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PROLOGO

Agrads alas de Clrugia
Tardcica el haberme confiado el Relato del 47°
Congreso Argenting de la especialidad. Recibir tal
dislmcu!m ma l‘npDrbe la otlhgamén de cubrir las ex-

i la
tarea de ofrecer un texto completo sobre el tema
que a la vez resulte Gtil a aquellos que recurran a
&l. Espero haberlo logrado y de esta manera retri-
buir & nuestra socledad vy a través de ella a sus
miembros, que generosaments me han designa-
do relator, Este afio corraspnnﬂe desarmllar un as-
pecto de gran ancia para profesi
nales que deben enfmn!ar el diagnostico y trata-
miento del céncer de pulman: |a estadificacidn. Es-
tablece su importancia el heche que de la misma
se desprenderdn dos conceplos enormaments
frascendentes para el paciente y su entomo fami-
liar: estrategia de tratamiento y prondstico.

He intentado reunir en el presente Aelato 1o-
dos aguellos tépicos relacionados con la asta-
dificacién del cancer pulmonar, desde su evolu-
cidn histdrica hasta cada uno de los procedimien-
tos invasivos o no invasives utilizados para deter-
minar los dsscmp -tores que compenen el sistema
da clasifi TNM En algunas
técnicas de evaluacian no he estade en condicio-
nes de ofrecer experiencia personal o adn de
nuestro pais dada que o bien recientemente se
han comenzado a practicar como por ejemplo el
PET o bien no estan suficientemente desa;mlla-

Se verd también que he voleado especial infe-
rés sobre conocimientos actuales del drenaje
linfatica pulmonar hacia las escalas ganglionares
del mediastino que desdicen algunos conceptos
clésicos de las tradicionales descripciones anato-
micas ¥ poseen gran Importancia oncoldgica al
aporlar bases para oomprendsr ms]or Ias causas
de muchos del adn
en aquellos tumores en estadios lempranos,

Los ditimos capitulos los he dedicado a exponer
el estado actual del empleo de la biologia molecular
en estadificaciin, como complemanto del THM, ten-
dencla gue va en ininterrumpido aumento.

Se equivocara el lector en adjudicarme exclu-
sivamente a mi el mérito del texto (sl es que po-
see alguno fuera del esluerzo y Ia intencion). En
realidad soy la cabeza visible del Sector de Ciru-
gia Torécica perteneciente al Servicio de Cirugia
General del Hospital taliano de Bs. As. el cual ini-
ciamos con el Dr, Enrique Caruso en el afio 1975
y al que posteriormente se Incorpord el Dr, Enri-
que Beveraggl (h) en 1981, Los tres siempre he-
maos concedido particular interds a la estadifi-
cacién pre-operatoria del cancer pulmonar y to-
dos los conceptos vertidos en este relato han sido
discutidos entre nosolros y compartidos, Final-
menle deseo expresar mi reconocimiento a todos
aguellos que de una forma u otra han colabora-
do y hecha pns:ble es'ra pressmacldfn

= Dta.

estadificatoria, con

dos como la uf ia t o en las bisquedas blbllog!ﬁflc&s
Hansbranr.ohbroscapnca En esl0s casos he recu- - Sel\.ncm de Oncologia clinica con guienes
rrido a las | de todas comu- te estos p

nicaciones | que id rel * Servicio de Diagndstico por Imagenes, piedra
conjuntamente con fa |t:onogralaa hein-  fund an la clasificaci

cluido di  axiran| quienes discutimos nuestros casos y de guienes

ras ademas de diferentes posiclones con respec-
to a determinadas léenicas como asi también al-
gunas visiones criticas en relacion al TNM que
consideré de valer para tener en cuenta.

Un aspecto que me ha resultado interesante y
me ha esti al del Relato
&5 el hecho que no sea de mi conocimiento alguna
obra dedicada exclusivamente a este lema y que
reuna en forma exhaustiva lodos aguellos procedi-
mientos destinados a la evaluacion de la extensidn
anatomica del cincer pulmonar y su implicancia fun-
cional en etapas previas al fratamiento.

aprendemos diaraments,

* Servicio de Anatomia Paloldgica a través de
la Dra Liliana D Alurzo, colaboradora incondicianal.

= Senvicio de Neumanologla que ha dado soparte
valioso a los asp

= Medicina Nuclear, con quienes hernos apren-
dido a interpretar las imagenes por radioisttopos,

= Dr. David Smith, nuestro ex Jefe de Residen-
les y actual Becaric que ha contribuide generosa
y eficazmente en mi tarea.

* Srta. Pafricia Alvarez, mi secretaria, por su in-
cansable labor e infinita paciencia.

By
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ESTADIFICACION DEL CANCER DE PULMON

INTRODUCCIEH

El cancer de pulmén constituye actuaimenta la
causa mas frecuente de mortalidad por enferme-
dad neoplésica en los paises del mundo occiden-
tal, tanto en hombres como mujeres, Se estima
que, analizadas globalmente las muartes por cén-
caf, aproximadamente el 35% de ellas obedecen
4 cancer pulmonar'.

En EEUU esta neoplasia presentd 169.000
nuevos casos durante el franscurso del afo 2001,
ocasionando 157.000 muertes y constituyendo la
primera causa de muerte por cancer en hombres
¥ mujeres de mds de 35 afios®. En estas dltimas
sobrepasd las debidas al cancer de mama en
1887, El cancer pulmonar causa més muertes que
los tres cénceres més comunes combinados: co-
lon, mama y prostata®,

En nuestro pais, |a tasa anual de morafidad por
cancer de pulmon para e periodo 19891992 ra-
sultd de 39 por cada 100.000 habitantes entre el
sexo masculing y de 6.1 para el sexo femenino de
acuerdo a datos arrojados por el Comité Argenti-
no de Coordinacion Programa Latinoameérica con-
tra el cancer'. Esta cifra de monalidad equivale
aproximadamente a las muertes que acasionaria
la caida de 38 aviones jumbos por afio, es decir
una cada & dias. Las Figuras 2, 3, 4, 5 y 6 mues-
tran las tasas de mortalidad especifica oxprosa-
das en muertos cada 100.000 personas calculadas
segun la definicidn de Boyle y Parkin (1991)4

Si traspolamos |a mortalidad arriba menciona-
da a los datos del ditimo censo nacional del afio
2001, obtendremos la clira de 14.000 fallecidos de
cancar pulmonar per afio entre &l sexo masculino
¥ 2.200 entre el sexo femening.

A pesar de los continuos avances en técnicas
diagndsticas, protocolos de tratamiento y biologla del
tumor, las cifras de supervivencia para cancer de
pulmén han mostrado solo un minimo mejoramien-
to con respecto a décadas precedentes’ 258788,

La tasa de supervivencia global a 5 afios para
los cénceres no a pequefias células es solo del 13-
145" ¥ comparado con 61% para el cancer de

colon, B6% para el de mama y 96% para el de
prastata’. Esto tebido a que g -
te se diagnostica en fase avanzada. En aguellos
casos en que el diagnostico logra electuarse en
etapas "tempranas®, la supervivencia global oscl-
la entre al 60 y 70% segun las esladisticas. Se
cOmy i la del p sl se tie-
ne en cuenta que solo el 15% de los pacientes
entran dentro de esta litima categoria.

El peor pronostico corresponde al carcinoma in-
diferenciado a pequenas células con una supervi-
vencia a 5 afos de 4.5%°. Los pobres resultados

Tamafio

g
Tiempo de evoluciin

FIGURA 1
Observamos que cuandp el tumar alcanza ef tamaio
de 1 om, ya ha recosrido las 243 paries de su evalu-
cidn bioldgica representada por una recta entre s
carasianos que va desde &l punto 0 (inicio de fa
hasta ai i hos pac

FIGURA 2
Principales sitios tumorales
Tazas de mortalidad especitica por cdncer de pulmdn
expresadas en muertes cada 100.000 persanas,
calowladas segun la definicidn de Boyle y Parkin
(1991,
Atlas de mortaiidad por cdncer - Argentina 1985/
1852 Edicidn Comité Argenfing de Coordinacidn
Programa Latinoamérica contra el Cdneer — 1997,
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FIGURA 3
Tasas de mortafidad especifica por cdncer de pulmdn
expresadas en muertes cada 100.000 personas,
calculadas segun la definicidn de Boyle y Parkin
(1881
Aflas de mortaiidad por cdncer - Argenlina 1983/
1982 Edicidn Comité Argentino de Coordinacion
Programa Latinoamdrica contra el Cancer - 1997,
Tasas ce mortaidad por cdncer de pulmdn en cada
provincia. Pariodo 1889-1592

FIGLIFA 4
Tasas de mortalidad especifics por cdncer de puimdn
Bxpresadas en muertes cada 100.000 persanas,
caleuladas segiin ia definicidn de Boyle y Parkin
i

Afas de mortalidad por cdncer - Argentina 1983/
1852, Edicldn Comité Argentino de Coordinacian
Programa Latinoamerica contra el Cancsr - 1997,
Tasas de mortalldad por cdncer de puimdn en cada
provinela. Perlode 1985-1952.

ofrecides por el tratamlento de esta necplasia, adn
los efectuados sobre estadios “tempranos®, pue-
de explicarse claramente si nos atenemos a la pro-
gresldn temporal de este tipo de tumoeres, muy bien
reflejada en la Figura 1.

Un esquema muy revelador resulta el que se
transcribe a continuacidn extraido del Cdncer Ma-
dicing', (Fig. &).

He Extracrdinario

FIGURA &

Tasas de morslidad especifica por ciancar de puirmdt
expregadas en musres cada 100.000 personas,
ealculadas segun la definicion de Boyle y Parkin

(1991).
Atlas de mortatdad por cdncer - Argenting 1988/
1992, Edicidn Coamité Argenting de Coordinacidn
Prograrna Lafinoamdrica conire el Cdncer - 1987,
Tasas de mortalidad por cdncer de pulmdn en cada
provincia, Perodo 1988-1292,

B =5
[ L
D —
- E——
FIGURA &

Como puede observarse el disgndstico y tratamienio
ocurren tardiamente en e curso de la enfermedad,
motivo por el cual una allta proparcidn de pacientes

¥a en 558 i5 ooultas yio
manifiestas

La adquisicion del fenotipo invasor y angio-
génico ocurre tempranamente, a veces varios anos
antes de la an clinica o radiolégi

Desde el punto de vista epidemiclégico, el taba-
guismo representa el factor eticlegico fundamental
en mas del 80% de los pacientes. Sdlo ef 15% de
fos fumadores inveterados contraen la enfermedad.

La exposicién pasiva al humo de tabaco eleva
el riesgo de contraer cancer de pulmdn un 30% en
relacidn a la poblacién no fumadora.
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Ciertas afecciones concomitantes podrian ac-
tuar singrglcamente con el habito tabaguico, fun-
damentalmente el enfisema bulloso v la EPOC,
Carcindgenos industriales y del medioambiente han
sido asim: responsabilizados en la etiologia del
céncer pulmonar, incluyendo gas radon, asbesto,
wranio, cadmio, arsénico y lerpenos’.

Diesda un angulo lerapéutica se astima que solo
el 50% de los pacientes eol! cancer de pulrnon
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gica polenclalmente curativa y cudles, con en-
fermedad diseminada, sdlo recibirdn quimio yfo
d la con una evids menor
de supervivencia a largo fiempo®. El presente re-
lato conslste en una reviskdn y actualizacion de los
sistemas de estadificacion del cancer pulmonar
desde sus crigenes hasta la ultima medificacion en
1987, Ademds de su evelucion histérica, se anali-
zan en detalle los descriptores TNM que permiten

ibles de gico con
criterio ivoen el del diagndstico. EI
reslo presentara adenopatias mad:as!malas homa n
car 51 iculares o bien !

alejadas que haran estéril o contraindicaran la resec-

di iar los distintos Bn cuan-
ta las Oltimas adguisiciones tecnolégicas como
ultrasonogratia endoscdpica, PET, TC helicoidal,
etc... Finalmente se abordan aspecios de creciente
interés y actualidad como causas de subesta-

cidn quirérgica. En estos casos guedardn como op- ¥ pautas hi icas y biomo-
ciones validas la quimio yo radimerapla con sus di- de i iGn y p con SuUs
a s S e pectivas impii ; .

ferentes

que todos ellos con criteria meramente paliative.

Debe tenerse en cuenta ademas, que del nu-
mero de /| dos quirtrgh
s6lo el 30-40% estaran vivos a los 5 afios, de-
pendiendo esto dea los criterios de seleccion inicial
con gue se los haya incluido en protocolo quirdr-
gico. An an las etapas mas tempranas, la super-
vivencia a 5 afios de los pacientes resecados con
criteric obviamente curativo oscila entre 60-70%,
de lo cual se desprende gue un 30-40% de los
mismos son e de
metastasis subclinicag® ! 1.8 1. 1810,

Teniendo en cuenta lo hasta ahora expussto re-
sulta evidente la importancia de evaluar, en el
momento del diagndstico, la extensidn de la enfer-
medad, dado que el establecimiento de la misma
olrecerd Implicancias lrascendentas para el pa-
ciente las que si bien serdan suficientemente desa-
rrolladas mas adelante, mencionamos aqul algu-
nas de elias:

EsTADIRCACION. PAUTAS PARA UNIFICACION
DE CAITERICS

en i la exten-
sion émica de una d logi

neo-plésica en un paciente con el criterio de per-
milthr un agrupami racional entre con
similar patologia pero en diferentes estadios de ex-
tensién de la misma y onn el pmpésm} de ss!able

cer en cada suby d

persp
aas

Y

El empleo de un método fDrmaI de estadifica-
clén de los tumores que incorpora criterios y len-
guaje uniformes facilita una comunicacion y anali-
si3 preck de la p gia en idn en un pa-
ciente o grupo de pacientes en particular”. En este
sentido la importancia de una estadificacion clini-
ca exacla y rep para &l e in-
vestigacién clinica de las enfermedades neopld-

= Permite bl un esgq P sicas debe slempre ser remarcada y alenlada El
co adecuado de nuevas

= Augura un pronostloo se sobre el de los re-

# Evita la yio inne- finales | en paci neopld-
cesarias sicos cuidad ifl

+ Aumenta el indice de resecabilidad, dismi-
yendo el nu de lorad

En resumen: una estadificacion exama del cén-
cer es esencial para definir operabilidad, para selec-

ras. cionar regimenes adecuados de tratamiento, para
En conclusién: a la luz da los conocimientos  predecir supervivencia y para comunicar resullados
sobre las i { y resul-  finales 20, Dicha ificacion debe ser

tados del o en cancer pul L quizas (i, redatl ite simple y p i il an
el aspecto mads | en det confiable. La principal dificuftad en el pro-

nar con Ia mayol precision posible qué pacientes
it de una an quirdr-

csso de estadificacidn de cualguier lumor consiste
en el error humano en describir la lesion primaria, en
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TABLA 1
Clasificacion TNM de la UICC y AJCCH

Tumor Primario (T)

T, Tumor probade por la presencia de células ma-
lignas en secracionss bronco-pulmonares, paro no
visualizado radiogréficamente o que ne puede ser
evaluado

T, 5in evidencia de tumor primaro

T, Carcinoma In situ

T, Tumor de 3.0 om o mencs en su mayor didmetro,
rodeads de pulman o plevra visceral, y sin eviden-
cia de invasidn proximal al bronquio lobar por
broncoscopia.

T, Tumor de mis de 3.0 om en su mayor didmetro o
un tumor de cualquier medida que invade |a
pleura visceral o liene ateleciasias asociadas o
neurnonitis obstructiva extendida a la regidn hiliar,
En la broncoscopla, la extensién del tumer demos-
trable debe estar dentro del bronguio lobar o al
menos a 2.0 cm de la carina. Cualquier atelectasia
asociada o neumonits obstructiva debe abarcar
menos de un pulmdn completo v no debe haber
derrame ploural.

REVISTA ARGENTINA DE CIRUGIA

N Extraardinario

evaluar los ganglies linfaticos loco-regionales y en
inar ka exi ia o no de is a distan-

cia’’
ESTADIFICACION DEL GANCER PULMCHAR

Memento histdrico

Muchos para it la
del cancer pulmonar han side propuestos'™ =, La
mayoria de ellos han estado basados sobre crite-
rios anatdmicos. El sistema lumar (T}, ganglios (M)
y metastasis (M) constituyd la base para el siste-
ma de estadificacién de la Unién Internacional
contra el Cancer (UICC) y dal Comité America-
no sobre Estadificacién del Cancer (AJCC), los
cuales fueron paulatinamente reemplazados por el
Nuevo Sistema Intemacional de Estadificacian an
1986 y su dltima actualizacién en 19967,

La UICC es una organizacldn inlemacional de
la cual participan mas de 200 miembros. El Co-
mité de la UICC scbre nomenclatura tumoral y

T, Tumor de cualquier medida con on direcla

adaopls las definici g de

dentro de una coma la pleura
parielal o la pared tordcica, &l diafragma o &l
mediasting y su conlenido; un tumor que broncos-
céplcaments muestea abarcar el bronguio principal
& menos da 2 cm de la canna, cualquier tumor
asociado con atelectasias o neumonils asociads
de un pulmén completo o derrame plaural.

Compromiso ganglionar (M)

M, Mo es posible una evaluacidn minima de los
ganglios regionales.

M, Sin evidencia de compromiso de ganglios finfa-
ticos regionales.

N, Metdstasis a ganglios linfaticos en ia regidn peri-

ial o hiliar i i exten-
sidn directa,
. Metdstasis en ganglios linfaticos en el mediasting,

M,

Metdstasia alejadas (M)

M, Mo se cuenta con los requedmienios minimos pa-
ra evaluar |a presencia de metastasis alejadas.
M, Sin evidencia de metdstasis alejadas

M, Presencla de metdstasie alefadas - especilicar

e

Tabla modificada de Hammer MH (Ed) La clasificacidn
TNM de los lumores mal Tercera Edicion. Gine-
bra, UICC, 1978, p 41-45; y Beahrs OH, Maysrs MH,
(Edit.): Manual para la estadificacidn del cdncer. Segun-
da Edicidn, AJCC, Fliadaifia, J.B. Lippincott, 19583 p 95-
105.

la ign local de los fumores malignos sugeri-
das por la Organizacién Mundial de la Salud {Sub-
comité sobre Registro de casos da Gancer)™, Este
Comité (UICT) efectud en 1953 una reunién con-
Jjunta con la Comisién Internacional sobre Esta-
dios en Céncer y Presentacion de Resultados
del Tratamiento del Cincer propiciado por el
Congl i de A gia. En esa re-
unign fue acordado adoplar come métoda de cla-
sificacion para todos los tumores el sistema THNM
que Pierre Denoix habia desarrollade en 1946%,

La primera lacian para la estadifi
cacldn del cancer de pulmdn fue publicada en
1966 por la UICC en Ginebra®™. En la clasificacion
THM de fa UICC, las definiciones fueron similares
a las utilizadas por el AJCC (Tabla 1)

SISTEMA DE CLASIFICACION DE LOS TUMORES DEL
ComTe NORTEAMERICANG DE ESTADIFICACION DEL
Cancen (AJCC)

El AJCC fue organizado en 1859 con el objeti-
wo de desarrallar un sistema de estadificacion del
cancer por sitios que resultara aceptable para la
profesion médica. Dicho Comité estuve integrado
por rapreseniantes de cada una de las siguientes
instituciones:
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1. Colegio Americano de Cirujanos

2, Colegio Amaricano de Raditlogos

3, Colegio Americana de Patdlogos

4, Colegio Americano de Méadicos

5. Socledad Americana del Cancer

B, B. Institute Nacional del Céncer'™*

Posteriormente se agrego, en 1965, el Progra-
ma de Control del Cancer. Se designaron subco-
mutes destinados a considerar diferentes fumares

en disti areas i con la fi-
nalldad de propener un sistema de estadificacion
adecuado para cada una de ellas,

En la elaboracidn de los mismos el AJCC se
basd en el sistema TNM da la UICC. De esta for-
ma se establecid una clasificacidn gue agrupd por
esladios tumeres que presentaban similar exten-
sign anatdmica.

M.A.D, Andersan y D. T. Garr fuaron los prime-
ros “Co Chairman® de la AJCC que trabajaron So-
bre el sistema de estadificacion del Cancer

ESTADIFICACION DEL CANCER DE PULMON
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Superviventia en meses.
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5 afios por astadio mnm basado socue - slafema
de ign de la AJCC [Adaptade de Mountain
CF, Carr DT, Andarson WAD: A systam for the climcal

staging of lung cancer, AJR 120 (1) 130-138, 1974

Pulmanar, al go del proy
Clifton Mountain. Fueron analizados 2155 casos de
cancer de pulmén provenientes de 6 centros. Se
recolectaron datos relativos a tamafio, localizacion
y extensitn de :ada tumor primario, pra&encﬂa de
neumania ol i y.f

de cada uno de ellos los empleados
en ol sistema de la UICC.

En base a estas curvas los grupos TNM con si-
milar supervivencia fueron divididos en 4 estadios
de enfermedad. La Tabla 2 sefiala el agrupamien-

pleural, is en ganglios i fona
les ¥ existencia o no de meléslash; a1sjacias Toda
esta informacicn fue reunida en forma clinica, pra-
via a la toracotomia™ 7,

Los pacsantes fueron analizados y separados de
acuerdo a cada uno de los 4 principales grupos

1o por dios de la AJCC.

Como se desprende de la Tabla 2 la clasifica-
cign de la MOC: mns;sta an un estadio cculio y 3
Da estos 4 esla-

dios corresponde destacar que:
a. EIE, incluye tumores T, con metastasis gan-

histologicos. Cabe destacar que este sistema THM
ne resu]tt- SDgﬂlfICallVD para pacientes poradores
de G células
("oat call”),

Las curvas de supervivencia para los carcino-
mas epldermeides fueron levemente superiores a

g del draa p quial o hiliar ipsilate-

ral (N}

b. EIE, comprende la dnica situacion de un tu-

mor prlmano T, con metastasis ganglionares
i o hillares ipsi f

c El E,, abarca cualqulat tumor cuya exlensmn

s:ceﬂa T o

las dal ad ma y las del i de
grandes células; no obstante, la relaclén enfre ex-
tensidn anatémica y supervivencia fue tan similar
para estos tres tipos celulares que finalmente sa
decidia reunirlas en la formulacion del sistema de
fi con agr i por di
Como fue dicho anteriormente las curvas de su-

les (N} o alejadas (M,).

