015:17.181934) en especial en pacientes con diagnostico de N2.® Esta técnica
permite mayor extraccion de ganglios de las estancias, sin dejar micrometastasis y el N2
ocultas.®” En técnicas de toracoscopia videoasistida (VATS) y robética (RATS), se prefiere
este proceder.® El posible tumor residual (R), cuando no se realiza diseccion completa o
locorregional, se clasifica como incierta (Run), que es la siguiente categoria a RO (sin tumor
residual);®® esto se plantea, aun con bordes de reseccion libres de tumor.
En estudios entre muestreo y linfadenectomia completa se informan mejores resultados de
supervivencia en la segunda con diferencias discretas.” Weindong Wang®® inform6 en el
estadio I, un mejor prondstico donde se extirpan mas ganglios (diseccion sistemética y
bilateral), otros trabajos sefialan similares resultados.®® Liang Pan®® no encontr¢ diferencias
en supervivencia entre la lobectomia simple o acompafiada de reseccion completa
mediastinal en pacientes con estadio IA. En algunos trabajos no se aclara si el muestreo es
aleatorio o sistematico,” esto puede influir en los resultados de sobrevida.

Conclusiones
Los pacientes que fueron operados con linfadenectomia completa tuvieron una mayor
supervivencia que los que fueron intervenidos mediante una linfadenectomia por muestreo.
Con la linfadenectomia completa se logré resecar méas cantidad de ganglios y se obtuvo un

mayor numero de ganglios positivos, sin complicaciones relacionadas con el proceder.
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