Este sistema de estadificacion se basa an di-
ferentes grados de evidencia evaluativa oblenida
de un pac en icular en un dada
vy tiene |a caracteristica de poder repatirse en el
mismo individuo en distintos momentos del curso

pervivencla fueron trazadas feniendo en cuenta la  de la enl dad antes o despuss de la |

extension del tumor primario (T}, el promiso de  quirdrgica o i clinicos {guimic-radiol

los garlgl:os reglanalea (M) y la presancia o no de  rapia). De ahi que se hayan establecido diferen-
ad ia (M), Se 1 como tes { ifi ias:
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TABLA 2
Agrupamiento por estadios segun la AJCC (De
Beahrs OH, Myers MN (Eds.): The Manual for staging
of Cancer, 2%, Ed. American Joint Commilee on
Cancer, Philadeiphia, J8 Lippincott, 1983,
P 82-105)

Carcinoms oculto

REVISTA ARGENTINA DE CIRUGIA

N# Extraordinario

= Mediastinoscopia

* Mediastinotomia

» Toracocentesis

* Taracoscopia

= Otros exdmenes incluyendo aquellos tendien-
tes a investigar la presencia de metastasis extra-
tordcicas, (Ecografia, centellograma, elc...)

La estadilicacién quirdrgica {qTNM} =& basa
en la informacién obtenida en ef momento del acto
operatorio incluyendo biopsias por congelacion o
diferidas de los diferentes grupos ganglionares u
otras (pleura, pared lorcica, pericardio, diafragma,
ele..)

La esladificacién andtomo patolégica (_THM)
resulta del andlisis completo de la pieza resecada.

La estadificacidn de retratamiento {, THM) con-
siste en el proceso de reestadificacion durante el
curso de la enfermedad ya sea para evaluar los

T N, M Carcinoma oculto con células
malignas en las secreciones
broncopulmonares, sin olra eviden-
cia de tumor primario o de metés-
tasis en los ganglios regionales o a
distancia.

Esladic |

TIS N, M, Carcinoma "in sit”.

T, Ny M, Tumor que puede ser clasilicado

T, N, M, como T, con'sin metistasis en los

T, N M, ganglios peribronquiales o hiliares
ipsilaterales. Tumor que puede ser
clasificado como T, sin A
ganglionares ni a distancia

Estadio Il

TN, M, Tumer clasificado come T, con
metdstasls a los ganglios
peribronguiales o hiliares
Ipsilaterales Onicamente.

Estadio (il

T, con

cualquier M o M Cualguier tumar mas extenso que

Cualguier T T, o cualguier lumor con matasia-

con N, o M, sis en los ganglios mediastinales o

cualguier tumar con metéstasis a
distancia.

ltados del o ante ef progreso de
la patolegia por fracaso de la terapéutica institui-
da (clinica o quirdrgica).,

Hasta 1973 no se utilizé el agrupamiento por
estadios. A pariir de esa fecha se adoptaron los es-
tadios propuestos por la AJCC hasta 1978 en que
dicho slsterna fue reemplazado por &l de la UICC™
(Tabla 3). Como puede observarse en la Tabla 3,
este sistemna agregd el estadio IV para describir tu-
mores con metéstasis a distancia comprobada y
subdividit el estadio | en A y B de acuerdo a la
exislencia o no de adencpatias peribron-quiales y/
o hiflares. Esta clasificacion fue reconocida y adop-
tada tambign en Canada, Alemania y Japdn.

A, Estadificacian clinica ( TNM)

B. Estadificacion guirdrgica (_ TNM)

c. Esladlflcacmn anatomo-patoiogica ( THNM)

0. ian de ( TNM}

E. Estadificacion de autopsia { TNM).

Dichas denominaciones especifican el momen-
to de la enfermedad durante el cual courre &l pro-
ceso de estadificacion”,

El proceso de estadilicacién clinica ( TNM) in-
cluyd todos aquellos procedimientos diagnéstico-
evaluativos excluyendo la toracotomia:

* Historia clinica

* Examen fisico

* Exdmenes de rulina y especiales

* Radiogralias de rutina y especiales

= Broncoscopla

= Esofagoscopia

La ificacion de la UICC-1878 contempla 2
niveles de estadificacién: uno pretralamienta o

TABLA 3
Agrupamiento por estadios segun la LICC (1978F

Cancer oculto TN M,
Estadio |, T, N, M,

Ta N, M,
Estadio |, T N M
Estadio || T, N M,
Estadio T, My N, M,

Cualguiar T M,
Estadio IV Cualguier T cualquler M,

De Harmer MH (Ed.): Clasificacion TNM de los fumares
malignos. 3a Edicidn. Editorial Ginebra, UICC, 1978, p
d1-45 *En 1973 la AJCC propuso agrupar los lurmores
en 3 estadios; en 1978 la UICC modificd ese agripa-
miento agregando sl estadio IV.
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invaden la pleura visceral {independientemente de

Afio 2003 ESTADIFICACION DEL CANCER DE PULMON
TABLA 4
G £ delz gy Sin
UICE (pTNM)
pT Tumor primario
Las calegorias pT corrasponden a las catego-
rias T

G Grado histoldgico

Alle grado de diferenciacidn

Grado medio de diferenclacidn

Bajo grado de diferenciacidn o indiferenciado

Mo pueds establecerse el grado

M Ganglios linlilices regionales
Las categorias pN coresponden a las catego-
rias M

M Metastasis a distancia
Las categorias pM corresponden a las calego-
rias M

ooo e

De Harmer MH (ed.): The TNM classitication of
mafignant tumars. 3rd Ed. Geneva, intamafional Unian
Agains{ Cancer, 1978, p 41-45.

estadificacién clinica ( TNM) y otra postqui-
rirgica o andtomo pntulogll;a (,TNM). Ademds

las experiencias da
Brawar {19?7}=° ¥ Merhar {1985)'F demosvamn que
aun en de la
supervivencla de los pacientes con compramiso de
fa pleura visceral era muy baja (8%). Por el con-
trario, el resto de los pacientes con tumoras Ti Nu
M, presentan una supervivencia a 5 afios de 35-
6038, Esto marcd una diferencia significativa y
hace gue a los tumores con invasidn de la plaura
visceral cormesponda clasificarlos mas come T, que
como T,.

* La definicidn de T, es demasiado amplia y
abarca a tumores de cualquier tamafio que com-
promete estructuras adyacenles de muy distinta
significacion. Por otra parte la presencia de derra-
me pleural no siempre demuestra células neo-
plsicas en su inlerior y no constituiria para algu-
nos aulores contraindicacion de cirugia' *, Final-
mente, por su misma amplitud, no discrimina ada-
cuadamente a los paclentes gue podrian benefi-
clarse de la radioterapia de aquelios que no tie-
nen indicacion de la misma, sino dnicamente de

pueds agrag al d . un gl
histolégicn de Diferenciacion Tumural {(3) descripta
en la Tabla 4.

ASPECTOS CONTROVERTIDOS DE ESTE SISTEMA
ESTADIFICATORIO

Si bien los criterios TNM para estadificar el cén-
cer pulmonar en base a las pautas de la UICC y
AJCC se utilizaron durante muchos afos, a medi-
da quie ranscurrid al bempn 5e pudo ohservaf que

B, Factor N

* N, incluye adenopatias metastasicas medias-
finales tanto ipsi como contralaterales. Algunos
autores (Mountain®, Maruke™, Martini™) han refe-
rido distintos prondsticos de supervivancia de
acuerdo al nivel de los ganglios mediastinales com-
prometidos. Por ejemplo, relatan mejor superviven-
cla en casos de adenopatias en el mediasting su-
perior que en aquellos casos de metdstasis en

grup un muy

gan-glios subcarinales. A fines de diteranciar cla-

h gé de tuma-
ralas con curvas de supervivencia notorlamente
discimiles, fundamentalmente el E . Este amplio
especiro de tumores agrupados en un mismo
estadio 1ornaba problematico establecer estrate-
glas i ¥ F sUS ltados. El
problema se acentuaba si se tlene en cuenta que
el estadio |l reunia el mayor grupo de pacientes,

A eontinuacidn se analizan los aspeclos mas
contravertidos inherentes a cada uno de los
descriplores,

A, Factor T
* T, incluye, ademas de los tumores de mas de
3 cm de didmetro, aquellos tumores periféricos que

dichos niveles ganglionares
mediastinalas, en 1978 Naruke™ y cols. estable-
cieron un mapa de los ganglios Ilniéheos de CEE]

region 0 en el cual gy
14 grupas tal cual s8 anla
Figura 13 {Ver mds adelante).
C. Factor M
. M, i no solo il con

q P
malasta.sas aiegadas sino también los enfermos con
adenopatias Asi U i
hiliares contralaterales. Estos ditimos, desde el
punio de vista del radioterapeuta, son considera-
dos ganglios regionales y quedan todos compren-
didos dentro del mismo campo a iradiar.

flares o
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DHFICULTADES EN EL AGRUPAMIENTO FOR ESTADIOS

Las en los d THM se

REVISTA ARGENTINA DE CIRUGIA

NP Extracrdinasis

TABLA B
Supervivencia a 5 afios (E, con N,)

acentuaron cuando estos Glimos tueron reunidos
an estadios.

A. Estadio |
Mientras la AJCC clasifica como El los T, NO M,;

T N, My T, N, M, la UICC diferencia un E,, de
alra E m:luyendo er| EI_, solo agquelios N_. Pofcma

T
*Paulson (1875) a4 (T, N, M)
“Piehler y cols. (1982) 537 (T, N, M)
** Patterson y cols. {1982)" &9 (T, N, M)
* Trastek y cols. (1984) 38 1T, N, M)

* Tumaoras ds.‘sumosl.\usmr “Hs\swnun de pares
tordcica. ***

Farie. P han

de super-
wvivencia entre fos grupos 1, y |, (Tabla 5)

Asimismo, el Grupo de Estudio del Céancer
Pulmonar (LCSG), de acuerdo a datos revisados
por Mountain y cols. en 1881 y Gall y cols. en
1984%, demostrd inferior cifra de recurrencias an
T, N, M, (27%) en comparacion con T, N, M,
(31%) y T, N, M, (41%).

Se desprende de estos dalos la conveniencia
de separar en 2 subgrupes A ¥ B el estadic | tal
cual se muestra en la Tabla 3 basados en la exis-
iencia ¢ no de adenopatias.

Por otra parte, de acuerdo a las conclusiones
de Martini y Beattie™, el estadio | |ustiicaria ser

' Carci in the superior sulcus. J Thorac. Surg. 70
10951104, 1975.

 Bronchegenic carcinoma with chest wall invasion:
Factors affecting survival following en bloc reseclion
Ann Thorac Surg 34: 684-691, 1882,

2 The vaive of au]'r.rvm[ rad.lo!hwquy in pulmonary srl!
chest wall for b

Thorac Surg 34:692-697, 1582

“ En bloc | chest wall) far

carcinoma with paristal fixation: Factors affecting
survival. J Thorac Cardiovasc Surg 87: 352-358, 1984

En la Tabla 6 puede observarse la superviven-
cia a 5 anos de lumores T, en ausencia de me-
té.sta.sm [Mo} segln dwersos autores. Dichos da-

dividida en 2 subgrupos basado en el tamafio del
tumor Unicamente.

8. Estadio lil

Mieniras la AJCC incluye como E todo T, todo
N, /o cualguier M,, la UICC introduce un 4° esta-
d[o (E,,) para aguelios tumores M, estameclsndo
una clara sep i an!re con
¥ sin i it dependi del

tas j un 4% grupo
{IV} para los pacientes poriadores de metastasis
alejadas:

Modificacidn de Mountain (1988)

En la 4° Conlerencia Mundial sobre Cancer de
Fulman, en 1985, Mountain® presentd un nuevo
sistema de estadificacidn (en realidad basado so-
bre el de la UICC) para céncer pulmonar el cual

Ty del N.

TABLA &

E, E.
TNM, THM, TNM, TAM,
% £ % %

Shields y cols.™  68.50
Williama y cols.®** 80.00

53.60 3670 30.80
6200 5200 30.00

*Supenivencia a 3 afos

**Supervivencia a § afios

'Shiglds TW y cols. J. Thorac Cardiovase Surg 80; 400-
405, 1980

“Williams DE y cols. J. Thorse Surg B2: 70-76; 1981

fue ap tanio por el AJCC como la UICC con
el apoye adicienal del Comité de Estudio TNM de
Japon y Alemania,

En esta nueva propuesta se unifict el estadio |
y s@ subdividid el estadio Il en A y B quedando
asi 7 estadios.

La fficacion fue ¥ uti-
lizada a nivel |ma1'nacannal hasta que por ditimo, en
1996, Mountain' y Dressler'? propusieron una nue-
va correccién del sistema anterior en la cual los
estadios |, Il y Il guedan subdivididos en & y B de
ta forma siguiente: E, E, B B E E L E . E.

Este nuevo sistema de agrupamiento por esrav
dios fue ampliamente aceptade por el AJCC y la
UICC en la reunidn anual de 1996 v es el que ac-
tualmente estd en vigencia'™ '"*7,
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Cabe destacar que el mapa de los diferentes
grupos ganglionares regicnales tomados an cuenta
para svaluar el estado N fue adaptado slempre del
presentado por Maruke en 1978% y la ATS/Morth
American LCSG™,

En resurman:

La estadifi

del cancer presan-
1a 5 hitos fundamentales en su desarrollo hasta el
estado actualmente en vigencia:

1966 La UICC en Ginebra establece por primera
vez la recomendacion de estadificar el cén-
cer de pulmaén® aplicando el sistema TNM

1873 A partir de esta fecha se adoptan los esta-

dios en base al TNM, propuestos por la

AJCC" (E-E,-E,)

El sistema anterior es reemplazado por el de

la UICC®, donde se agrega el estadio 1V

(metastasis alejadas) qus persiste en la

actualidad (E, ;i E; E; 1

Mountain propone una modifi al an-

1978

1988
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tura para el disefic de un mapa con la distribucidn
de los ganglios mediastinales a fin de unificar los
criterios entre los diferentes grupos quirdrgicos.

Esta sugerencia fue apoyada por la AJCC en
1876 y asimismo avalada por Mountain® y Martini*.
Por ofra parte, estas descripciones coincidian mu-
cho con las del sistema THM alentado por la UICC
para la clasificacién de los tumores malignos, Di-
cha de di i i tal cual se
muestra en la Figura 13, fue aprobade y utilizado
también par la Sociedad Japonesa de Céncer
Pulmonar (JLCS) a partir da 1880.

En 1983 la Sociedad Americana de Tdrax (ATS),
en base a estudios efectuados sobre corlas anald-

micos del torax con cor-
tes similares oqlre_spondnamaa alos dE la TAC, in-
frodujo ifi a la distri

por la AJCC/UICCHLCS. Estas mod:hca:lnnes fue-
ran recomendadas por el Grupo de Estudio del Can-
cer Pulmonar de Norte América (LCSG) (Fig. 14).

La principal diferencia radica en la individua-
Iizm:inn del grupo ganglionar 10. Mieniras en la

tarior, &n la cual se unifica el estadio | y sa
subdivide al astadio 1|l en A y b mantenian-
doal E, (M,

Maountain y Dressler propenen la ditima ma-
dificacion actualmente vigente en la cual los
estadios |, Il y Il son subdivididos en A y B'
'* manteniendo el estadio IV (M,)

1986

TOPOGRAFIA ¥ NOMENCLATURA DE LOS GANGLIOS
LINFATICOS DEL MEDIASTING®!

5i blen hasta la década del 60 diversas publica-
ciones referian las rutas de diseminacion linfatica
del céncer pulmonar, estableciendo topografias di-
versas de las escalas ganglionares en el medias-
tine, lo cierlo fue una gran hetercgenekdad en la
descripeidn sobre la localizacion de las mlsmas ¥
la i para « Estas ¢
nes diferentes en la consideracion de los ganglios
medias-tinales hizo muy dificil la comparacion de re-
suftados terapéuticos y evaluaciones prondsticas
entre ios distintos grupos al tomar confuses y con-
tradictorios ks registros clinicos y quirdrgicos de las
metéstasis linfaticas del mediasting,

Tomando comoe base las descripciones de Rou-
viare (1932), Bonie (1952)*, Nohl (1962)* y Cahan
(1969)%, Naruke" propuso en 1957 una nomencla-

de la AJCC/UICCALES los ganglios
del grupo 10 representan ganglios hillares, en el
de la ATS/LCSG pertenece a los ganglios
mediastinates. Gulandose por el estudio prondsti-
oo realizado por el Hospital del Cenfro Nacional del
Cancer, en realidad este grupo ganglionar debe-
na ubicarse como hiliar (N ). Mountain, en 1887,

una al mapa ¢
medlastmal con el objeto da aunar criterios dedini-
La misma en limi-
tes P que i todas las
i gangi - &
con pecto a la plaural iastinal

coma N, y todos aguellos grupos ganglionares qua
se hallan distales a dicha reflexion pleural como
N, (Fig. 27). (Sera detallado mds adslante).

SisTema Frances o EsTanimicacion

En el afio 1975 Seydel Chait y Gmelloﬁ” Dru-

| algunas i jones a la clasi
TNM de la UICC. Estos subdividian el factor T en
T, 7,2, 7,3 ol factor N en N1, N2, N3 y el lac-
tor M1, M2, M3,

La Sociedad Francesa de Enfermedades Res-
piratorlas & través de su Comisidn de Cancerolo-
gla y el impulso de P. Renault, reformuld la clasi-
ficacidn de la UICC tomando como modelo las mo-
dificaciones de Sydel, Chail y Gmelich. Esta clasi-
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ficacion fue conocida como *Renault 1975", El sis-
tema francés de TNM fue publicado en 1575, En
el afio 1981 fue empleado como base de un and-
lisis retrospective de supervivencia alejada, (exclul-
do sl oat-cell carcinoma) efectuado sobre 1285
por cancer p an el
Hospital Marie Lannelonguet®.

En funcién de los resultados de este andlisis se
dujercn algunas ificaci al sislama
“Renault 1975", A confinuacion se transcriben los
sistemas: UICC |1 (1973), la modificacion de Seydel

y cols. y finalmente el Sistema TNM francés'®.

TABLA 7
Sistema de Estadilicacidn UICC I (1873}
Factor T

T, Me evidencia de tumor primario

T, Tumaor probado por presencia de células neopld-
sl-Ca! on Secreciones Dmnwpulmunures pero no

por ni

T, Tumor <3 cm. rodeado por pulmon o plevra visce-
ral y sin evidencia de invasién proximal & un bron-
quic lobar.

T, Tumer= 3 em, 0 de cualquier tamafio con atelec-

tasia o das, Estas

deben ser lobares o segmentarias y no dsbe ha-

ber derrame pleural. El tumor debe estar come mi-

mim a 2 e de b carina,

REVISTA ARGENTINA DE CIRUGIA

N? Extraordinaric

Clasificacion de la UICC modificada por Seydel y
cols. (1975)

TABLA G
Tumar primario {T)

T, Tumor < 3 om rodeado de pulmén o pleura
wigceral, gin invasién &l bronguio lobar por bron-
coscopia,

T, Tumor =3 cm o con aleleclasia ascciada. Ausan-
cia de derrame pleural. Broncoscdpicamente el tu-
or debe asentar & ne menos de 2 om de la carlna,

T,1  Tumor del vértice que invade estructuras exirapul-
monares contiguas

T2 Tumer de cualguier lamafio con atelectasia de

tode el pulmdn, invasidn de pared tordcica o de-

rrame pleural traneudativo sin células neo-
plasicas.

Tumor de cualquier tamarfio con derrame pleural

ivo, invasidn o tumaor tac

a menos de 2 cm de la caring,

T8

Ganglios finféticos (M)
M, Ausencia de adenopalias
N,  Adenopatias hiliares ipsilaterales

N1 © mediasti bajas
(por debajo de la mitad inferior de la trdquea
tordcica).

N.2: Adenocpatias mediastinales altas

N3 Adenopatias contralalerales

, Tumor de cualquier tamafio con idn directa
& estrucluras adyacentes (pared tordcica, dialrag-
ma, mediasting y sus contenidos). Tumar broncos-
cdpicamente a menos de 2 cm de [a caring o aso-
ciado & atelectasia de lodo e pulmadn ye derrame
plaural.

Factor N:
M, Ausencia de adencpalias regionaies
mslaalasicu

hillares
N Adenopatias mediastinales

(M)

M, Ausencia de metdstasis

M,:  Metdstasis de los ganglios escalénicos yo supra-
claviculares

M2 Metastasis a olros ganglios

M,3: Metdstasis a drganos alejados

Clasificacidn francesa quirdrgica TNM (1975)1%

Pueda omarvaﬁe que esta clasificacion resul-

(<] és de la reseceidn
TABLA 8 quirirgica y por gos op ios ¥
Agrupamisnto por estadios andtomo patoldgicos.
M dest e las
Carginoma “in silu” T N, M, tleas:

Estadic | T, N, M, * Hace una discriminacion detallada de Ios fu-
L :s M, mares mayoras de 3 cm, subdividiéndolos an 3
2N, M, grupes segun el tumor esté localizado (T,1), Inva-
Ealadio:I TN, M, da pleura visceral (T_2) o comprometa exclusiva-

Estadio 11 T, con cualguier N o M P ?2 P

M, con cualquier T o M
M, con cualquier T o N

mente el bronquio fuente (T 3).
= El compromiso del mediastine o la Invasién
de estructuras parietales caracleriza a los tumo-
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TABLA 10
Turnor primanio

T,  Tumor menes de 3 cm sin invasion pleusal y sin
evidancia broncoscdpica de invasidn del branguio
fuents.

T,1 Tumor mayor de 3 cm sin invasion del bronguio
fuente

T2 Tumorde cualquier tamaho que Invads lecalments
la pleura visceral o s¢ adhiere a la pleura parietal

T3 Tumor de cualgquier tamafic que comprométe el
bronguio fuente sin invadir carina

7,1 Tumor de cualguier tamafo que compromete k-
calmenie el mediasting (carina, pericardio, auri-
cula, elo.,) pero sin adencpatias metastisicas.

T2 Tumer del surco superior con invasidn paristal.

Tumor de cualguler tamafio que invade pared
tordcica yio diafragma.

T2 Tumor con derame pleural neoplisico {presencia
de cilulas malignas)

Ganglies Iinfétlcos

N, Ausencia de adenopatias metastasicas demos-
trables

N, Diseminacién & los ganglios praximos al tumar
que son removidos con la pieza operaloria (bran-
quiales o interlobares)

M, Dissminacién & los ganglios hiliares |psilaterales,

i y del B
gamento trangular (son resecados aparna)
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TABLA 11

N, M,
N, M,
) Ny M,

= —c_—q_—c

AN M,
T2 N, My
T2HN, M,
3 TAN.. M.
TATZTAN. M.
Todos kos M,y N,
Todos M, o M,

J

TABLA 12

Estadio Supervivencla
actuarial & 5 afios

%

TN 47

29

mn A

N, Diserninacién & los ganghos del supeE-
rier, sup ¥ U

Matdstasis

M, Metdstasis solitana aislada (se excluyen ganglios
linfiticos)

M, Metastasis miitiples

res T,. A su vez diferencia con mucha espaciici-
dad aquellos tumores que comprometen estructu-

Como dijimos anterlorments, en 1981 Merlier y
cols. ™ publicaron la experiencia del Hospital Marie
Lannalongue sobre 1285 pacientes resecados, to-
mando como referencia el Sistema Francés oa cla-

i En ningtn pac fue me-
Lés:aals antes de Ia mrugra Transcrﬂ:nmns a con-
ian la sup: ial a 5 afios para

cada uno de log estadios'™™,
Sin entrar en un andlisls minucioso de los re-

ras { {sin
tias) (T,1) y aquellos con derrame pleural neoplasi-
co probado (T 3).
* En relacion a los ganglios linfdticos separa
anuellos que
con la piaza operatoria (N} de los otros que reqjuie-

de esta resulta de interés
destacar algunos aspectos de la misma.

1. El prondstico de los pacientes (superviven-

cla a 5 afios) de acuerdo al factor T empeord en

ren manicbras quirlrgicas extras para su
{M,) o bien escapan a los limites del torax (N,).

» Finalmente paniculariza el hallazgo de metas-
1asis cuando esta es apareniementa '\]nlca o BIS-
lada. El ag i por estadios fue P

se extraen  la medida que T, ascandla a T, (50% para T, y 9%
para T,).
2la iade i iastinah tMa
oNy) 6 significati la persp

supervivencia a 5 afios con reapacm ala Im-aslbn
sdlo de los ganghos bmnuwales o Inter-lobares, No

del de Carr® y resultd como sigue:

hubo en cambio, entre M, v
N, (M,: 45%; N, 30%; N: 12%; Ny 5%).



108

3. Mencionan la importancla que podria tenar
la p de maltipl t I
en el prondstico alejado. Atribuyen a esta posibili-
dad el hecho que algunos pacientes T, N, hayan
evolucionado peor que aquellos con M.

4. Hacen notar que el compromise de la pleura
{T,2). la pared Ior-écnca (T,2)oel medta.stlno (T,1)

AEVISTA ARGENTINA DE CIAUGIA

¢ Extraordinario

versos sistemas empleados en el mundo y al mis-
mo fiempo corraglr algunas deﬂclsncuas mostradas
en los agrug 8 (Ta-
bla 13). Se tomé una base de dalcs sobre 3753
pacientes en funcion de las definiciones clasicas
THM de la AJCC (2749 pertenecian al Hospital
Anderson y 1004 fueron tratados por el Institute

limitan la sup alajada post

5. Encuentran diferencias significativas
{p<0.001} en la supervivencla a 5 ahos entre los
estadios |, Il y Il (Tabla 12).

6. En el estadio | se notd una diferencia estadis-
ficamente significativa (p<0.002) entre T, N, y T,

laci dal Céncer - LCSG).

TABLA 13
Nuevo Sistems Infernacional de Estadificacicn
{1986)" Agrupamienic por estadios

N, pero ninguna entra T, N, y T,1 N,
esla ultimo coma EII, Heauﬂa entonm que ko que
debiera caracterizar al estadio | es la ausencia de
adenopatias (N,) y desde ya también de metdsta-
sis (M,) cualquiera pueda ser el tamafio del tumor
primario. De modo que el T, N, deberia ser ex-
ciuaﬁo del E, y agrupado cumo E igual qua TN,
7. G la idad, en al

futura, de ahundar sobre un numero de aspectos
aun no aclarados y gue podrian tener importancia
pronéstica relevante. Estos son;

* Tumores de mas de 10 cm. de didmetro

* Distancia del tumor a la seccidn quirdrgica del
bronquio

= Mejor discernimiento topografico de los
ganglios linfaticos bronguiales, interlobares o
hiliares (M -M_)

= Necesidad de identiflcar con mayor precision
la ubicacion de los ganglios comprometidos y ob-
tenar mejor informacién sobre su tamafio, ndme-
re an cada localizacidn, grado de compromiso
histaldgico y si la invasion es o no continua a lo
largo de la cadena linfatica,

MNugve SISTEMA INTERNACIONAL. MoDiFicacion e
MounTam pe 1986

E! grupo de trabajo sobre cdncer pulmonar per-
ala AJCC con la UICC
desarrellaron un nuevo sistema de estadificacidn,
&l cual fue presentado por Mountain en 1985, du-
rante la 4* Conferencia Mundial sobre cancer de
pulmdn®. En realidad constituye una maodificacion
de los anteriores y establece un nuevo reagru-
pamiento por estadios basado en los criterios del
THM previaments mencionados (Fig, 16-19),
Esta nueva clasificacion (aprobada por la AJCC
y WICC) intenta unificar en su nomenclatura los di-

Carcinoma oculto

T, N, M, Secreciones broncopulmonares con-
teniendo células malignas, pero ain
otra evidencla de tumer primario o de

4 a los ganglios linfd-ti
regionales o a distancia.

Estadio 0 Carcinoma in situ
Ts N, M,

Estadia | Tumor que pueds ser clasificado T,
T, N, M, o T, sin metdstasis ganglicnares
T, Ny M, nl & distancia.

Estadio Il Tumor clasilicado como T, o T, con
T, N, My meldstasis en los ganglios
T, N, M, linféticos peribronquisles o hiliares

ipsilaterales dgnicamenta.

Estadio i, Tumor que pueds ser clasiicade
T, N M, como T, sin metdstasis gangliona-
T, N, M, fes 0 con metastasis limitadas a los
T, N, M, ganglios peribronguiales, hillares
T, Ny M, ipsilaterales y mediastinales ipsila-
Ty M My terales, También son incluidos los

tumores T, y T, que han mefastati-
zado a nivel de Jos ganglios ipsila-
terales mediastinales Gnicamenta.
Estadio I, Cuslguler tumor mas extenso que

Cualguier T, o cualguier lumor con adenopa-
T, Ny My tias supraclaviculares o mediasting-
Cualquier les contralaterales. Cualqules lumar
T MM, con derrame pleural maligno pero
sin evidencia de metastasis a
distancia.
Estadio IV
Cuslguier T,  Cualguier tumor con dizeminacian

cualquier N, M, metastasica a distancia,

Extraide de Mountain CF: Un nuevo sislema de
estadificacidn Internaclonal para cdncer de pulmdn.
Chest 89 (Suppl): 2255-2335, 1585



Afo 2003

Se reelabord un nueve conjunio de definicicnes
para los descriptores TNM con el objeto de mejo-
rar algunos de los problemas de las clasificacio-
mes previas (Tebla 14).

Si bien |a Tabla 14 bl las
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pulmén gue resultan quinirgicamente resecables
por criterios convencionales {incluye tumaores del
sUfCO superior que no invaden vértebras)

» Contrariamente, se adiciona T, para des-

pautas para determinar cada uno de los des-

cribir aguellos tumores cuya Invasion loco-regio-
nal &s juzgada estar mas alla de la resecabill-

criptores TNM, resulla interesante recalcar los sl dad.
guientes hechos: * Se acepta el hecha de qua aguellos derrames

» Fue modificada la definicién T,, la cual ahora  p sin células neop bles no
incorpora tumares que invaden fuera del | el quirdrgico (no son T,)

TABLA 14
Nuevo Sislerna i de i TR
Tumaor Primario (T}
Tumor probade por la presencia de células malignas en paro no v

broncoscépica o radicldglcaments o todo lumor que no pueds ser Como en una
da retratamiento.
T, Mo evidencia de tumor prmana
T, Carcinoma in silu
T, Tumer de 3 cm o menos en su mayor damelro, rodeada par pulmén o pleura visceral y sin avidencia de
invasion proximal & un bronguio bobar en la broncoscopia®,
Tumor de mas de 3 om en su didmetro mayor & un tumer de cuslquier tamafio que invede la pleura visceral o
presanta agociada o ala regidn hillar. A la broncoscopia b
extension proximal del tumor deba eslur denlre del brangulo lobar @ a un mirime de 2 cm distal a la carina.
Toda ia asociada o no debe todo & pulmén (seg i © lobar).
Tum:;r de sualguier 1amafio con mnsﬁn directa & la pared tordcica (incluye tumores dal sureo superior),
gma o pleura i sin iso del corazdn, grandes vesos, trdquea, esdtago
o cuerpo verlebral o un tumar en sl bronquio fuente dentro de los 2 e de la carina paro sin compromater la
misma.
Tumeor de cuakguier tamafio con invasion del mediastino o del corazon, grandes vasos, fraquea, esdlags,
cuerpo verlebral o carina o presencia de’ derame pleural mafigno®®

T

Compromiso ganglionar (M)
M, Mstastasis no demostrable en ganglios linfificos regionales.

N, mam.s «n ganglios lintéticos o hikiares ip © ambos direc-
M, Metasbasna on ganglios linfiticos
N Matdstasis en ganglios linféticos hiliares ¥ I o

supraclaviculares tanto ipsi como contralalerales.
Meldstasis @ distancia (M)

Aussncia de meldstasis
M, Metdstasis a distancia

* EJ tumor superticisl infracusnte de cualquier lamafio con su componenie invasivo Bmitado a e pared bron-
uuna! of eual pusde sxtendsrse proximal al bronguio fusnte es clasificado coma T,

ameywmdsbsdawmpwansssmmamndnmwpuhmnsmmafmm Sir embargo hay
sgumspomspmnres-nmmﬂmmwmmw«mean
¥ &l liquido no es hamorragico m exutado. En asfos casos en fos cusles el juicky linfco dicta que o darsms no
esld relacionade 8l tumar, el paciems debe ser estadificads como T, T,0 T, sin considerar la presencia de derrame.
Extraide de Mountain CF: bhnuevos*smmdeasladﬁcanﬁnmnmmslperacanmdepuﬂmh Chest 89 (Suppl. )
2PE5-2338, 1986
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TABLA 15

REVISTA ARGENTINA DE CIRUGIA

N7 Ext

- Resunan de esta forma 7 grupos de p

Tabia iva de los da i
e fa AJCC y el Nusvo Sistema de Estadificacicn
{Mountain-1888)

AICT Nuevo Sistema

tes, coma grupos separados el

cinoma "in situ” (E,) y el carcinoma cculto.
La Tabla 15 b un cuadro

entre los sislernas de la AJCC y &l Nuevo

e

e I I

ZZ==

[~
Z|=
Ezz55z5z5x=

o

F

AAAAA

por .
* La Figura 15 establece la proporcidn
mulativa de paclentes supervivientes a 5 afios
cada esladio del céncer pulmonar de acuerdo a s
nueva estadificacion arriba mencionada segon
publicacidn de Mountain®. Shields refiere una fre=
cuencia en cada estadio de 20% para | y Il; 405
para Il y Il y 40% para gl E.

Exreriencia en EL SecTor o Cirucia TorAcica
- HraL. |TaLianc e Bs As

En el afio 1988, con}untamente con el Dr.
Caruso, a la Acad ina de

Cualguier T, N, M,
T, cualquier N, M,
Cualquier derrame maligno il

Cirugla™, la aplicacion por primera vez en nuesiro
pais, del Nuevo Sistema de Estadificacion, a 316
i de cancer de pulmén no a

Cualquier T, cualguier N, M, I\

i célulaa Los estudios utilizados fueron los

% Acmaivg de
pervivcia

1 icos para los estadios |, Il y algunas I,
5' la frecuencia para cada uno de los estadios fue
la indicada en Tabla 16. En la estadificacion clinica
se utilizd la mediastinoscopia pre-operatoria en for-
ma sistemnatica hasta 1585, A partir de esa fecha
5@ realizd segin el resultado de la TAC.

El grupo mas numeroso corlsspondlé a los pa-
cientas con
ylo subcarinales clasificados como IHA {86 casos;

TABLA 16
e m a m %
Meacs psteriares o ratm o E 19.9
E, 10.1
FIGURA 15 - E;‘ a7.4
Sa«dospwnsumonnnmmdesubmadﬁmsm Eu 196
Sistama de E, 129
Mountain CF: A new mamammnr staging system for
lung cancer. Chest 89 {suppl): 225 5-2335, 1985)
TABLA 1T
* N, es modificade: sdlo incluye p
mediastinales Ipsilaterales yfo subcarinales. Al N* casos N, N, N,
mismo tiempo se agrega N, para cas05
da P hiliares o trala- T 32 19 4 il
terales y escalénicas o supraclaviculares de cual- 1= 127 4 i 5
T, 54 22 10 22
quier lado. 3 pas
b % - - =
* El estadio lll queda subdividido en 2 subgru- Total 248 85 az 86

pos I,y HI,.
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27.2%). Como puede verse en la Tabla 16, sdlo el
30% de los pacientes mostraron estadio | y 11,

Sobre 249 p con tumores op s8
evalud el Factor T correlaciondndolo con el Fag-
for N, de acuerdo a la Tabla 17*:
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una
tomia.

Debo recalcar que amualrnsn'ln defendemos las
mismas premisas. En P i desa-
rrollaré en profundidad el amplao dela TAC y la

a

Como vemos, los lumores T,y T, tituyeron
=i 53.8% del total, aungue sdlo el 30% se

del i ©OMa proce-
clinica.

g g

de est

en estadio | y || dado que el resio se asocid a ma-
tastasis mediastinales. De los 316 casos, dnicamen-
te el 26.8% resultd N,. Un 24.3% comespondid a T,
oM, y 48.7% presentd algin grado de compromi-
=0 gaﬂgllonar N, N, o N,). El grupo histolégico mas
fue el carcinoma epidermoide (43.6%)
siguigndole al adenocamlnnma {26%) y el carcino-
ma indiferenciado de células grandes (15.7%). El
12.7% correspondid al carcinoma anaplasico de
pequedias células,
Del fotal de pacientes, 112 (35.4%) clasificaron
come estadios avanzados por presentar N, (86) o
M, {26). En este Grupo cabe dsstacar qus las ma-

EVALUACION JAPONESA DEL NUEVO SISTEMA DE
ESTADIFICAGICN

Con al objeto de evaluar la maodificacion intro-
ducida por Mountain en el Nuevo Sisterma THNM de
1986, Maruke y cols. en 1988'% analizaron los re-
gistros de 1737 pacientes operados en el Centro
Macional del Cancer en Tokia.

Considero (il irasladar aqui esa experiencia
dada la extensa casuistica y la reconocida labor de
este autor en el campo del cancer pulmanar. De los
1737 paci dos, 258 maetis-
tasis a distancia (M,). La supervivencia global a 5

Iés!asus tueron diag por
meduasmasoopua en 75% de los casos. En 26 pa- afios del grupo M, (1479 pacientes) fue 38.7% con-
ciantes la i regional fra 7.5% de los 25& pacientes M,. En coincidencia
did a N, 19 da allos con metdstasis mediastinal con_ la al, estos

y 7 con i on la existencia de un Estadio

lares™. Como vemos, la medlaﬂlnomph reve-
16 metdstasis contralaterales en 16.9% de los ca-
sos avanzados. Este hecho avald nuestra posicidn,
funte con la de otros autores, sobre el em-pleo de
la TAC y la mediastinoscopia para evaluar cuida-
dosamente el factor N durante la etapa de estadifi-
cacion clinica y evitar de esta forma excasos qui-
rdrgicos. A continuacidn transcribo nuestras conclu-

IV que diferencie especificamente del resto los en-
fermos con metdstasis alejadas,

El andlisis de la supervivencia a 5 afos de acuer-
do al factor T y N resulté como sigue (Tabla 18).

Las di ias fueron signi-
ficativas y se resalto el hecho gque la supervi-
vencia en T, es muy similar a la de los pacien-
tes con me’tastams alaludas (M,). Por otra parte
25 s Ivo el impacto pro-

slones en ese las cuales 1 vigen-
fes:

= Es imprescindible electuar una correcta eva-
luacian y est de todo portador de un

cancer de pulmadn.

* Sa aconseja la utilizacion del nuevo Sistema
Internacional del afio 1986

* Sdlo un 30% de los casos presentados co-
rrespondieron a los estadios |y Il

* Dabe una cuidad luacic
del Factor N antes de asumir una conducta resec-
clonista

* La TAC fiene una senslnl!ldaﬂ del 80% en la
deteccion del comp
Cuando demuestra un mediastino normal se pue-
de eractuar dusclamenla la toracotomia v cuando

16gi debe efs

nostico que significd la progresion del eslaup N,
Rasulta asimi de interés P la

de los pacientes resecados que presantaban de-
rrame pleural benigno o ausencia del mismo con
respecto a aquellos casos en que existia derrame
pleural con células neopldsicas. La supervivencia
a 5 afios de los primeros fue 40% y 39.2% respec-
tivamente mieniras que de los Ultimos 10.7%.

TABLA 18
% %
T, B4 M, 583
T, 75 N, 404
T, 258 M, 138
T, B4 N, 0
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TABLA 18
%
E: 65
E:: 429
w222
B 56
E; 7.6

E! analisis de la supervivencia a 5 afios de
acuerdo al estadio arrojd los siguientes resultados:
(Tabla 18),

Hubo difs entre

REVISTA ARGENTINA DE CIAUGIA

MP Extraordinaric

Es por esta razén que se debe ser muy cauteloso
cuando se analiza el prondstico y la terapéutica en
base exclush ala ion clinica, En
este sentido es necesario fener presente gue la
estadificacion clinica sefiala fundamentalmen-
te el tratamiento en tanto que la estadificacién
andtomo patologica indica con mayor precision
el pronéstico,

El Problema del cancer del bronquio fuente:

Es importante remarcar algunos conceptos re-
feridas anteriormente en &l punto 2: en un andli-

todos los estadios exceplo entre III y IV. Si bien
esto fue asi para el carcinoma ap»de{molda y el
adenocarcinoma, en el caso del carcmuma de cé-
lulas grandes solo se o signi-

sls reall por Naruke en 1986, la suparviven-
cia de aquellos tumores del bronguio fuente que
se limitan al mismo y no presentan metasiasis gan-
ghanaras fue 80.6%. De acuerde a los sistemas de

ficati entra los dios | y Il ne di-

previos, muchos casos de cancer

chas dilerencias entre II-0ll_, Illn-llln ¥ llJB-IV.

Finalmente, de la revisidn da los 1737 cases,
Maruke v cols. establecieron las siguientes conclu-
siones:

1. El estadio T, N, M, clasificado previamente
coma |, debe pasara E .

2. Aun cuando los tumores del bronguio fuente
sobrepasen los 3 om de didmetro, sl el tumor par-
manece i quial debe ser clasif coma T,.

3. En aguellos casos con derrame pleural, si éste

& del quio principal hu-
blelan sido dehnldns cama T, o T, a pesar de la
alta cifra de suparvivencia.

ULTina MoSIFIGACIGH DEL SISTEMA INTERNACIONAL
oe Estapimicacion DeL CANCER DE Puumon
{1998)

En los ditimes 10 afos, practicaments en todos
Ios paises del mundo se ha utilizado el Sistema
Internacional de Estadificacién del Cancer Pul-

nep células neop debe ser clasifica
do con el T que le corresponda al propio tumor pri-

monar, plado por la AJCC y la UICC en 1988,
el cual ha satistecho considerablemente & la co-

mario. De agul se desp la i de rea-
lizar analisis citolégico del liguido cbtenido en todos

d médica y ha permitido la comparacién de

los casos de derrame pleural y céncer pulmonar,
4. Los casos N, deben ser divididos en 2 grupos.
a. Adenopatias intrapulmonares o peribron-

antre dif conductas terapeuticas
a lo cual se ha agregado Gltimamente la evalua-
clon de la influencia que pueden haber mostrado
los nuevos marcadores biolégicos.

quiales Sin embargo, han sido dos dreas
b. Adenopatias hiliares problematicas:
A excepcién del Oitime punto, todas Ias demas 1. Se observaron diferencias estadisticamanta
propuestas fueron i i enla i ion de  signifi an los b lejados enire los
1987. £

Cabe destacar también, de acuerdo a las con-
clusiones de Naruke, que la division del estadio
il en A y B facilita el enfoque terapéutico. En
los estadios |Il, la reseccion quirdrgica puede ser
considerada teniendo en cuenta la supervivencia
a5 afos de 22.2%. Contrariamente, el estadio il
presentd una muy pobre supervivencia, similar al
estadio IV, Un hecho a tener en cuenta es la
sobreestadilicacidn que puede resultar de la eva
luacién clinica, (40% en la i

dl!erentes THM pertenecientes a los estadios | y
Ill,. Esto indi la exi ia de una
neldad excesiva en el ag;upamlenlo da los TNM.
2. Fueron utilizados 2 de clasificac
de los ganglios linfaticos loco-regionales
Estos 2 aspectos controvertidos fueron resuel-
tos en base a las propuestas de Mountain que in-
trodujeron feves modificaciones al antarior Siste-
ma Internacional de Estadificacion, reconsiderando
los eriterios empleados en la agrupacién por

dios de los diferentes TNM y recomendando
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un nuevo esquema clasificatorio de Ios ganglios a. Seemplea Ia dss&macsnn T, para sefialar la
hilig-medias-tinales (Tabla 32 y Fig. 27). Dichas de solo si
propuestas fueron adoptadas por la AJCC v la  éstos asientan en el idbulo del tumor primario. La
UICCH: 807, ia de cualguier atra nadulo Asico en un

Basicamente se respetaron los mismos  l6bulo diferente del tumor primario se considera M,.
predictores TNM tal cual fueron definidos en el b. Se mantiena el criterio de emplear sélo 4
Sistema Internacional de Estadifi pero se ios para el agrupamiento TNM pero cada
agregaron 2 nuevos conceptos: uno de ellos divididos en A y B lo que permite

TABLA 20

Deseriptores TNM de acuerdo & la dllima revisicdn de Moeuntain (199707

Tumer Primario (T)

T, Tumor primario que no puede ser eslahreodo o 1umor probade per la presencia de células neoplasicas en
el esputo o lavado fuial para sin evi o

T, Mo hay evidencia de tumor primario

T, Carcinoma “in situ®

T, Tumer de 3 cm o mencs en su didmetro mayor, rodeado por pulmédn o pleura visceral, sin evidencia
broncoscdpica de invasidn del bronguio fuente,*

T, Tumor con cual oo los sigui tamafios o
Més de 3 cm en su didmetro mayor
Compromise del bronquic fuente, con un minimo de invasitn de 2 cm distal a la carina
Ivasién de la pleura visceral

T, Tumor de cualquier tamafio que invade di igra de Ias sigub pared tordcica
{incluyendo ef sulcus superior), pleurs I parietal o tumar en el bronguio fuants
a menos de 2 cm de la carina pero sin compromiso de la carina, o i i a

obstructiva de todo & pulmdn.

T, Tumor de cualquier lamafio que invade |as sigulentes estruciuras: mediasting, corazdn, grandes vasos, -
quea, cuerpo vertebral, caring, ¢ lumor con derrame pleural maligno o derrame pericérdico™ o con nidulos
saldlites lumorales en el mismo dbulo del tumor primanio, Si el derrame ne tiene células neoplisicas y no estd
directamenta relaclenade con el tumor, debe ser excluido como efemento de estadificacion y el pacients debe
sar estadificado como T, T, o T, El derrame pericérdico es considerado bajo las mismas reglas.

* Nota: El Infr Turmar ificial de \quisr tamafio con su components invasivo Mmjrsdo 4 la pared
brorquial, el cual pueds extendarse muxmf al bronquio fusnfe tambidn es clasificada como T,

** La mayona de los demamas pleurales asociados con cdncer de pulmdn son debidos al turmor sin embarge hay
unes pocos pacientes en los cuales multiples sxdmenes cifopatoldgicos del darrame plaural son negalives para
celulas neopidsicas. En esos casos el liquido no es hemorrdgico ni constifuye un exudado. Cuando esos els-
mentas y el fuicio clinico diclan que el derrame no estd relacionado con el tumor aque! debe ser excluide como
un glemento de estadificacion y ef paciente debe ser estdificado como T,, T, o T, . El derrame pericdrdico es
clasificado de acuerdo a las mismas reglas.

Ganghns linfdticos regionalas (N)
M, Los ganglios no pueden ser delerminados
M, Ausercia de melislasis ganglionares

N, Ganglios o hiliares ipsi icos y ganghios i por
exlansidn directa del tumor primario.

N, Ganglios les ylo i

N, Metasiasis on los ganglios ! hillares I o

supraclaviculares ipsilaterales.
Matdstaziz a distancia (M)

M, Mo puste la p ia de
M, Ausencla de metdstasis
M, Presencia de is. Modulos del tumer primario que asientan en diferentes kbulos,

Do Mountain CF. Revisions in the International System for staging lung cancer. Chest 1997 111: 1710-1717
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Identificar & sub-grupos més especificos de pa-
cientes.

La Tabla 20 d las definici |
de las descripciones

La Tabla 21 muestra el agrup por es-
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cer (LCSG) mostrd las siguientes superviven
a5 afios™ (Tabla 22):

Estos resultados parecen demosirar 2 co
a) Los p con de 3¢ -

tadios de acuerdo a la dlitima modificacién de 1996,

Las definiciones para estadificacion clinica, qui-
rdrgica, anatomo-patoldgica, de refratamiento y de
autopsia permanecen inmodificadas.

Subdivisidn del Estadio len Ay B

Se acepta que los resultados del tratamiento en
Ios pacientes con tumores T, N, M, son significa-
livamente mejores que los de cualquier otro gru-
po diferencidndose asimismo del T, N, M, (Fig. 20
y21).

Una experiencia sobre 5319 p tratados
por cancer primario pulmonar provenientes del
Hospital Anderson y del Institute Macional del Can-

de di p menar p il de
tdstasis ocullas alejadas, b) El riesgo de se
darismos subclinicos estd relacionado con el ts
fio del tumor, el compromiso de la pleura visce :
y el fenatipo invasor de los tumores T,
Otras estadisticas avalan estos concep
Flehinger y cols.* comunican una supervive
acumulativa a § afios de 67% en los estadios
de 57% en los |, después de reseccion comple
5l bien las diterencias en los porcentajes de
pervivencia para ambos estadios suslen ser
nores para la estadificacid & P
que para la estadificacion clinica, adn asi p
nacen estadisticamente significativas’.

TABLA 21
Agrupamisnto por estadios - Subgrupas TN

Estadio O Carcinoma "in situ®

Estadio |, T, N, M,
Estadio |, TN, M,
Estadio |, TN, M,
Estadio Il I} :l :n
£ R ]
Estadio I, TN, M,
Tl N9 Mﬂ
Ta MM,
: TN M,
Estadio |ll, T, N, M,
TA N| MD
TN M,
TI NJ MB
TE Na MD
1T—: :: h'\:.
3" e

Estadio IV cualquier T cualquier N M,

De Mountain CF. Rewision of the international
System for staging lung cancer. Chest 1997; 111:
17I0-1717

TABLA 22
E, 61%
E 8%

bdivisidn del Estadio lien Ay 8

También en este estadio el tamafio del 1
primario y la invasion pleural | i .
se con la supervivencia, de acuerdo a |a Tabla 23

La supervivencia acumulativa para los pacien-
tes T, Ny M, resultd similar a la de aquellos T, N,
M, (22 y 24%) motivo por el cual se juzga logica
incluir T, Ny M, coma Il

Finalmente la supervivencia acumulativa a 5§
afos para cada TNM del estadio 1l fue™: (Tabla 24).

Existe diferencia significativa en la superviven-
cia acumulativa entre pT, N, M, (EIl,) y pT, N, M,
- pT, N, M, (EIl,).

TABLA 23
Estadio 1., Pacientes vivos
a 5 afios
%
Eu TN, M, 34
Eu T, N M, 24
T, N, M,
TABLA 24

BT, N, M, 55
PT,N M, 39
PT, N, M, 38
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En conclusidn: |a subdivisidn del estadio Il en
Ay B remarca la imporiancia prondstica del tama-
fin del tumor primaric y su asociaclén con
adenopatias intrapulmonares y/o hiliares metas-
tasicas (Fig. 22).

Subdivisidn del estadio Illen Ay B

Estadio lll, (Fig. 23) incluye £ subgrupos: (Ta-
bla 25).

Las caracteristicas de tamafio, localizacidn y
fenotipo invasor de T, T, v T, estén aparentemen-
e relacicnadas con la lesl'enr‘la de adenapatias
y las pobres cifras da suparvivencia.

Estadio Il incluye (Fig. 24) (Tabla 26).

Recuérdese gue se ha agregado T, para dife-

ESTADIFICACION DEL CANCER DE PULMON
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FIGURA 23
Céneer de pulmdn T, N, M, (E,,.) Adenopatia

renciar aquelios tumaores primarios qua pi 1
un nodulo satélite en el misma ISbulo,

FIGURA 22
Cancer de pulman con adenopalia hitar
T, N, M, (E,)

TABLA 25

Cualguier T ) M

F RA 24
Caﬂcsr de pum'ér u’on.smr.- pleyral con presencia de
5

mediastinal, T, N, M, |’F }

La Tabla 27 transcribe los porcentajes de super-
vivencia acumulativa a 3 y & afos para los esta-
dios clinicos |1l & y B y andlomo patoldgicos Il

Se destaca la mejor supervivencia cuando se
considera el TNM andtomo-patoldgico en lugar de
la clasificactdn clinica.

Estadio IV: Incluye todos los pacientes con ma-
lastasis alejadas o nddulos tumorales en un labu-
lo distinto al del tumor primaria (M, }, independien-
temente del T y del M. (Fig. 25, 26 y 43).

La supervivencia acumulativa a 1y 5 afios fue
de 20% y 1% respectivamente.
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TABLA 27
THMC 3 afos 5 afos THMP 3 afios 5 afios
% o ]
i, T, N, M, 12 ] TN, M, 30 25
Tyaa Ny M, 19 13 T, i N M, 32 23
i, T, Ny M, 10 7
Tiaaa M M, g 3
por la F en el
M, o s wrasis g i % iastinal electuado duranta 9'_ acto
o guirirgico y por el esmero puesto por el patdlogo
L T en &l estudio de la pieza operatoria”. En este
sentido, cuanto mds extansaments es evaluado un
iste. paciente mas probablemente migrara su estadio a
L priseipalen aguellos que denotan enfermadad avanzada por lo
i wenm|  CUEl UN nUmaro decreciente de pacientes se ubi-
) caran en los estadios “tempranos®. Esta observa-
cidn fue denominada “fendmena Will Rogers™ y
| i determina una mejor supervivencia en cada uno de
My Ios estadios?.
2. Un problema no menor que puede sesgar el
__ proceso de estadificacion es la falta de un mues-
treo i inal sufi te norma-
Sitlos mids frocuentes de metdstasis del cancer 5 ;
puimenar tizado. La escasa toma de muestras ganglionares

A modo de resumen: esta Ultima modificacion
consarva la integridad del sistema TNM utllizado
con éxito durante los Gltimes 10 afos pero esta-
blece subdivisiones en los estadios |, Il y il gue
hacen mas homogéneos y comparables los re-
sultados terapéuticos de cada uno de los THNM
integrantes de cada estadlo. Este hecho permite
racionalizar con mejor criterio Ia astrategia de tra-

facilitando la reali dep los de
investigacion clinica al agrupar pacientes con si-
milares opclones terapduticas y expectativas de
vida.

Resulta de interds mencionar los siguientas as-
pectos:

1. Si bien existen algunas variaclones en la su-
pervivencia entre distintas instifuciones, las mis-
mas se refacionan a la extensidn empleada en las
pautas evaluativas pre-tratamiento y a la mayor o
menor ia en |a seleccidn de los p
La exactitud de la estadificacion se ve influenciada

de cada uno de los grupos puede llevar a incluir
en estadio | A o B a pacientes que en realidad son
N, @ N, con lo cual la supervivencia en los esta-
dios tempranos se verd afectada. Una estadifi-
cacién adecuada debe contar por lo menos con
el muestreo de 3 grupos ganglionares™,

3, En lo que respecta al estudio de la pieza
operatoria por parte de ks patologos, recientemen-
te fue publicade por el Coleglo Americano de Patd-
logos™ conjuntamente con la Asociacion de Direc-
tores de Patologia Anatémica y Quirdrgica un pro-
tocolo practico que normatiza el examen de las
piezas de reseccion quirirgica per cancer de pul-
man. El objetiva es uniformar los informes and-
tome-patelégicos en esta patologia. Resulta ob-
via la conveniencia que los patélogos adopten es-
tas directivas para tormar comparables sus infor-
mes,

4. Este sistema de estadificacion propuesto por
Mountain y Dresier no toma en cuenta la Inva-
sidn nip del tumor,
como pautas clasificatorias. Sm embargo algunos
autores han cbservado una influencia evidente
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sobre el prondstico alejado cuando el tumer com-
promete las estructuras mencionadas® *

5. En una publicacidn de 199§, Erunﬂags ¥
Mackillop™ sa ab al probl de i 0
las razones por las cuales las conducias clinicas
publicadas no eliminaron la falla de consenso an
relacidn al tratamiento mas conveniente en los
casos de tumores localments avanzados, Estos
autores encontraron un clerto grado de diversidad

het idad en el to de los di-
ferentes estadros de la enfermedad que impidid
generalizar los resuftados de las conductas clink-
cas adoptadas en esa poblacidn especifica. Se
podria esperar gue la mayor especificidad clasifi-
catoria de los subgrupos prepuestos por Mountain
y Dressier en esta ditima modificacidn de 1996
allane esle preblema al hacer mas facilmente
repr ¥ los criterios de
seleccldn de los paclanles

B. Si bien estas pautas para establecer la ex-
tensién anatdmica del cancer pulmonar y agrupar
estadios reproducibles y comparables que permi-
tan analizar

ESTADIFICACION DEL CANCES DE PLLMON
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a ser empleada en forma rutinaria para la evalua-
cign clinica de los pacientes, hemos dividido la po-
blacidn estadificada en 2 perfodos: 1975-1986 y
1986-2002.

Las Tablas 28 y 29 muastran |a trecuencua par
estadio. En los 5@
el nimero de pacientes segun los diferentes TNM
pertenacientes a cada uno de ellos.

En la Tabla 28 se han tomado globalmente los
estadios, divididos cada uno de ellos en 19 y 2°
periede. En el 1er periodo, la mediastinoscopia
evaluativa fue empleada sistematicamente en to-
dos los pacientes potencialmentes resecables, pre-
viamente a la toracotomia y durante el mismao acto
operatorio. Durante el 2° pericdo, como se expon-
drd mas adefante, la mediastinoscopia sdlo se
emplad cuando la TAC mastrd adenopatras 508~
pechosas de vi-
sibles, grupos gangllonares o adenopatlas mayo-
res de 1 cm).

Las pautas de estadificacién clinica fuercn:

* Peripdo 1875-1979; centelleograma Gseo,

¥yp
de supervivencia fueron uhlnzadus fundamental-
mante para clasificar aguellos canceres de pulmdn
na a pequenas ceélulas ("non small cell lung
cancar’), podrian ser ulilizados también en la
estadificacién del cdncer Indiferenciada de células
pequefias {"oat-cell carcinoma”). Las caracteristi-
cas particulares en la evolucion bioldgica de este
tipo de neoplasia y el grado de extensidn anato-
mica habitual en el momente del diagndstice hizo
que este Sisterna Internacional de Estadificacidn
TNM no haya sido validado para dichos tumores.
La mayoria de los oncdlogos hoy dia prefieren
separarios en 2 catlegorias: estadio “limitado” de
fa enfermedad y estadio “extendido”.
implica que la enfermedad evidenciable permane-
ce dentro del térax, (Ver mas adelante "el pro-
blema del earcinoma anaplasico”)

APLICACION DE LA ULTIMA MODIFICACIGN DEL
SISTEMA INTERNACIONAL A NUESTRA CASUISTICA

Aplicando los descriptores TNM segun esta ul-

lleog) hepatico ifa lineal (simple
u oblicua 557%) y mediastinoscopia sistematica,

tima maodificacion del Sisterna
re-estadificado 733 pacientes portadores de can-
cer pulmonar evaluados en nuestro sector duran-
te el pericde que se extiende desde el afio 1975
al 2002, Dado que en 1986 se produjo la incorpa-
racidn de la TAC en la Institucion, la cual comenzd

TABLA 28
Estadio 1975-1986 * 1288-2002 *h
Sin TAG Con TAG

i 19 B a0 192
i 44 14 %8 235
n, 4 13 14 34
L 28 89 28 6.2
22 69 19 4.6
i, ae& 272 95 228
El primerc 10 32 3 .7
iy 25 82 14 33
k-3 1.4 32 7.7
w 41 129 36 BE

Tedal 318 10 a7 100

TABLA 29
ional, hemos

1 ] n [\

Fa % k] %
1™ Pariodo 20 LA 50 128

as Periodo 427 14.2 425 86
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» Periodo 1979-1986: se reemplazd el centelio-
grama hepatico por la ultrasonografia.

* Pariodo 1986-2002: TAC de torax y abdomen
superior (higado, sup les), cer
6se0 ¥ ecografia hepatica. TAC de cerebra sdlo
ante sintomas focales. En el Gitimo afio, TAC ce-
rebral ante diagnéstico conocido de adenocar-
cinoma. En casos seleccionados se practicaron
i biopsia franspari para fi

rama

focos

REVISTA ARGENTINA DE CIRUGIA
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solucion, TAC 3D, puncidn transpariatal, PET, ul-
tra-sonografia, efc... se hubieran ubicado en
estadio IV. 5i bien este estadio no sdlo no aumen-
té sino que aparentemente disminuyd, lo que ha
ocurride en realidad es que muchos de estos pa-
cientes no fueron derivados a nuestro Sector sino
directamente al Dto. de Oncologia Cliniea,
estadificados por métodos poco cruentos (radiolo-
gia intervencionista) y no estédn contabilizados en
nuestra isti

s (hepaticos, dseos, sup
nales, etc...}

Det analisis de las tablas precedentes podria-
maos deducir algunas conclusiones:

1. La estadificacion utilizada en los estadios |
y Il fug la andtormo-patoldgica dado que esos pa-
cientes fuero fodos resecados.

2. En el estadio lll, la gran mayoria de los pa-
cientes no fueron cperades ya que para nosofros
el N, siempre ha sido factor excluyente de la clru-
gia, de modo que fundamentaimente, en esos pa-
cientes como asi tambien en los estadios Il y 1V,
la estadificacién considerada fue la clinica  E).Sdlo
unos pocos casos con mediastinoscopia negativa
pasaron al estadio |ll después del estudio de la
pieza operatoria, en funcion de la baja tasa de fal-
508 ivos de ese p to (alto VPN)

3. El 2° periodo duplicd el ndmero de pacien-
tes en estadios |. Esto debe ser atribuide a un

VISION CRITICA DE LA OLTIMA MODIFICACION DEL
SisTeEma INTERNAGIONAL DE EsTaDiFIcacion

Si bien las pautas estadificatorias introducidas
por Mountain en 1996 fueron intermacionalmente
aceptadas, algunos autores han elevado una opi-
nian critica sobre ciertos aspectos de esta clasifi-
cacidn. En aste sentido resultan interesantes los
igntos a la misma exp os par
Bucheri y Ferrigno'®. Estos autores, sobre una
casuistica de 1296 pacientes consecutivos con
céncer de pulmdn, se plantean 3 interrogantes:

1. Cémo funciona este sistema de estadifi-
cacién cuando e aplicade a poblacionas no se-
leccionadas?

2, En gué medida puede generalizarse este sis-
tema a partir de informacion validada en Centros

cuestior

mayar énfasis puesto en la d ion de
lempranos a medida que se consolidd el sector
tanto en el aspecto quirdrgico coma clinico
ia) ¥ a la introduccidn de la TAC que
permitié diagnosticar tumores més pequefios,
4, Llamativamente existen pocas diferencias es-

I calificados e hip ivos?
4. La nueva modificacion de 1997 mejord la ca-
pacidad prondstica en relacién a la de 19867
La Tabla 30 muestra los resultados de supervi-
vencia en base al método de Kaplan-Meler.
Después de un minucioso andlisis estadistico los
autores { los arriban a la conclusion que en

tadisticas entre ambos periodos para los
II, 11l y 1V Esto puede adjudicarse a que, si bien en
al 1% periodo careciamos de TAG, la mediasti-
noscopia transcervical fue realizada en forma sis-
temdlica antes de la toracotomia, lo cual traduce
en alguna lorma las bondades del procedimiento.

5. En concordancia con el resto de los autores,
el estadio |l resultd el mds numerosa y de éste el
lll,. Una experiencia similar fue comunicada por
Esteva y Newton en 1985,

6. Es posible que muchos pacientes en estadio
lll, con técnicas actuales como TAC de alta re-

lo gue hace al prondstico, esta nueva version no
resulta mejor que la de 1986. Ademds refleren que
para obtener un real mejoramiente de la capacidad
prondstica se deberia emplear el TNM sin agrupa-
miento por estadios. Asimismo, olros autores han

iscutido algunas jas de los bios intra-
ducidos® #. En funcidn del impacto prondstico Inove
y cois.™ cuestionaron la oporlunidad de dividir el
estadio | en A y B, Mizushima y cols.™ dudan scbre
la conveniencia de pasar T, N, M, a estadio IIB, Yano
M y cols.*' sobre la utilidad de determinar el rol de
los nodulos satélites y Rami Porta™ reconsidera la
necesidad del estadio 1A (1% de la poblacion total

* Esteva H, Mewlon A. Estadio de los
Broncogenices a su ingrese al Hlal. Universitaira. Pren-
sa Méd Argent 1385, 72: 63

an la experi da B | y Ferrigna).
En opinién de Buccherl y Ferrigno®, el recrdena-
miento introducido en el nuevo sistema de estadi-
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TABLA 30

Reswitades del andlisis de Keplan-Mseier 17 {G. Bucheri y D. Femigno, Prognostic value of stage grouping and
TNM descriplors in lung cancar, Chest 2000; 117: 1247-1255)

Sobrevida estimada (semanas

Estado del pacients

Faclor 257 75" 95% de la
Percentilc  Mediana Percentilo mediana IC*  Muerlo Vivo
Todos los casos (n:1.296)
Esladios - 1968
I 530 118 51 a1-157 127 -3
L} 128 64 ar 44-85 58 12
i, B4 38 20 33-44 237 39
iy, 58 k) i 20-40 24 39
w aa 20 9 1722 400 45
Estadios 1987
[ 585 245 i 51-43% 42 51
L 385 o8 34 B5-131 85 47
fl, 280 &1 &3 51-72 10 3
fy 108 50 19 40-58 a3 17
1} &3 40 23 34-45 192 N
Estadios patoldgicos
n: 289 Estadios - 1986
| 809 313 22 151-474 67 75
1} 279 101 46 0-209 19 ]
1, 209 69 an 26-113 41 13
(I[ 54 38 23 24-48 36 T
W 41 23 12 13-32 26 a
Estadlos - 1897
Iy 5B6 338 13 23-653 26 as
Iy &09 263 63 T9-482 4 40
I, 64 61 17 26-97 8 2
Ity 242 138 51 B7-188 21 12
nm, 133 a7 28 30-64 33 1
*IC: Intervalo de fi laiidad  ** Se omitld para estadios B y IV, dado que son los mismos

para ef agrupamienic de 1985, ""Rango de estadistica.

ficacian na fallado en mejorar la capacidad pro-
ndstica, la que dependera finalmente del grade de
exactitud con gue los descriptores TNM cuantifi-
guen & la dad. Concluyen
gue debido a que una variable derivada no pue-
de ser més informativa que las variables que
le dan origen resulia imposiole mediante el agru-
pamiento de variables ir mas alla que con cada una
de las variables originales cualgulera sean sus
posibles combinaciones.

Margolis®, en 1988, remarcd que no es nece-
sarlo el agrupamiento de los maltiples y diferen-

108 p < 0.001 ****Rango de estadistica. 105: p < 0.007

tes subgrupos THM en esiadios, Este autor pro-
pone solo registrar el TNM con lo cual se obten-
dria un mayor potencial prondstico y mds alta es-
pecificidad.

En conclusidn, segdn términos de Leong y
cols*, podrian establecerse las siguientes metas
en el uso de un sistema de estadificacion:

1.E izar la ipcién de la dad

2. Predecir un prongstico

3. Orientar el tratamiento

4. Facliitar |a i igaci
cign de resultados.

clinica y P
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Siguiendo con los concepios de iy
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nuestra fambids

Ferrigno'®, la premisa fundamantal de un Sistema
de Estadificacion debe ser la de identificar pa-
clentes con similar pronéstico para su emplec
an investigacion y practica clinica. La revisién de
Mountain de 1995 persiguid el objetivo de una

es cierto que cada factor del TNM ulilizado para
medir la extensidn analémica del cincer debe ses
analizado independientemente.

De acuerde a una publicacién de Ginsberg g
cols, de 1887, el grupo de Consenso de la Aso-

mejor izacion de los d

prondsticos, lo cual fue intentado subdividiendo los
estadios en un mayor numero de subgrupos me-
diante la reorganizacion de los descriptores THNM.
Segun los mismos autores, este objetivo no fue

g y el pro Comité g de una
nueva revisidn (la cual se hard en el afio 2006)
debers i las jas y jas da
mantenar esta clasificacion.

TamMafic DEL TUMOR PRIMARIC ¥ SUPERVIVENGIA
ALEJADA. CONSTITUYEN LOS 3 CM. UN UMBRAL
ADECUADD PaRA DDA EL E, M sussrurcs A v B?

Aun cuande los Sistemas de Estadificacion del
Cancer Pulmonar han sufride repetidas actualiza-
ciones, los criterios para clasificar el tamafo del
twmor primaria (Factor T) han permanecida Inmo-
dificados durante los dlfimos 25 afios. Por otra par-
te resulta d gue una clasifi 1 &ana-
témica de los tumores se fundamente sobra bases
solidas. En este sentido, ef agregado o la modifi-
cacidn de nue\n‘os Iacmres prondsticos solo debe-
ria do si ser Gtil en
su capacidad de mejorar al estado predictivo o
aumentar la itud de la clasificacién esta-

clacion | ional para el estudio del Céancer
Pulmanar [IASLC) ha hecho notar que la construes
cldn de escalas prondsticas utilizande dalos reco-
lectados anteriormente a 1980 puede ser cuestio-
nable™, Por este motivo, considera, enire otros
puntos, que se reguiere la confirmacién del valor
prongstico independiente del tamafio tumoral en T,
(3 cm versus 4 cm versus 5 om, etc...)

Recier Lépez a y cols. del
Grupo Coop de Carci anico de
la Socledad Espafiola da Neumonologia y Cirugla
Toracica {GCCB-5)" efectuaron un andlisis multi-
céntrico prospectivo sobre 1020 pacientes con re-
seccion p i los Ca indif
ciados a células pequenas) estadificados como pl,
y pl,, con el objetivo de establacer una relacidn
prondstica especifica entre supsrvivencia y tama-
fio tumaral, Dicho andlisis puntualizé la existancia
de 4 grupes prondstices distribuidos de acuerdo al
tamano del tumar primario (Tabla 31), En dicha Ta-
bla se aprecia la supervivencia segdn los diferen-
tes estratos del tamanio tumoral'':

Como se desprende de la misma, la supervi-
vancia de los tumores de 4.1-7 cm de 0.42 es pear
que Ia de’termmada para el estadio |, (0.55) se-

dificatoria'". Como hemos visto anteriormente, al-
gunos autores han establecido que, 1al cual era de
esperar, el valor predictivo de los descriptores TNM
resulta mas exacto y especifico que los estadios
que surgen de su agrupamiento’, En pacientes
portadores de cancer de pulmdn resecados con in-
tencidn curativa (estadios 1111} los analisis univa-
riados ne han validado ef valor prondstico de las
divisionas del Factor T segun diferentes tamanios
del tumar primario™ %, Contrariamante a este con-
cepto, Shields®™ encontré compromiso creciente de
los ganglios mediastinales a medida que aumenta
el tamana del tumar primario. Higgins®, Soorae y
Abbey Smith™, Freise™ y Treasure y Belcher™ ha-
llaron mejor prondstico de supervivencia en pacien-
tes con T, gue con T,. No obstante las evaluacio-
nes pronosticas mediante el empleo de andlisis

1t i pasos los para

gdn h . para los ma-
yores de 7 cm, e! pronostico a 5 afies rasults 0.38,
similar a los reportadas por Mountain™ para los es-
tadios pT, N.M, y pT, N, M, (Il,} de 0.38.

Otra conclusion que puade extrasrse de la Tabla
anterior es que el valor da 3 cm tomado como refe-
rencia del tamarfio tumoral para subdividic &l estadio
| en Ay B carece de significancla estadistica.

Las comparaciones entre ambas series (GCCB-
5 y Mountain) resultarian adecuadas ya fque am-
bas i rednan i
estadificacion patolégica, carcinomas no cat-cell,
reseccion completa y exclusion de la mortalidad
operatoria. Watanabe, en 1991 considerd un did-
matro tumaoral de 5 cm como umbral prondstico y
propuso dividir el T, en A y B segdn el wmor pri-
mario fuera mayor o menor de ese tamafo™,
Bouchardy y cals.” hallaron correlacién con la su-
pervivencla cuando el umbral era de 4 cm.
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En las estadisticas japonesas, los nddulos sa-
rélites en general son considerados como metés-

nares (M) por lo cual son esta-
dificados como estadio IV, Ishida y cols.™, sin

refifigron 28% de supervivencia an ese
grupo de pacientes y Watanabe y cols.® reparta-
ron que en su casunsllca. los pacientes portado-

na muy distinta de los

Asimismo, Des-
reporaran una supervivencia a 5

Afo 2003
TABLA 31
Grupos  Tamadfio del N s 2
tumor en cm (5 afos)
A 0-2 147 053
B 2.1-4 448 0.56
c 41-7 336 0.49 1
2 >7 &9 038 res de ares ip
una sug
casos ubicados en estadia 11,
Jauri 5.7
Es interesante mencionar el trabajo de oot 0@

Jefterson y cols.”” quienes tomaron como valor
de referencia el volumen lumoral. Estos autares
ohbservaron un aumento lineal del riesgo de muer-
L& en relacion a un mayar volumen tumaoral en cada
unc de los estadios.

Como corolario & la comunicacion del GCCB-
S podemos decir que:

1. El digmetro de 3 cm no resulta de valor pro-
néstico. A una conclusién similar habia legadoe et
GCCB-5 en 1999 scbre un andlisis de 2381 pa-
cientas™,

2. La exactitud prondstica mejora cuando se la-
va a cabo una esladificacion allamente discri-
minativa en base exclusivamente a descriptores
TNM en lugar de recurrir al agrupamiento en es-
tadios.

3. Esta exactitud prondstica también aumenta

afos de 21.6%, la cual resultd bastante similar a
la de Ishida.

En funcidn de estos datos pareceria IOgvDu cor-
siderar que los paci con estas
daberian ser estaallucauo& como |ll, que es un
estadio quirdrgice y no coma I, o IV que exciu-
yen la reseccidn.

Como se comprendera es obvio que, hoy dia, re-
sulta imposible discemir un nodulo tumoral satélite
de uno metastasico cuando ambos asientan en un
mismo [6bulo™. Es probable que en un futura prdxi-
mo, con @ emplec de marcadores biomole-culares
esta distincion sea posible. Por el momento, |a diti-
ma versién del sistema intemacional de estadifi-
cacidn (1987) ha solucionado este punto en contro-
versia designando comao M, aguelios nddulos
tumoraies que asientan contemparaneamsants en un
lébulo di al del tumor primario y coma T,

en la medida en que cada ite clasifi

cuando 1 en el mismo Idbulo.

torio (T en este caso) es i indivi
te an mayor detalla.

4. 5i tomamos el estadio |, la estadificaciin de
los pacientas dentra del mismo estadio no mues-
tra dﬁerenclas de supervivencia estadis-ticamente

igl i A la misma cc ién llegaron Patz
¥ cols.“

ESTADIFICACION EN PACIENTES CON NODULOS
SATELITES 0 2 TUMORES SIMULTANECS UNI O
BILATERALES

Los pacientes portadores de un céncer pul-
manar acnmpanadn de 1 0 mas nodulos savemeg
ha ido un Area prot fa

quirdrgica i i la
&N es0s casos ha varlado de estadio 1B a IV se-
gun la jerarquia clasificatoria que se le otorgue a
la presancia de los mencionados nddulos satélites.
Estos se presentan macro o microscapicamentsa en
aproximadamente 8% de los casos que van a re-
saccion®™,

Otra drea conflictiva resulta la de aguellos ca-
508 8n gue se presentan, simulidneamente, 2 fu-
maores de ublcacin uni o bilateral. Una publicagidn

FIGURA 26
Canegr de pulmdn en Iebulo inferior iquierde con
nédulo satslite contralateral (T, Mo E.J)
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Pautas actuales para definir nddulos satdiites, segunda’s primarios sincrdnicos
. R i ¥

Médulos satélites del

2% primario

Meatdstasis pulmonaras

- Mlama higtologia del tumaor

rimaria

. Mlsmu lobula del umor
primario

« Ausencia de olras meldslasis =

= Misma histofogia del tumer primario y
anatémicaments separado

Diiferente Idbulo; N, —
Ausancia de metistasis

Misma histologia del tumor primario

= Misma histologia con metdsta-
aig muitiples

N « Misma histologia en dElerentas
Idbulas con N, - N,

o Inlervale < 2 afios

pero temporaimente saparado ? 4 afios
Aussncia de metastasis

Ditsrente histologia o caracieristicas

bio-moteculares. Pueds nacer separa-
damente desde un Ca “in situ”,

* Detterbeck FC. Special [realmant issues, Chest 2003,

de Heijsteeg y cols, refiere que en el 1% de todos
los casos de cancer de pulman se presentan tumo-
ras miltiples y sincrnicos™. Ante esta situacidn as-
tamos obligados a discernir si nos hallamos en pre-
sencia de 2 wmores sincré o ung

metdstasis del ofro. Esta diferenciacion resulta mas

123: 2445-2588

blece una dif de la mayor i an

el planteo de la enfermadad ya que no Sﬁln mar-

ca pautas p icas de gran signifi esta-

dlstlca sing que ademds sefiala conductas tera-
que decidiran el futuro dal p

El hecho de poder contar con un mapa de di-

tacil cuando existen adenopatias M)
o ambos tumores presentan distinia estirpe histold-
gica. Aun en esta ditima situacian, no es sencilla la
decisién debida cuenta de la bien reconocida hate-
rogensidad de los cénceres de pulman®. lchinase y
cols. sugirieron el uso de citometria de flujo™.

chos los que parmita una divisidn clara, con-
sistente y reproducible de los mismaos facilita enor-
mamente |a larea de estadificar el cancer pulmonar
ademés de permitir comparaciones validas entre
la comunidad médica internacional.

A partll de Ias primeras (iaacnpr:lones de dis-

Deschamps™ repartd una sup: as
afios de 18% y Rosengart™ de 23%. Estas cifras
paracieran sostener el crilerio que dichos pacien-
1es daberian ser estadificados como lIIA indepen-
dientemente del T y el N. Fl sistema de esladi-
ficacién THM, adn su Gltima versién de 1997, no

ifi esta situacidn particu-
lar, ua moan que Independientemente de la

iy diastinal por Maruke y cols,
en 19?8“ 2 5|stemas de division de estas esca-
las ganglionares se han venido utilizando: 1) la de
Naruke basada sobre datos de la AJCC y aproba-
da por ésta 2) la propuesta por la Sociedad Ame-
ricana de Tdrax (ATS/LCSG)- %
Las diferencias en la clasificacion de las esta-
ciones gangli de ambos si argind

histologia y los factores N y M, dabera cl

&l T coma lo mencionamos para el caso anterlor:
T, cuando se ubican en el mismo lobulo, M, cuan-
do ko hacen en lébulos diferentes del tumor prima-
rio o en forma bilateral (Fig. 26).

CLASIFICACION DE LOS GANGLIOS LINFATICOS
REGIONALES PARA LA ESTADIFICACION DEL CANCER
PULMONAR'®

El compromiso de los ganglios linfaticos loco-
regionales (hilio-mediastinales) constituye un fac-
tor da anorme trascendencia para el enfermo por-
tador de un cancer de pulman. La presencia o no
de i iasti esta-

iin en la P it delos ltades te-
finales, i ibi una
cién confiable ante las casuisticas de dlferenlas
instituciones o grupos®.
En 1996, Mountain y Dressler™ propusieron un
j de rect es para clasifi los
lios linfaticos del mediasting las cuales fue-
ron adoptadas por la AJCC y la UICG, El diagra-
ma y las definiciones surgidas de eslas recomen-
daciones unificaron las pautas de clasificacion de
dichos gangllos desarrolladas inicialmente por
MNaruke y cols,* (Ver Fig. 27 y Tabla 32).
La Figura 28 identifica separadamente las es-
gl AR-4L y 7 del medi su-
perior @ In!aflor (M) mediante la utilizacion de re-
paros anatomicos precisos.
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Limites anatdmicos para definir los difs
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TABLA 32

grupes gang del

M Todos los ganglios se ublcan
par dentro da la refexidn pleural
medastinal.

1. Ganglios még &ltos

(]

Paratraquaales supsriores

3. Pre-vasculares y Retrolraqueales

o

Paralragueales inferiores

e

. Subadriicos (Ventana
aorto-pulmaonar)

&. Paraadriicos

=4

. Subcarinales
B Paraesoligicos
9. Dwl ligemento puimonar

N, :Todos los ganglios s= ubican
distaiments a t reflsxion plural
mediastinal y dentro de ka pleura
wviscaral
10. Hiliares

1. Interiobares

12. Lobares

13. Segementarios
14. Subsegmantarios

Agipntan pof encima de una linea harizontal que pasa sobre &f borda superior de
la vena innominads zquisrda pasando delanle de la trdques en su linea madia.
Aslentan sobre una horizontal langencial al borde supesor del cayado adrtico y
dabajo de la frontera inferior para el Grupo 1

Puadsn sar designados 34 y 37, Los ganglios ublcades en le linea media son
considerados ipsilaterales.

A la deracha: 28 ublcen & ia derecha de |& linea media traqueal antre una hor-
zontal tangandial al margan superior del arco adrtico y una linea quse atraviess
&l bronguéo luente derecho en el margen sugerior del bronguio del bulo supe-
rior por dentro de la reflaxidn plaural.

A la izquierda: 58 ubican a la izquisrda de la linea media traqueal entre una ho-
rizontal tangencial al margen suparior del arco addico y una linea a través dal
bronquie lweme izquierdo, & nivel del margen superior del bronguio dal Idbulo
supearior izquierdo, medial al kgamento artarloso v por dentre de la reflexidn pleural,
Los ganglios paratraguaales inferiores puedan ser dividides en superiorss (4s) e
Interiores (4. Lo 4 quedarian definidos por una linea horizontal que pasa a tea-
vés ge la trdques, tangencial al borde celdlico de L vena dcigos. Los 4i se ubica-
rian antra &l limite inferior da 45 y el inferior dal 4 descripto anteriorments.
Limites anatbricos para definic los o b ol 13
Laterales &l ligamento arteriose o la acia 0 Ia arteria pulmonar izguierda

y proximal a la primasa rama de |a arteria pulmonar izquierda. Se ubican por
dentro da la reflexidn plaural madiastinal.

Anteriores v laterales a la aorta ascendents y el arco adriico & la artaria
innominade detrés de una linea tangencial al mangen supenor del cayado adrico.
Caudales a la canina fragueal pero no ascciada con el bronguio del Wbule Infe-
rior o anerias dentro del puimdn.

Adyacentes a la pared de! esdiago, a la derecha o izquierda de la linea madia,
excluyendo |os subcarinales.

Daniro dal ligamento pulmaonar inferior (triangular) Incluyende aguellos en la
pared postedor o inferior de la vena pulmonar infarior.

Dizstales & la reflexion plaural &l brom

Ia derecha, Radioldgicaments ka imagen hiar puede daberse a aurandamlenln
e los ganglios hillares e inlerdobares.

Entre los bronguios lobares

Adyacantes al bronquic kobar distal

Adradedor de log bronquios subsegmentarios

De Mountain CF, Drester CM. Regional lymph node classification for staging lung cancer, Chest 1897, 111:

17158-1723

La reflexién de la pleura mediastinal a nivel del
hilio establace una primera divisidn de estos ganglios:

= Por fuera de la reflexién pleural (medial a
la misma: N,

= Por dentro de la reflexién pleural: N,

* Los ganglios N, estan enumerados del 1 al &
@ Incluyan:

= Grupos 1 a 4: ganglios mediastinales supe-
riores

= Grupos 5 y 6: ganglios adricos

* Grupos 7 a 8: ganglios mediastinales inferiores

De acuerdo a la ubicacién del tumor, los gan-

glloe lpslPaIBralaa con respecto al mlarno padran ser
ol ios. Los g

y retrotraqueales ubicados sobm la linea media se
consideran ipsilaterales,

Los ganglios N, se ubican por luera de la re-
flexign pleural y se numeran del 10 ai 14:

* Grupo 10: ganglios hiliares

. Grupo 11 al 14: ganglios intrapulmonares

Esta ion de los lios hill dia:
tinales con ubicaci pografi preci ré-
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Br, Fuents dar.
Br. Fusnte iz,

FIGURA 28
La regidn an el drbol trdg !
inferior corresponde a los ganglios N, en caso de ser
metastdsicos. Como s puede observar en el esgue-
ma, dicha regidn & encuenira Iimitada entre una
linga que pasa por la cara superior do la vena dcigos
v ofra que pasa por ia cara superior del nacimiernio
de ambos bronquios correspondientes & los idbulos
superiores derecho & izquierdo (BLSD y BLSI). La
langitud del bronquic fuente derecho susle ser
variahle de acuerdo al erigen del bronquio del fobule
superfor. (Adaptade de Mouniain CF y cols.: Lung
Cancer. A handbook for staging,

sulta de una gran utitidad para la estadificacién cli-
nica. Dichas estaciones ganglicnares pueden idan-
fificarse con excelente precisidn en los estudios por
tomografia computada lo cual permite investigacio-
nes adicionales sobre metdstasis linfaticas regiona-
les del cdncer pulmonar tales como andlisis corre-
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cer de pulman, de acuerdo al estado ganglionar N.
Los datos corespondan & la publicacién de Moun-
tain y Dressler (1997)"%. La casuistica proviene del
Hospital Anderson (n:4351) y del PCSG (n:o68).
Fugran idas las of

El emp: jento progresivo de la
devidaa mednda que progresa el M avala las defi-
niciones que individuali 4 0rupos gang i
o i con si cia por medio

da criterios clinicos y 3 mediante criterios andtomo-
patolégicos,

También queda reflejada en estas curvas de su-
parvivencia la mayor exactilud de la estadificacion
patolégica en la evaluacion de la extansitn de la
enfermedad, la cual mejora los indices de supervi-
vencia de aguelios pacientes resecados (M, N, y N,J.
Este hecho es confirmado por otros autores™ ™,

EL PROBLEMA DEL CARCINGMA ANAPLASICO A RE-
QUERAS CELULAS

Este tipo de neaplasia constituye un 15-20% de
todos los canceres pulmonares. Su principal carac-
teristica es que difiers noloriamente, desde el punto
de vista clinico y biolégico, del resto de los tumores
malbgnos del pulman: presenta un gran indice de

I y suele estar diseri en el momen-
to del diagnéstico. La cor ida de esta agresivi
dad, a diferencia de ofros tumores pulmonares, es
sU gran de resg al

el cual logra isi I
en 25-80% de los pacientes con enfermedad limita-
da y 10-30% en casos de enfermedad extendida. En
Ios ultlmas anm; el progresa en nuevos agentes

lativos de examenes diagndsti luat

ha itido obtener Iargas super-

TAC; PET; centellog ; biopsia

Deblﬂo alo

broncoscopica; memasllnosoopia carvical y.fu me-
distinatomia anterior {Charnherlam} Coma fue refe-

slstema THM de estadificacién no ha probado ser Gtil
para clasilicar esta neaplasia y agruparla en diferen-

rido anteriormante, el de Ins

tes estadios prondsticos™ ¥, La mayor parte de los

que resultan ir del tumor
prlmano En el Sloan-Kattering Memorial Hospital,
Martini registrd una supervivencia actia-rial a 5 afios
de 39% en pacientes N, pero fue de 45% cuando
astaba comprometido un solo ganglio y 31% cuan-
do estaban afeclados mas de uno. En las serles de
Tsuchiya y Watanabe se registran supervivencias a
5 anos solo de 14-16% en pacientes N, atn adop-
tanto ivas de on®: ™,
La Figura 28 refleja la suparvivencia acumulati-
va a 5 afos de 5319 pacientes tratados por cdn-

s& encueniran en estadios 1l o IV al mo-
mento de efectuarse el diagndstico.

Si bign algunes grupos quirdrgicos han encon-
trado beneficioso estadificar esta patologia propo-
niendo la cirugia sobre todo en aquellos tumores
periféricos y sin adenopatias mediastinales (esta-
dios |y I}, la mayor parte de la comunidad médi-
ca internacional ha optado por validar una clasifi-
cacion mas simple, sugerida por &l Grupo de Es-
tudio del Céncer pulmonar da 2 Administracion de
Vetaranos (VALG), que abarca 2 estadios: Enfer-
medad Limitada o Extendida =2,
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% Supervivencia
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FACTOR ANATOMO-PATOLOGICO
% Supervivencia

100
80 =
NO
a0
N1
40 [
pN2
20
P <0.05
0 24 48 &0 o 24 48 60
Meses post-tratamiento Meses post-tratamiento
FIGURA 29
de & 5 afios después del tratamiento de acuerdo al factor N.

" Datos tomadas del M,D. Anderson Cancer Ganler 1975 & 1988 (M= 4351); Paciontes lratados por &l LOSG,

1977 a 1952 (N=068). S ias mueries

Mountain CG., Dressler CM. Regional fymph

node classification for staging luna cancer, Chest 1997, 111: 1718-1723)

Enfermedad limitada: Cuando el tumor perma-
nece confinado & un hemitorax, incluyendo los gan-
glios I ¥ suprac ipsila-
terales e hiliares contralaterales.

El derrame plewral ipsilateral, paralisis recurren-
cial y sindrome vena cava superior quedan com-
prendidos dentro de la enfermedad limitada.

Enfermedad extendida: Cuando la neaplasia
traspasa los limites del hemitdrax en que asienta
el tumor de origen

El comp yla pul bilata-
ral g8 consideran anlelmadad extendida.

Si bien la mayoria ha adoptado estos criterios

supraclaviculares ipsilaterales de la enfermedad
limitada.

Comao resultado de un Consenso sobre los
carcinomas anaplasicos llevado a cabo por la Aso-
ciacién Internacional para el Estudio del Cancer
pulmonar, en 1983 Stahel y cols.* * propusieran
que la enfermedad limitada incluyera: enfermedad
restringlda a un hermtmax |nc|uysndc ganglios
hiliares i

5L !

ipsi y cor y derrame
pleuta'l Ipsilateral independientemente que lenga o
no citologia positiva para células neoplasicas. El
motiva de incluir pacientas con adenopal[as ma-

de estadificacidn, algunos grupas no
«con fos mismos, estableciéndose aspecios contro-
vertidos que han originado algin grado de confu-
sidn. F'nr s]arnplo s@ plantean disidencias a la hora
de F con adenop medias-
tinales

o iculares. Lo mis-
mao ocurre con el derrame plaura! ipsilateral. Algu-

d ¥
tro de Ia enfermedad limitada surglo dela e\nderl
cia que dichos en un p
mejar que al da los ponadores de metastasis ale-
jadas,

Eslos lagran i
menta 2 grupos de pacientes con perspectivas

oo

nos autores excluyan esta dltimo v las

diferenciadas. Los casos
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da enfs dad limitada p genaeralmente
una alta cifra de regresidn clinica objetiva acom-
pafada de respuesta completa, mayor periodo N
bre de enfermedad y supervivencia alejada, Exis-
1e un subgrupa muy especifice dentro de la pobla-
clén de pacientes portadores de carcinoma ana-
plasico con ausencia de adenopalias medias-
finales, supraclaviculares y derrame pleural cuya
supervivencia a 5 afios es de 25%. Esta poblacidn
altamente selecclonada fue identificada por &l Gru-
pa de Toronto como enfermedad muy limitada®,
Desde el punto de vista del plantea terapéuti-
co, esta divisién es muy importante ya que la en-
fermedad limitada requlere guimio y cobaltaterapia
que la ida solo guimis ia
Quizds en un future proxime, resulte necesario
subdividir estos pacientes en un nomero razona-
ble de estadios guidndose por el TNM con el ob-
jeto de elaborar una estadificacion mas especifi-
ca para cada situacién clinica, que permita una
decisidn lerapéutica v una evaluacion prclndshca
mas ajustada. Hoy dia ademas de la

REVISTA ARGENTINA DE CIRUGIA
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subdividir los enfermos en diferentes estratos cli-
nicos: Factores Prondsticos Adicionales® (Tabla
33}. Para delimitar estos niveles debemos consi-
derar primero:

1. Estadio imitado o extendido

2. Estadio clinico (Perlomance status)

3. Quimicterapia previa

Posteriormente se agregan dichos Factores
Prondsticos Adicionales®

SisTEMA DE ESTADIFICACION DE ACUERDO A LA
SEVERIDAD CUNICA {CLASIFICACION
FUNCIONAL) 5 & 25 90,01

Coma la mayoria de las enfidades bicldgicas, o
céncer muesl.ra 2 facelas Forma y funcié
de una pl

ma, estruciura) se mani
logia, tamafio, ubicacidn, extensicn regional o a sl
tios distantes, efc,.. Desde un punto de vista funcio-
nal el cancer se expresa clinicamenta por el cuadro

que lo i dolor,

an limitada o puede a una
serie de evaluativas

tarias con significancia prondstica que permile

TABLA 33

pérdida de peso, duscapa:ldad slo..
En los pacientes con cancer, el prondstico y tra-
i s00 fur desde
el punto de vista morfelégico del tumor. Esta "ana-
tomia® tumoral se describe a 2 niveles: Microscd-
pico, que consiste en diversas calegorias histo-
ldgicas y macroscopice a través de los sistemas
de TNM de clasfficacin. Dicha identificacian cons-
tituye la base sobre la cual se tomaran decisiones
i y 58 un pronostico en cada

Sin ambargn las caracteristicas anat\)micas de
i dpicas) no necesa-
namente implican factores prondsticos, los cuales si
puedan estar comprendidos en la condicidn elinica
del paciente. Se han realizado |mamos para evaluar
categoria de clasi a d 'es-
tados funcionales” de los enfermos. a cada uno de

los cuales sa le adjudicd un "perfomance status” {es-
tado de funcionamiento”) determinado. Pero estas
inherentes a cada
‘pedomance status” en parficular son imprecisas y
expresan los efecios secundarios de una situacidn

El estado funcional alterado de un pacienie en
sus tareas laborales o en la actividad diaria habi-
tual puede reflejar consecuencias fisiopatolagicas
del cancer o bien los efectos secundarios a fac-

Factores prondsticos Efecto sobre
la supervivencia
Posi-  Mega-
tive tiva

Aumenio del estada . paciente en particular.

(limitado extendido) :
Empaoramiento estado clinico + una (macro y
Pérdida de paso +
Tratamiento previo +
Sexo (mejor en fa mujer} +
Aumentado nimere de metdstasis + ¥ il
Sitio de las metdstasis +

(higado/cerebro u otroa)
Tumer primario pequefic +
Edad 70 afios + o 3 i

manitestaciones clinicas

Compromise mediastinal +
Aumento de CEA, LOH, +

enolasas neuroespecilicas
Higouricemia e " clinica dada y no la siuacidn clinica misma,
Aumento de losfatasa alcalina *
Hipoalbuminemia +
Inmunodeficiencia .
Compromiso pericardico +

tores no relacionados directamente con la ac-
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tividad bioldgica del tumor como ansiedad, de-
presion, estados mdrbidos necesidad
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dro de

de los ¥

de sostén familiar, eto..

Es relativamente frecuente el hecho que en pa-
cientes poriadores del mismo tumer con similar ex-
tensidn anatdmica, algunos fallecen mas r&pﬂdamen
2 a pesar de haber recibido igual con

2. Demosirar nuevos mélodos de andlisis que
cambien estos 3 faciores prondsticos en un siste-
ma de estadificacion dnico para severldad clinica,

Los d;larenles grados de estos Gltimos cuando
son con el si

criterio curative, aln en etapas tempranas. Inclusi-
we, 8 veces llega a observarse la muerte por cancer

THNM pueden mejorar la precisidn prondstica al
incluir informacién valiosa que se plerde cuando la

en paci can dii
mas rapidamente que en otros, Ios cuales a raiz na
la extensidn del tumor no han sido resecados.

En un intento de explicar esta conducta para-
ddjica de las neoplasias, laan MacDonaId en
1958, postuld la hipé del “Pred i
biolégico" |a cual proponia que canceres con si-
rilar apariencia morfoldgica podian tener diteren-

ifl clinica o se ulilizan se-
paradamanta.

Dicho analisis fue realizado scbre una pobla-
cién de 1266 paclentes tratades por cédncer pul-
monar,

El sistema de estadificacion clinica presenta la
ventaja de ser un metodo sin Ilmlle de tlemuo ya

te conducta bioldgica con grados da imiento
& invasividad distintos.

Fainstein, Bruce, Wells y cols s %95 dagde
1966 en adelante, han desarollado sistemas adi-
cionales de estadificacion basados sobre carac-
teristicas de las i i clini-

ue nD esld por i
cas ni imag u otras identifi mor!olé-
gicas.

Tomando como momento 0 la fecha de Ia 1a
Intervancidn ar ica (cirugia, radi pia o
guimicterapla), los datos disponibles de cada una
de los pacientes fueron agrupados an. 4 ftlems:

cas de los pacientes con cancer. Si bien los pri- a. Cl macra y
meros se refiieron exclusivamente a cuadros sin- b, Sit i al céncer
i més raci clasifi- c. Severdad de los sintomas
cacinones adicionales en funcidn de la severidad d. Existencia y severidad de estados co-
de los si y de co- arbi

mdrbidas.

En una publicacicn de 1990, Feinstain y Wells®
reportaron un sistema de estadificacion de se-
veridad elinica que persiguid 2 propdsitos;

Estos diversos datos fueron clasificados en Sis-
temas laxonémicos que intentaren proveer cate-
gorias adecuadas para las diferentes formas de
evidencia chservacional {’I’ablas 34y 35).

1. Presentar una descripcitn detallada de mé- Un paci sin-mani
fodos para clasificar 3 imporiantes factores pronds-  ni si puade ser asir si las mani-
ficos en la condicién clinica de los cua- i P 5 o 52 deben al propio tu-
TABLA 34

THM
Tipo calular (histologia)

Clasilicacién morfoldgica
(Macro y microscdpica)

a. Melastasicas:

® Distantes: dedor, iclericia, compromise neuraldgico
* Regionales: Hornar, dolor
® Mediastinales: SVCS, disfagia, disfonia

Clasilicacidn de las b. Casi Ir

sin conf| de lesidn

manifestaciones clinicas
{objetl & suby d. F

- Brunqulalas

* Parietales

* Parenquimalosas

. Slstémicas: Anorexia, pérdida de peso, debifidad, sindrome paraneoplasico, ete...
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TABLA 35
Cuadro de simtomas

AEVISTA ARGENTINA DE CIRUGIHA
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+  Efectos severos del tumor

- Sintomas distantes
Sintomas cuasl-metastdsicos
Sintomas regionales
Sintomas madiastinales
Sintomas sislémicos
Sintomas pulmonares persistentes
Sintamas pulmonares ransitorios

Asintomético

or, por . p

coexis-tentes,

Tomando coma base las definiciones de la cla-
sificacién clinica arriba mencionada, los pacientes
fueron inicialmente subdivididos en B cuadros sin-
tomaticos segun la 1a de las caracteristicas si-
quienias an orden decrecmnle {Tabla 35:

Estas jerarg s0n a
la asignacién de estadios del sistema TNM {1V -
wm-1-1.

por

Varlable severidad de los sintomas

Fueron tomadas en cuenta 3 de las menciona-
das manifestaciones clinicas: Disnea, pérdida de
peso y sintomas metastasicos, Cada una de ellas
puede presentar distintos grados de severidad se-
gun el siguienta asquama:

F Extrema pérdida de peso,
disnea severa o ambos
Pérdida de peso mayor
Pérdida de peso menor
Minguna

ficacitn para severidad de los sinlomas con jerar-
quiac de progresivo mejor prandstico:

Varable co-marbilidad prandstica
Se utllizé una simple clasificacién binaria:

Presencia de comorbilidad Sl
Prondstico severo NO

Clasificacion de Ia terapéutica utilizada

Para ificar el i ido se utili-
zé1a idad Bt an el tiem-

po cero. Se delimitaron Ios siguientes cuadros de
clasificacion,

= Toracotomia con reseccion

* Toracotomia sin reseccidn

* Radioterapia Gnicamente

» Quimioterapia dnicamente

* Quimio y Radioterapia

* Ninguna

Finalmente otras evidenclas ohservacionales to-
madas en consideracion para nanslrunr un sistena.

Disnea Severa:

ria extrama a minimos es[uer—

zZos, ortopnea, ate...

Mo severa

Pérdida de peso Exirema: pérdida de > 20%
peso dentro de los 6 meses
Mayor: pérdida de 10-19% pesa
dentro de los 6 meses
Menor: pérdida de 1-9% peso
dentro de los 6 meses

ico con g das fueron:
cronometria de los sintomas, estimulo iatrotrofico,
para-marbilidad, demografia y combinaciones de
tratamientos.

Estrategias estadisticas para analisis
mullivariadas

Basicaments los aulores recurrieron a 2 técni-
cas estadisticas en este andlisis de mdltiples va-

Ninguna: sin pérdida de peso riables @l modelo i el de
Efectos severos Cuando los met; nidos Cada uno p sus venta-
del tumor SiCOS S0n graves y jasy jas. Dado que los autores buscaron

(SVCS, sintomas neurologicos)
De estas \ranables 58 obtuvo una adecuada
juncion de & una estadi-

generar un sisterna andlogo al del THM, finalmenta
oplaron, para los analisis de supervivencia, recu-
rrir al de Nidos
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En las decisiones sobre la combinacién de ca-
f=gorias analillcas sa respetaron los prlnclplos da
bicldgica e isometria i
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¥ 5) se obtuvo un nuevo esguema de cons:;l:da-
cidn conjuntiva en el cual qued 5

Hesultados de consolidacion conjuntiva
multivariada

t de el clumca (Tabla 37).

Los contenidos de estos nuevos estadios de se-
weridad clinica fueron designados en un orden de
Jerarquia decreciente como sigue:

E: efectos del umaor o ilidad
Estadios de funcicnal y d prondstica.
clinlca: D O cuasi
El proceso denominado consolidacién conjun-  pérdida de peso sxlrsma o disnea severa.
tiva consiste en examinar el efecto de 2 vari c: r les o liastinales, pardi-
i en una conjun-  da de peso mayor
cidn tabular, cada vanabre tiene un efecto pronds- B: Si pri p o sistémi-

fico estadisticamente distinto,

Después del exdmen del conjunto de tabula-
ciones para todos los pares de variables, uno de
los pares es elegido para la consclidacién dantro
de un conjunto de categorias para formar una nue-
va variable compuesta.

En esta inslancia se consolidan primero las va-
riables severidad de los sintomas -
comdrbida en una variable compuesta: Severidad
funcional: A su vez, esta variable fue lick

cos
A Sintomas primarios transitorios o asintomé-
ticos
Como puede cbservarse en la Tabla 28 los re-
sultados de supervivencia para cada uno de los

da con la variable cuadro de sintomas para ob-
tener |a otra variable compuesta: Severidad cli-
nica.

La Tabla 35 muestra los 5 estadios de severi-
dad funcional en orden craciente de peor pronds-
tico del 1 al 5,

La Tabla 38 muestra los resultados del Siste-
ma de Estadificacidn de Severidad Funcional

Se observa que el gradiente prondstico para la
combinacion consolidada de |as dos variables es
marcado y sestenido. El tiempo de supervivencia
mediana se extiende desde 8.10 meses en el me-
jor estadio a 0.80 meses en el peor con los co-
i dientes de supervi ia a un

¥ o

afio v 5 afios.
Relacionando el cuadro de sintomas con fas

nuevas variables de severidad funcional (1-2-3-4

tadios de clinica un gradiente
prondstico marcadamente definido.
severidad
TABLA 36
Estadio severidad Superviven-  Supervi-
luncienal comp. cia mediana wencia
(mesas) 1 afo 5 afios
k] %
1: Ninguna B.10 38 0
2: Pérdida de peso menor  5.25 L ¥
3: Pérdida de peso mayor  3.80 12 5
4 Severa pérdida de peso
o severa disnea 2.10 3 o
5: Severa comorbilidad o
severo elfeclo umaoral 0.80 3 [¢]

TABLA 37

Cuadro de Sintomas Estadios de severidad

TABLA 35 funcional

1 2 a 4 5
de los &

Mo Sl Asintométicos A A [ o] E
Primario A A c v} E
Ninguna 1 5 Primario persistents. B B c a] E
Pérdida de peso menar 2 -] Sistdmico B B C o] E
Pérdida de peso mayor 3 5 Regional 14 c ¢ oD E
Severa pérdida de peso o disnea 4 5 Mediastinal [+ c c D E
Electos severos del tumor 5 & Distante D D D D E
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Conjuncidn del Sistema de Estadificacidn ciinica
¥ marfoldgica (TNM)

El sistema de estadificacion clinica no tendria
razan de ser si la repercusion funclonal {funcidn)
de un tumor determinado estuviera perfectaman-
te correlacionada con cada estadio TNM. Sin em-
bargo ésta no es la situacidn. Por el contrario, re-
sulta frecuente una clara disociacion entre la
extension anatdmica de un tumor (TNM) y su
repercusion funcional, tal cual se muestra en las
Tablas 38 y 39, donde se correlaciona las 2 varia-
bles y =e crea un gradiente prondstico distintivo an
base a los estadios de la severidad clinica para
cada THM:

En dicha Tabla se cbserva claramente la impor-

AEVISTA ARGENTINA DE CIRUGIA
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TABLA 40

THM Supanivencia a
& meses

%

] 74
it 56
i, 48
Ity 38
I 20

bas en conjunto. Comparese los resullados ante-
riores con la Tabla 40.

tancia individual de ambas clasificaci anatd-
mica y funcional. Queda refiejado coma, la intro-
duccion de la clasificacién funcional, genera un

G idacion conjuntiva de la lificaciin de
severidad cifnica y el TNM (CST)

La combi on de los dios de

gradiente prondstico, en este caso
te para cada estadio TNM. Resulta evidente que
este doble gradiente introduce en cada una de

clinica y el Sistema morfolégico TNM (denomina-
do Sitema CST) consolida 25 celdas y 5 catego-

ambas informacion
que se pierde cuando no se tienen en cuenia am-

TABLA 38

rias das Alpha, Beta, Gamma, Delta y Epsiton
(Tablas 41-42).

La Tabla 42 muestra los resultados de supervi-
vencia para cada uno de estos 5 estadios CTS:

Ademas de la precision prondstica demaostrada
por este Sistema CST los resultados lambién
muestran las supervivencias relalivamente prolon-
gadas obtenidas en pacientes ubicados en
estadios "benignos” estudiados y tratados con an-

Estadios de Supervivencia Supervi-
saveridad mediana vencia (%)
clinica (meses 1 afio 5 afios
A 17.1 64 20
B 96 42 12
c 541 23 5
D 3 a 1
E o8 3 o
TABLA 38
*Estadio de Estadios THM
severidad clinica eoom,omy v

% £ % %

I

o
] 75 &0 50 43
a4 58 54 52 38
67 ] a8 30
44 a8 33 32 Fal
al 15 ] g 1

moOm>»
o
3

“Supervivencia 2 § meses

dad a la introduccion de los mejoramientos
terapéuticos de los ditimos 20 anos, Por ofra par-
1e la etectividad del CST fue validada en una po-
blacidn mas actual de 131 pacientes?,

Coma corolario de esta compleja pero lrascen-
dente experiencia clinica podemos concluir los si-
gulentes conceptos:

1. La estadificacidn con fines prondsticos y de
orientacidn terapéutica del cancer en general y de
el de pulmdn en particular ha estado basada siem-
pre sobre pautas morfoldgicas.

2. No obstante que las manifestacionas clinicas,
efectos funcionales y asoclaciones co-mdrbidas de
los tumares han sida reconocidas coma alementos
prondsticos refevantes, no habian sido clasificadas
bajo un sistema gmice difundido y

3. Los clinicos mas | fue-
ran expresados en las siguientes variables.: Cuadro
de sintomas, severidad clinica, v severidad co-
miarbida.
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TABLA 41
*Estadio de Estadios TNM
savandad clinica | ] n, i, "]
n Alfa Beta Gamma Gamma Deda
B Beta Gamma Gamma Gamma Delta
c Gamma Gamma Gamma Delta Delta
o Delta Dalta Delta Delta Delta
E Dela Delta Epsilon Epsilon Epsilon
TABLA 42 mar en cuenta ambos sistemas estadificatorios,
= - = marlokdgico y clinico, sina combinarlos en un Sis-
Estadio  Supenivencia Supervic  Supenvi- yama bivariado, denominado CST (Estudio de Se-
CsT m’:ed;an? \;GHEId ;a::la veridad ClinicalTNM).
Lk ;m %ﬂs 7. Los fendmenos clinicos de los pacientes con
- cancer p pueden ser clasificados en esta-
Alfa 087 75 27 dios de severidad clinica que expresan distincio-
Bela 17.5 62 25 nes prongsticas cruclales que son estables en el
Gamma 7.7 a8 § tiempo ¥ que no pueden ser identificadas cuando
Delia 33 10 1 se emplea solo el sistema THNM.
Epsiian 0.7 2 0

El Cuadro de sintomas comprendié la existan-
c:|a ds pecificos, sintomas

¥
La Severidad clinica incluyd pérmua de peso,
disnes severa, o eloctos severos del tumor,
Los Factores co-mérbidos abarcaron las en-
i dad I con p ial letal adn
mayor que el propic cdncer.
4. Las 3 varlables anteriores fueron inac

F ND DE

TOMOGRAFIA COMPUTADA ¥ ESTADIFICACION

La meta de fa cirugia en el cancer pulmaonar con-
siste en intentar su curacion o al menos extender
la supervivencia mas alid de lo que podria oble-
nerse con otros métados alternativos como la
quimio y radioterapia. Hoy dia se acepla que el
tnico procedimiento terapéutico capaz de lograr la
curacidn es la reseccion quinirgica en aguellos pa-

€N un proceso de consolidacion conjuntiva del cual
resulld un Sistema de Estadificacion de Severi-
dad Clinica cuyas variables respetaran los criterios
de coherencia biclégica Isomelna astadusbca

cientes que no p Last
sis en el momento de la ablacién pulmonar. Coma
hemos bad en péglnas s Ia pre-
sencia de ac madi

reduce nolsblomen!e la supervivencia da los pacien-

5. Ese sistema de E de
Clinica :Dnsta de 5 estadios,

a dfico o so0lo tran-
sitorios,

b. Sir primarios ¢ a

.50 § o pérdida
e pese mayor.

d. Sintomas metastasicos distantes, pérdida ex-
frema de peso o disnea severa.

&. Efecios tumorales severos o présencia de es-
tados co-mdrhigos.

tes dos aln con linfad radical, La
mayoria de los grupos Iratantes de estos pacien-
tes considera que la pregancua de N r;omc asi tam-
bién la de con-
traindica la cirugia.
Dada la importancia de establecer el estado de
Jus ganglios del mediasting con anterioridad a la
Irdegica y la cia de este
hecho que malcara la estrategia lerapéutica a se-
guir, a lo larga dsi tuarnpo 50 han desarraliade dis-
fintos i do 3 im-

E. Los Itad fi la es-
tadistica y la importancia prondstica na sélo de to-

P metas en la e\ra!uac:on dal céncer de
pulmaén:
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1. Caracterizar el fumor primario: Forma, tama-
fin, ubicacidn, relacidn con estructuras vecinas, pa-
red toracica, pleura, vasos, ale...

2. Determinar la presencia o no de adenopatias
mediastinales.

3.Db la exi ia da is aleja-
das: suprarranales, higado, cerebro, huesos, ele..

Desde el punto de vista radiolégico a la inicial
Rx simple de torax siguid la tomogratia lineal y una

itn de ésta, la ia oblicua 55° que

fueron empleadas largamente para medir el grada
de compromiso mediastinal, La Introduccion de la
tomografia computada desplazd rdpidamente estos
pre rmii ya que la ori 1 axial de sus
ag permitid una mucho mas sen-
sible en la discriminacién de estructuras anatdmi-
cas, proveyd un refinamiento adicional y mayar
agudizacion en la visualizacidn de los tejidos blan-
das del hilie pulmaonar, mediastine y pared tordcica.

El perfeccionamiento de esta lécnica diagndstica
con la aparicidn de equipos mejorados (24, 3 ge-
neracidn, etc...}, TC de alta reselucién, TC heli-
coidal, hace un lanto dificil generalizar sus rasulta-
dos va que las conclusicnes admitidas con criterio
retrospectivo pueden caducar total o parcialmente
a medida que mejoran Jos resullados con el empleo
de eqguipos mas modemos.

Asimizmo, un ndmero de varables (uso ce ma-
terial de coniraste, diferentes criterios de iméage-
nes ganglionares patologicas, N° de cortes y dis-
tancia entre ellos, etc...) lornan complejas e inse-
guras las ¥ iones entre los dif gru-
pos Iralantes en lo que hace a la efectividad de la
TC coma técnica evaluatoria.

Hechas estas aclaraciones pravias, hoy dia, la
evaluacion por TC da Ios ganglios linfaticos me-

les es L] da como un
eiemanto indispensable en la slapa de estadi-
ficacidn pra-cperatoria.
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normal ya que en esos casos la probabilidad de
adencpatias metastasicas es muy baja®™.

En 1984, Glazer y cols.® reportaron una expe-
riancia con correlacidn quirdrgica en la cual otorga-
ron a la TC una exactitud promedio de 53% a 82%.

La diferencia corespondic al limite inferior uti-
lizado para determinar cuando un ganglio es pa-
tolagice, el cual oscild de & a 15 mm,

En sujetos normales el 85-85% de los ganglios
mediastinales poseen un tamafio de 10 mm o
menos en su digmetra mayor® ¥,

De acuerdo con estos hallazgos, algunos auto-
res recomendaran como tamanio limite superior da
un ganglio normal 10 mm®*: %, Sin embargo no to-
dos coincidiaron con este criterio, cbhsarvando que
en casos de neumonia post-obstructiva o granu-
toma inflamnatonio concomitante kos ganglios puaden
superar frecuentemente los 10 mm inherente a un
proceso de adenitis reaccional inflamatoria®,

Fargusan y cols.® tomaron el limite de 10 mm
como diametro maxima para considerar un ganglio
mediastinal coma normal y establecieron la sigulen-
te gradacidn:

<10mm: Normal

10-20 mm: Indeterminados

=20 mm: Patoldgicos

La Tabla 43 detzlla diversos indices en relacion
a la TC como técnica evaluativa para fa region
hiliar y diastinal (A de Farg ¥
col5. ™)

Resulla interesante destacar que en la experien-
cia de varios aulores, el aumento de tamafio de los
ganglios por encima de 10 mm demostrd mayor
frecuencia de metastasis en el adenoCa que en
el carcinoma epidermoide. De alii gue la exactitud
de la TC tomada segun la histologia del tumar re-
sulte de un 70.6% para el Ca espinocelutar y de

TABLA 43
TomoGRAFIA COMPUTADA ¥ DETERMIMACION DE
COMPROMISO MEDIASTINAL EN BASE AL TAMARO Hilio Werlealing
GANGLIONAR *: -

Mo obstante muches reportes Iniciales fueron Sensibilidad 80 a5
inconclusos en relacian al valer priclico de esta Especificidad Lol £33
técnica para evaluar al mediasting, en los Gltimos Exactiug fitics B
afoE it Irias he - PP 533 T8.2

G 1PNz E7.S 861
TC una como

métado de estaml'lcamén Esto se cumple particu-
farmente cuando el tamafio de los ganglios es

! Indice predictive posite
* jndice predictive negaliva
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94.4% para el adenocarcinoma, En un estudio efec-
luado por Gdeedo y cols. (1957 scbre 100 pacien-
tes con cdncer de pulmén oompmbado histold-
sin a ia, s@ compard
la eficacia de la TC vy la mediastinoscopia cervical
obteniéndose los siguientes resultados (Tabla 44):

En esta misma experiencia, la TC presentd
12% de falsos negativos. La efectividad de la TG
en estadificar el estado ganglionar det mediasting
varia también en relacién a la regién estudiada
confirmanda que la exactitud de este procedimien-
1o depende nao solo del tamafio de los ganglios sino
tambhén de la region bajo analisis disminuyendo en
los hilios respecto del mediasting. Asi por &]., en
la comunicacién de izbicki y cols.® se obtuvieron
los siguientes indices (Tabla 45):

Estos datos se comresponden con los de Ba-
ron™, Osborme'™ y otros,

En 1887, Patterson y cols.' reportaron un es-
tudio prospective sobre 84 pacientes en el cual
chparaan FAx de torax, Resonancia magnética y

coma procedi de esla-
dal cancer pul L La inos-
copia mostrd la mayor exactitud diagnostica moti-
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va por el cual fue £Omo p
to de rutina pre-operatorio Incluyende los casos de
TC normal.

Staples y cols." en 151 casos, compararon ta TC
con la mediwmosoopla constatandose los resulta-
dos con W La TC
mostrd una de 79% vy da
5%, La baja sensiilidad podria ser explicada por
el hecho de tomar ef didmetro de 1 cm como critaria
para distinguir los ganglios nermales de las patald-
gleos. En el misma estudio cuando ese limits se ele-
wi a 1.5 cm la sensibilidad disminuyd a 61%.

Un andlisis de interds resulta el de Gdeedo y
cols ™ ya antes citado, en re1amn al ndmero de me-
tastasis gangli halladas en
ganglios menores de 1 cm. Diche estudio arajé una
cifra de 24%. Este dato constituye, en opinién de
muchas, un factor mas para no obviar la medias-

En f con normal
por TC,
Eollen ¥ cols.'t? hlclerun notar una amplna
vari entre di did
tados en la d del estado gli

madiastinal en 147 pacientes con cancer de pul-
mdri no a pequefias células. Dicha variablilidad se

TABLA 44 acompafié de baja sensibilidad si se toma 1 cm

como did i (40-62%) y de menaor

TC alin cuando se considerd 1.5 cm al

% o limite méximo como ganglio normal (28-56%).

e & = Coma vamos, esfos resulfados, al igual que los an-
Especificidad 57 100 feriores aqui consignados, tambidn Hevaron a con-
Exaciitus 53 a7 elle 1a idad de mediastinoscopla pre-
\Epe a1 0n yio ta de las
VPR 7 o6 escalas ganglionares del mediastino en el cursa de
la ia. En nuestro pals Angel Bracco re-

* VPP Valor predictive positivo
" VPN: Vaior predictive negative

latd & la Academia Argentina de Cirugia (1987) una
experiencia sobre el rddito obtenido en la detec-
cién de adenopatias melastasicas con la medias-
tinoscopia y la TC en 75 pacientes portadores de

TABLA 45 céncer de pulmdn, La mediastinoscopia mostré

una ibifi del 7?% A ia TG (practicada en

Fegin hifiar Reglén 53 del BI%. i con

% % los hallazgos intraoperatarios, la TC armjd una cl-

; fra de falsos negativos de 15% y un 7.5% de fal-
Exactitud 61 a3 Hiviog 104, 906
Sensibitidad 45 26 PRLBIRHOE '

Especilicidad P 0 Mackinlay_y c_ols. en un analisis efectuado en

VPP 64 34 &l Hospital Britdnico (1991) refirio una sensibilidad

VPN a4 85 de 98% sn aquollos astudios con TC realizados en

“VPP: Vaior predictive pesitive
** VPN Valar prediciivo negativo

esa al 33% ha-
Mada cuando los informes provenian de ofros cen-
tros radioldgicos (P=0.05). Los buenos resultados
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obtenidos en la propia institucion fueron aribuidos
"a la protocolizacion prospectiva de los estudios
por imdgenes definidos de comin acuerdo entre
cirujanos y radidlogos para utilizar criterios de
estadificacion preaperatoria”!®,

En nuestra experiencia tomando 111 paclentas
analizados en el Glimo periodo de 5 afios (1998-
2002), 25 casos presentaron en la TAG ganglios

disslinales sosp de metdstasis efect
dose en fodos ellos mediastinoscopia™, En 17 se
confirmaren dichas metéstasis a través de ese pro-
cedimiento y en 1 oportunidad con & estudio da la
piaza cperatoria. En los 7 pacientes restantes con

iastinoscopia negativa, la ia-pat
del pulmen resecado confima N, o N, Los 86 en-
fermos con TAC sin ganglics mediastinales, en los
cuales no se realizd mediastinoscopia, fa anatomia-
patolégica mostrd 7 casos N,y 78 NN .

Estos datos arrojaron las siguientes cifras: sen-
sibilidad 72%; especificidad 91.8%; VPP 72% y
VPN 21.8% (datos no publicados). Comos pode-
mos observar, el alto VPN coincide con un anali-
=is anterior realizado conjuntamente con el servi-
cio de Diagndstico por Imégenes y avala nuestra
conducia de Indicar mediastinescopia sdlo en
agquellos pacientes con TAC negafiva para gangfios

wgica
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FIGURA 31
Adenopatia metasidsica en la ventana aoro
pulmonar {Grupo 5} Cormoborada por mediastinotomia
anlericr

secada no infuyd maycrmente ya gue no modifica
la Indicacidn quirirgica.

En aguellos grupos que recurran a 16s protoco-
los de teraplas nec-adyuvantes en las siluaciones
N! oM, resulta evidente que la TC debe ir acom-
pafada miente de medi | para

mediasti-nales so de {ver
mdas adelante en Mediastinoscopia, Pag. 51). El
heche de hallar pacientes con N1 en |a pieza re-

FIGURA 30
TiC que muesira adenopatias metastdsicas de un
edneer pulmanar comprobadas por mediasinoscopia
)

“Conslderamos como ganglios sospechosos a ague-
llog que son claremente visibles en la TAC independien-
teminte que el tamafio ssa mayor o menor de 1 cm

cerificar histopatald el compromiso
necplisico del mediastino (Fig. 30 y 31).

Coma corolario de lo expuasto podemos decir
que el tamano da los ganglios linfaticos medias-
tinales en una TC de 16rax, si bien puede orien-
tarmos hacia la existencia de adenopatias matas-
tésicas cuando miden mas de 1 cm o 1.5 cm de
didmetro segun los grupos radioldgicos, de ningu-
na manera censtituye un predictor exaclo del
estado ganglionar,

Ganglios de tamafo ‘normal’, como hemos vig-
to anteriormenta son portadores de metastasis en
méas del 20% de las veces mieniras adenomegalias
que superan los 15 mm pueden estar libres da lu-
martt. 187,

En este sanfide, Hurtado Hoyo y cols, en una ex-
periencia de 60 pacientes, analizando la relacion
entre &l tamafo de los ganglios madiastinalas v su
compromiso neoplésico, refiid gue en B3% de los
casos N positives los ganglios midieron 10 mm o
manas, limie inferior para interpretar adecuadamants
ia TAC o planlearse |a realizacidn de mediastinos-
copia, En su analisis, el 82.7% de los ganglics posi-
tivos midieron 15 mm o menos, alribuyendo el au-
mento del tamafio ganglionar en los casos N negati-
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FIGLIAA 32
tmdgenes de TC en un paciente portgdor de cdrme.u pulmorar {.rracn.a J"‘S} con ganglios pertraqueales visibles,

Sin embargo para

an [a

En la imagen de la

darecha, el corte pasa por debajo del tumor

vos & un fendmeno inmunecldgice loco-regional™

{Fig. 32) Segin la Sociedad N
rax y la Sociedad Respiratoria Europea, 5 a 15% da
los pacientes con estadio clinico T, N, tendrén

ganghos positivas hilior
quirirgico, Quizas el dato mas Gtil para ser trans-
mitido con respecto a la exactitud de la tomo-
grafia computada en la evaluacién de los gan-
glios mediastinales es que alrededor del 40°% de
todos los ganglios que podrian considerarse
mailgnus segun criterio de TC serdn en definiti-
va benignos. Siblen la
de presencia‘ausencia de metistasis mediastinal en
un paciente [ndividual puede llegar hasta aproxima-
damante 80%, la TC resulia poco exacta en establa-
cer compromiso ganglionar en un ganglio en parti-
culart®,

Por otra parte debe tenerse en cuenta la ubi-
cacion topogréfica del ganglio en cuestion ya
que el lamafo promedio de los ganglms norma-

TABLA 45"
de To-
Regidn N® de Didmetro medic
{eqin ATS) pacientes més corto, mm + DS

oo zR 53 35413
2L 42 3316

4R 56 50£20

4L ar 4718

B ) 47 +21

L} 48 A0 £17

7 53 62x22

lidad en la ER 2z 4428
BL 25 3817

10R &6 £9=21

0L 30 4011

*Glazer y cols. Normal mediastinal lymph nodes:
number and size according o Amarican Thoracic
Society mapping. AJR 1985,144; 261-265

mas de ganglios aumentados de tamafio en las TC

les varia segin sea su en el
mediastino. Esto ha contribuido a las diferencias
de criterio enfra distinios obsenvadores sobre cuan-
do considerar un ganglio como patoldgico. La Ta-
bla 46, tomada de Glazer y cols. les ta-

contrastadas que en las no contrastadas. Sin em-
bargo v a pesar de este hecho, en las conclusic-
nes expresan gue hubo gran concordancia entre
distintos obsarvadores en la interpretacion de las

manos de ganglios infaticos mediastinales norma-
a5 sequn su ubicacion topografica de acuerdo a un
analisis de 56 pacientes,

Existe poca informacion respecto a la adminis-
tracidn de sustancia de contrasie y su valor en la
deteccion de adenopatias mediastinales. Una comu-
nicacién de Cascade y cols,"" establecid un 11%

A con v sin

Asimisma, Patz y cols.'" :ntentamn determinar
sl la tomograffa computada helicoidal de tdrax y
abdomen superior cambia el estadio del tumor y
la conducta terapéutica si se comparan estudios
efectuados sin y con confraste,

Concluyeron que raramente a adminisiracion de
sustancia de contraste modifica el estadio incluyen-
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FIGURAS 32 y 34
Corles diagraméticos de TC. Las figuras 1-4
istrados a fa AZqUIBIUE

REGIONES: MA, antarior; FT, p

a los 4 niveles

SC, sub-carinal y H, hillar VB, vena

quesl; PE, para-asof
VI, vena i

gica; AP, aorto

ACI, arleria carotida izquierda;

ABI, arteria subclavia izquierda; VCS, vena cava superior; TR, iriguea; ES, esdfago; AD, sora;
AP, arteria pulmonar; BFD, bronquio fuente derecho; AZ, vena acigos: BFI, bronguio fuente izquierdo.
{Exlraido de Ferguscn MK y cols. Regional accuracy of computed tomography of the
mediastinum in staging of luna cancer. J Thorao Cardiovase Surg 1988; 61: 498)

do ademds del madiastino las imagenes cormes-
F i al higado y glindulas sup

De tedo lo expussto anteriormente pomamos
concluir gue;

1. 5i bien la TAC constituye una herramienta
de gran valor en la evaluacidn de los gangiios del
mediasting as ain un procedimiento imperfecto do
estadificacién en funcidn de los FP y FN que pre-
senta.

2 Esra IImIlacJén en la avaluacidn de los

queda 1t en &l ha-
cha que 5- 15% de los pacientes T, N, tendran
finalmente adenopatias meta.slésk:as en al mues-
treo gangl:cmar quirtrgico o linfadenectomia.

a 40% de los 505-
pechados come malignes por TAC terminan sien-
do benlgnos.

4. No debe establecerse el diagndstico da N
exclusivamente por TAC.

3

Evaiuacidn del tumor primario (Factor T)

Ademas de establecer con gran precisidn la

folégicas, presencia de calcilicaciones, densito-
metria, la a grandes vasos, p

del brongula fuente, ele.. la TC, an los estadios
T, ¥ T, permite establecer la relacidn tumaoral con
estructuras vecinas aunque con ciertas limita-
ciones.

Determinacion de T,

Como hemos visto en otra parte de este traba-
jo, comprende aquelles tumares de cualguler tama-
fio gue se extienden a pared tordcica, diafragma,
pleura madiastinal o paricardio, lodas ellas estruc-
turas factibles de ser resecadas. (Fig. 35 A y B)
También tumor en @ bronguic luente a menos de 2
cm de la caﬁna peru sm numprnmlso de la musma
o de
todo &l pulmén. (Fig. 36 ¥ a7).

La TC presenta importantes limitaciones an de-
terminar con seguridad el compromise de la pared
lordcica y discriminar si hay relacién por contl-
guidad o invasién necplasica, Esto Uitimo slo pue-
de aseverarse cuando la imégen es categdrica con

ubicacién del tumar, tamaria, mor-

lisis vertabral o costal o cuando por la agre-
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FIGURA 35
TC que muestra cdncer pulmonar en bromguio fuente
derscho ubicads & menos de 2 om de la cari

FIGURA 37
Mismo caso antenior. Reconstruceidn corcnal

sividad del tumor se observa que el mismo exce-
e log limites pari 5 atravesando el espacio
intercostal. Lo mismo vale para daten
lacidn con el diafragma, pleura o pericardia. (Fig,
38y 39)

El espasamiento pleural adyacante al tumar es
un dato muy inespecifico y no necesariaments
abadece a infillracidn necplasica. (Fig. £0) En es-
tos casos pusde resultar Otil la TC en inspiracion
y espiracidn al iento del tu-
mor con respecto al engrosamiento pleural en
aguellos casos en que no hay Invasién neopldsica,

En este aspecto la resonancia nuclear magné-
tica presanta ventajas sobre la TG,

ar su re-

FIGURA 40
Imagen de TC mostrando un cdncer de puimdn (T2)
con sparente compromiso de fa plaura paristal £l
il i 3 iy
Aausancia o invasidn pleca)

FIGLIRA 41
AN mostrando lumar de Pancoast con marcads
agidn de ia columna. {Franca osteolisis de cuermos

wertebrales con compromiso medular)
Determinacion de T,

D acusrdo al sistema TNM se define como T,
aquellos lumores que nvaden estructuras vecinas
vilales, no resecables, cuando presentan derame
pleural neoplasico o pericardico y cuando existen
nodulos tumorales ubicados en el misma ldbulo
donde asienta al tumor primario.

En este sentido, la TG aparta mayor confia-
bilidad que &l case anterior cuando sa hallan pra-
sentes algunas de las siguientes caracleristicas:
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FIGURA 42

AN de fa rama

* Destruccién de cuerpos vertebrales (Fig. 41)

* Distorsion de estructuras mediastinales

® |nvasidn cardiaca

Ldgicamenta algunas manifestaciones clinicas
complemantan las imagenes tomograficas y con-
firman el diagndstice: sintomas neurcldgicos de
compromiso medular, disfagla, disnea, insuficien-
cla cardlaca, elc...

La tomogratia helicoidal ofrece claras ventajas
sobre la TC convencional en el estudio de fa inva-
sitn madiastinal de un tumor de pulmdn,

Contrariamente, la resonancia magnética pre-
senta limitaciones similares a la TC. Sin embarge
su empleo serd conveniente para determinar inva-
sion del miocardia, auricula, arteria pulmonar o
aorta, (Fig, 42).

En alguna aporunidad la TC permitira visualizar
en pacienles con derrame, imagenes pleurales
corespondientes a carcinomatosis,

aLoR DE LA TC EN LA DETERMINACIGH DE
METASTASIS SUPRAARENALES

La TC y la Resonancia Magnética ha tenida la
capacidad de demostrar la exislencia de anorma-
lidades morolbgicas en las glandulas adrenales en
10-20% de los pacientes evaluados'™ " {Fig.

igrda de ia arteria pulmaonar POF iNvasian necpldsica de un cancer
Je puimdn. Dicha imagen excluye |2

da trat

FIGURA 43
TC que revela la existencia do meldstasis de un
ednoar pulmonar en suprarenal, higade y bazo

sis. El resto suele deberse a adenomas benignos.
Me Loud''® refiere una prevalencia de metdsiasis
suprarrenales de 5-10%.

Las glandulas suprarrenales son lgualments
bien visualizadas en TC, tanto con como sin con-
traste, Incluso algunos estudios rpvelan una me-
jor imagen en la TC sin contraste’

Las caracteristicas fomogréficas de Ios adeno-

43). Sin embargo debe if
gue dichas imdgenes son allamente inespe-
cificas. La comunicacion de Oliver y cols.” esta-
blecid que sélo el 30% de los pacaenlss con ma-

mas ad les Incluyen un tamafio menor de 3 cm
de diametra v una atenuacion inferior a 10 HU de-
bide & su contendido graso™®. La resonancia mag-
nética puede resultar Gtil en distingulr metdslasis

sas en la TC cor task,

de adenomas. No obstante puede
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B%. Esta baja frecuencia de hallazgos positivos en

tificar el di ¥ una
ta terapéutica.

En definitiva: debido a que las glandulas su-
prarrenales suelen ser un sitio relativamenta fra-
cuente de metdstasis del cancer de pulman (5-30%
segun los autores) la TC de tdrax debe siampre
contar con cortes del abddmen superior que mues-
tren ambos drganos adrenales.

Estos cortes suslen revelar imagenes nodulares
que mayoritariamente corresponden a adenomas
bemgnos de modo que nunca podra afirmarse el

de P sin con-

=ln sl derivi en una posicion ag-

céptica con respecto al empleo de la TC de cere-
bro en forma sistematica.

Resulta interesante la comunicacidn de Tarver

¥ :ols o quuanss relacionaron la incidencia de

en pacl sin i

cionas clinicas con la estirpe histolbglea del tumor.

Estos autores hallaron que el adenocarcinoma

maostré una frecusncia de 40% y el carcmoma

plésico de 11% i al

y al carcinoma de células grandes que no mostra-

ran matdstasis cerebrales. Por este moliva propu-

tar con la por i6n blop-  sieron efectuar TG de cerabro sistematicamente en
sia bajo TC. Debe que la fi los pri

computada es un método muy poco especifico pa- Es io deslacar que las metdstasis que
ra el diagnastico de matéstasis adrenal y puede lle-  no sup los 2 cm de dia no p

var a declarar inoperables a pacientss que parde-
rian asl la oporunidad quirdrgica.

ToMOBRARA COMPUTADA DE GEREBAG COMO
PROCEDIMIERTS DE ESTADIFICACICH

El céncer de pulmon constituye la pnnmpai fuen-
te de ™. La ingi de
@n pach idos por
céncer pulmonar oscila de 30-50% segun estudios
llevados a cabo por Galluzzi y Payne en 1955 so-
bre 741 necropsias™® y Devirl y cols. en 1983'",

La TC constituye el pfocelﬁmiarm: més exac-

sintomas y en |a experiencia de Salbeck y cols.'?®
&l 57% de los pacientes presentaron lesiones de
esa tamafia motivo por gl cuat Ius autores cunnlu-
yen que los si na
una her i para a qué
pacientes con cdncer de pulman se le practica o
no TG de cerabro (Fig. 44 A y B) También es ne-
cesario considerar el estadio clinico (THM) de es-
tos pacientes. Asl, por ejemplo, en la experiencia
de Salbeck y cols. ningln paciente en estadio | o
Il mostrd metdstasis oerebraias

La exi la de inales (N,)
aumenta la hecuancla de TC de cerebro positiva

to con la para 3 1,

para estos Sin embar- En resumen podemos decir que:

ga su empleo en forma sistemdtica como estudio . En los caseos de carcinoma anaplésico
io de i Gn no estd plack [ small cell carcinoma") la TC cerebral de ruhna

por lodos cuando los : no | sin- by Is en paclentes asi

tomas neuroldgicos (cefaleas, mateos pérdida del
equilibrio, efc...). La baja incidencia de tomografias
positivas para metastasis en enfermos asintomatl-
cos unido al costo de efectuar estos estudios
rutinariamente, ha desalentado su utilizacidn en
pacientes sin sintomatologia de loco neurcldgico.

Un estudio de Cockburn y cols. ™, eie:luadn an
1974, sobre la incidencia de ]

en un porcentaje de alrededor del 10%, aungue su
beneficio es relativo ya que no meddifica la condue-
ta terapéutica,

2. En el resto de los tumores (epidermoide,
adenoCa, y Ca de células grandes) en sslamos |
y Il no pareca justif realizar rutir
TC de cerebro a pacientes asintomaticos. No obs-

detectadas por TG cuando todos los pacientes con
cancer pulmonar fueron investigados, arrojé una
cifra da B%. Asimismo, Grant :.' colg.' reportaron

tante L existe la tendencia de electuar
TAC cerebral pre-operatoria a los pacientes en los
cugles se canoce que son poriadores de adenocar-
cinoma. Mosotros seguimos esta Gltima conducta.

43% de lastl ¥ en

¥ i P 3
Ofros autoras como Butler y cols.'™ y Jacobs y
cols.™® también refieren cifras de incidencia en
paclentes asintométicos gue oscilan entre 5.5

3.F en estadio I, o 11|, en quuanes 58
plantea la qulrnrglca { dy ]
resecciones extendidas) resulla necesano efectuar
la TC cerebral para completar la estadificacidn pre-
oparatoria.
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B

FIGURA 44 Ay B

carebral de un adenccarcinama pulmonar

sin sintomas nouraldgicos

DiGNCSTICD DE METASTASIS GSEAS (M)

El céncer de pulmén frecuentemente presenta
meldsiasis dseas y éstas son halladas en mas del
30% de i en paci falleci-
dos como consecuencia de esta neoplasia.

La existencia de secundarismo dseo ubica a los
pacientes en estadio IV (M.} vy excluye a los mis-
mos de Ia resecclon quirdrgica, de alli que su de-

ter sea de

5=

@

FIGURA 45
Cantel dseo con ig dseas en colum-

importancia y forme parte de los di
temilticos de estadificacidn.

Aguallos enfermos que relatan dolor dseo (s0-
bre rodu cuando es focalizado), padecen fracturas
alcalina eleva-
da deben elevar la sclspecl*a da metisiasis dseas
concomitantes. Mo obstante, los pacientes asinto-
méticos pueden ser portaderes de meldsiasis

sls-

na y cadera correspondiente a un céncer de pulmon
avanzado

i ¥ sU con kos
1es clinicos es mandatoria v de  vital trascenden-
cia.

Seqdn Little y cols,"™ una de las dreas mas di-

tseas las cuales podrén &n un cantell
grama ase0 can Galio o Tecnesio. (Figura 45).
Segln ﬂogors““ s8 requlere 5-15% de des-
iGn dsea por i ! |para que
Ia imagen centellogrifica Idenﬂﬂquo una me-
tastasis dsea. Silvestri v cols."" hallaron un valor
predictivo negafive de 88% en la evaleacidn ciini-
ca con radionucléidos de metastasis dseas en un
anallsis de mas de 600 pacientes. Sin embargo
también hace notar que los estudios falsos positi-
vos son frecuentes. La existencia de anteceden-
tes de fracturas dseas, focos de artrosis, osteo-

para eslablecer la existencia de matis-
tasis lo constituye la region dsea tordcica o extra-
tordcica. La necesidad de documentacidn histo-
logica de las imégenes anormales hace impras-
cindible en muchas oportunidades la realizacidn de
puncién biopsia 6sea antes de descartar un pa-
clente de |a reseccién quirdrgica.

Ichinose y cols.*™ hallaron 55% de falsos ne-
galivos en centellogramas 6seos de rutina en pa-
cientes asintomaticos con cancer de pulmdén. De
Meester y cols." scbre 17 pacientes sospechados
de tener metdstasis dsea segin el cantellograma,

mielitis, etc... hace dificil la interp 1 da los

B final no presentaban tal secundarisme,
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4. En general solo tienen valor clinico los

visibles en el cer 0 y el em-
pleo de la puncién-blopsia gulada por TAC ha
brindado solucion adecuada en un nimero eleva-
do de casos. La situacidn es adn méas licad;

cer que p imagenes convin-
centes y nunca se debe descariar de la cirugla a
un paciente sélo por la imagen centellogréfica.
Siempre habra que intentar la confirmacln

sl se llene en cuenta que no es posible obiener
cortes por cor ion duranie el pi imi
coma se hace en otros estudios (puncidn bajo TAC
de un nadulo pulmonar, por ejemple), ya que la
muestra biopsia debe ser descalcificada antes de
zar fijada, coloreada v examinada.

Un slameante adicional que puede resultar (il es
2l empleo de TC* administrado algunas horas an-
1es da la cirugla, para ser detectado sobre los hue-
305 madi un eolimadeor Prabe): exis-
len situaciones en las cuales los focos de hiper-
captacién dsea en el centellograma no tienen co-
rrelacion con la imégen de la TAC, en la cual no
sa observa lesion. En estos casos puede adminis-
trarse previamente al acto quirdrgico TC®, Crien-

histopa-toldgica (per puncién o blopsia quirdrgica),

P TOS DE

ROL DE LA MEDIASTINDSCOPIA EN LA
EstapiFicacion cunica peL CAnceR PuwMonsnr

El compromiso del mediastine y la existencla da
adenopatins metastasicas de las cadenas hiliares
yio mediastinales constituyen un aspecto pronds-
fico de la mayor importancia en el fratamiento del
cancer de pulmén, Es un heche demostrado que
Ia sup ia de los pach que

st en el decrece
ssgmflcawamanm an la medida que dichas cade-
nas linfaticas sa hallan invadidas. Mientras la Su

tando el Gamma-Probe sobre los huesos

pervi ia de los paci sin

508 de acuerdo & la imagen pueds
obtenerse sefal en aquellos locos que realmeante
presentan meldstasis dseas y decidir su puncian-
biopsia o bien la reseccidn como el caso de una
costilla.

Robinson y cols.' reportaron el empleo de biop-
sla dsea intracperatoria dirijida por el Gamma
Prabe, sabre cosfillas y esterndn con posterioridad

gangli oscila alrededor de 60-70% en los
casos T, N, M,, la presencia de adenopatias
mediastinales hace caer dicha supervivencia a
menos del 15%', Por ofra parte, €l conocimiento
de la existencla de metdstasis en los grupos
ganglionares del mediasting, i bien no constituye
contraindicacién absoluta de cirugla para muchos
grupos, ar menos plantea la necesidad de neo-

& la administracion (6-12 hs antes) de oxid
da TC%.

La técnica resultd altamente exacta (100% de
sensibilidad) en la localizacidn de dreas con hi-
percaptacion del marcador. Sin embargo sdélo en un

0 i madiastinal con criterio
terapéutico. Teniende en cuenta el mal prondstico
de los pacientes N, actualmente |a mayoria de los
cirujanes rechazan |a reseccidn pulmaonar en esos
casos, si se obtiene conocimiento del compromi-

paciente de cada 5 con canoer I asinto- 50 gl durante la etapa de la Evaluacidn
malico se i laf de metastasi Clinica. La existencia de adanopat[as meduastlna

Como pod bl le sl-  les ce les (N,} casi I
gulente: mente la cirugia.

1. La determinacion de metdstasis oseas es
fundamental y debe formar parte de los protoco-
los de estadificacldn pre-operatoria del cancer de
pulmdn,

2. La interp: de un 1l dsen
no e sencilla teniendo en cuenta su gran inespe-
cificidad y la alta tasa de falsos positivos.

3. En dicha Interpretacion deben tenerse an
cuenta los antecedentes clinicos del pacisnle

artrosis, ig

Por los matives ammlomveme expuestos, ciru-
janos tordel ¥ iden en que la
1 exacta de la si inal &s un
pre-requisito esencial en el mansjo del cancer pri-
maria de pulmén ya que de la misma se despren-
dera la conducta a seguir. Los estudios por ima-
genes (Rx simple, TC, etc...) son capaces de mos-
trar aumento de Iarrtano de los gangllos Io cual si
blen elevan la da

elc .} para ser r:or!slaclonadus con la imagen
centellografica,

que no todas las ade-

no puede
i is (falsos posit ¥ que

0 s0n
quiere su

e
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para un
rargica,

En 18954 Harken y cols. "™ introdujeron el uso del
laringoscopio de Jackson para explorar el medias-
tino a través de una incisitn lavi y alen-

de la l qui-
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¥ ninguna muerie. Hubo un 0.3% de complicacio-
nes graves (hemorragla, injuria tragueal o esofa-
gica) que reguierieron intervencion quirdrgica
[laraco!umla o esternctomia). En 0.9% de las

taron el concepto de inoperabilidad asociada al
compromiso mediastinal,

pias se produjo lesidn del recurren-
16 o neumotdrax.
7. Ha disminuido el nimero de toracotomias

En 1958, Carfens'™ ¢ la medi
copla transcervical con el mismo fin. Este proce-
dimiento fue popularizade en los EEUU por
Pearson y cols. " ' y Paulson y Urschel'™, pro-
bando constituirse en un gesto seguro, simple y da
enorme utllidad en la exploracion de los ganglics
mediastinales sin necesidad de recurrir a fa lora-
cotomia (por el contrarie evitdndola en muchos
casos). Esta tdenica de exploracion del mediasting
fue extendiéndose paulatinamente en su uso, da-
mostrando ser hasta la actualidad el mejor méta-
do de evaluacidn invasiva del compartimento
madlastlnal me»aln (Fig. 48-53).

La pia transcervical p al-
gunas jas que ser

1. Permite la : del medi

¥ > el indice de reseca-
bilidad™ gue de 50-60% en los afios 60 pasd al
90% en la actualidad.

En una experiencia de Maasen™ sobre 1487 pa-
cientes con carcinoma broncogénico sospechade
o probada, la mediastinoscapia comprobd la exis-
tencia de metastasis ganglionares en 36% de los
CAS08,

Cybulsky y Bennett™' sobre B8 pacientes, ha-
Haren un 36.9% de adencpatias metastasicas me-
diastinales.

Coughlin y cols.'™ sobre 125% paclentes halla-
ron mediastinoscopia postiva para metdstasis en
27% de las veces. Lo interesante s remarcar que
del grupo con mediastinoscopia positiva (339 pa-
cientes) el B9% (303 casos) fue descartado de la

tino, con lo cual puede determinarse la pi
de adenopatias contralatorales.

2. Pueden ser biopsiados los ganglios pertene-
cienles a los grupos 1 (mediastinal alto); 2 (para-
traqueal superior) derecho e izquierda; 3 (prevas-
cular); 4 (paratraqueales inferiores) derecho e iz-

cirugia bicacién de
las adenopatias, hlsluluglﬂ) clabldu @ que no reunia
criterio curativo. Luke, Pearson y Todd™ en pacien-
tes con agrandamiento de los ganglios linfaticos
mediastinales por la TC, de > 1.5 - 2 cm, estable-
cieron que el riesgo de prasentar compromiso

quierdo; 7 (solo i queabrdng supario-
res).

3. Constlluye un procedimiento extrapleural
por lo cual no requiere ningin tipo de drenaje v
cuando es realizado come dnkco gesto el paciante
puede ser dado de alla a lag 24 hs y adn antes.

4. En general se efectia en forma previa a fa
toracotomia durante el mismo acto qt.lln.'rrgl::t:-”“z

@std por encima del 50%.
Finalmente, otros andlisis retrospectives han re-
ferido una exactitud que varfa del 80 al 890%™,
Rasulta Imp: i los casos
maente quirdrgices, sin signos radioldgicos de com-
promise mediastinal, que presentan mediastinos-
copla positiva para metdstasis ganglionares.
Mo obstants o hasta aqui referido, algunos au-

De acuerdo al de la medi ia  tores han menar grada de sensibilidad y
({biopsia por congelacién) se modifica la posicion  especificidad. Asl por ejemplo, Inculet y cols.' en
del paciente y se con |a i DSE  LNA EXp la que abarcd 350 pacientes estudia-
suspende la misma. dos i por iasti pia y com-

5. Presenta una elevada exactitud en definir la
presencia o ausencia de adencpatias metastasicas
en el mediastine con el agregado que permite la
exploracidn digital del mismo.Coughlin, Deslauriars
y cols.'™ rafisren una sensibilidad de 93% y una
espacificidad de 96%. La cifra de falsos negativos
es del 10%'" y no presenta falsos positivos.

6. La tasa de complicaciones es muy baja™
=140, Ginsberg (1987 reporté 2258 mediastinos-
copias con una cifra tofal de complicaciones del 2%

parados con pacientas evaluados por TC, la ex-
ploracién endoscépica del mediasting arrojd una
ibili del 67% con la obleni

por TC.

Los resultados lalsos negatives oscilan entre
10-12%% "% El grupo ganglionar que presenta
mayar dificultad es el subcarinal {grupo 7) pudién-
dose acceder sdlo a los ganglios dntero-superio-
ras. Los ganglios de la regitn subadrtica y venta-
na acrio pulmanar (grupo 5) son inaccesibles a
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* Metastasis ganglionar de Ca anapidsico a pe-

« hMetdstasis en el tejido célulo-adiposo dal

Ss denurnlna de esla forma a todos los proce-
épi en

Adio 2003 ESTADIFICACION DEL CANCER DE PULMON
TABLA 47
=i = quefias células
Tumores Positivo Tumoras Paosilive
centrales perifdricos i
E, is 5 (11%) ags 1% * Mediastine "congelade”.
E, 507 124 {25%) 453 24% e _
E, 364 255 (T0%) 213 71% Meadiastinoscopia evaluativa
Maasen W.
través de la seopia i ¥ pue-

den agregar inexactitud al procedimisnto.
En la experiencia de Maasen®, con mas de
10.000 mediastinoscopias realizadas desde 1967,

qmrurglws en los que
58 rsquuere detarminar el compromisoc o no del

i a fin de bl fa gia tera-
péutica a saguu Como se ha menclonado ante-

fue hallada mayor fr ia de p f la inoscopia positiva (M,) no ne-
iastinal en los i de lizacitn cen- ite excluye al { dela ion

tral que en los periféricos (42% vs 30%). Ademas,  guirlrgica pero pueds plantear la necesidad de te-

en aguelios tumores centrales estadios |y 11 (M), rapias ne o bien de li

es decir considerados quirirgicos, hallaron un 23%  No obstante, Imente el de matast;

de ganglios mediastinales metastasicos (MN,). To-
mados en conjunio tades los tumores estadios |y
Il centrales y periféricos, el 21% exhibid adenopa-
tias asi en el
La Tabla 47 muestra los rssuﬂados da ia me-
dias-li ia en el ",
Como podemos ﬂedu:ur de asta Tanla, no de-

sis linfdticas mediastinales constituye para la ma-
yoria da los elrujanos fordcices, contraindicacion
de reseccidn al menos como primera instancia.

Medlaslinoscopia diagndstica

Se define como tal aquelia mediastinoscopia
en un con signos clinices yio

beria la

toria de los estadles | ya que, aun en aquellus

casos de fumores menores de 3 em, un 11% de

los paclentes quedarian fuera de las resecciones
Sobre 143 i con ad

cinoma primario periférico la mediastinoscopia pre

operatoria de rutina reveld un 33% de casos con

promise ganglionar medi 1}
Pearson™ fclrmulo una distincidn prondstica en-
tra aguellos p que gangllos
i I para is en la

meduaslmoscopra y aguellos en que siendo nega-
tiva la exploracidn mediastinoscdpica se hallan

Icas en el mediastino duran-
te el curso de |la toracotomia, En este dltimo caso
ios pacmnles muestran un mejor prondstico gue

diclégl de inoperabilidad, con la
finalidad de ocblener la estirpe histopatologica del
tumor. Logicamente, este procedimiento estara jus-
tificado sdla cuando por distintas razones, procedi-
mientos menos invasivos nu han Iogra:lu establs
cer el diag e
puncién bajo TG, biopsia de ganglio cervical o
supraclavicutar, etc...)

Indicaciones de la medfas:hoccopfa eua!uaflva
Debe i an forma si: a ?

Resulta evidente gque el empleo de esta lécni-
ca exploratoria de los ganglios mediastinales a lo
large de los Gltimos 25 afios ha demostrado su
6 ia o au-

fos p , atin &n éstos itud en la de lap

y vaciamiento ganglionar. sencia de ganglios linfaticos metastdsicos con la
anarme trascendencia que elio significa en la de-

Criterios igsti i da i ilictad cisitn terapéutica.

* Adenopatias mediastinales altas (latero yio
pre traqueales)
- Mstastams emlanodales (transcapsulares)

Sin embargo no todos los grupes utilizan las mis-
mas indicaciones pre-operatorias como parte de la
estadificacién clinica.Lo que ha hecho modificar el
concapto de la mediastinoscopia sistematica pre

ia ha sido ! imi dela TC.
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La ATS" y la Sociedad Europea Respiratoria

[EHS& han recomanaada la TC para evaluar los
en pacientes t

Q pru»hados de padecer cancer pulmonar. Sin am-
bargo, los indices de sensibilidad y especificidad
reportados son variables. Mc Claud y cols refirie-
ron una sensibilidad de 64% y una especificidad
de 62%. Seely y cols.1* un pi sl

REVISTA ARGENTINA DE CIRUGIA

N® Extraordinario

Coma vimos antariorments, esta experiencia se
conlrapone con fa de Hurtado Hoyo y cols.'™ en
nuestro medio, quienes hallaron meldstasis gan-
glicnares an mas del 90% de las veces en ganglios
menares de 15 mm.

Pearson y cols.* " Larsson™, Nohl-Oger'™
y Wenss ¥ El»cuoot"3 han coincidido en enfatizar que

milar, hallaron cifras de 59% y 51% respectivamen-
te. Contrariamente otros autores han comunicado
Indices de sensibilidad mayores del 90% y la In-
troduceion de la TC de alta resolucién y la TC
helicoidal han aportads sin lugar & dudas iméage-
nes de mayor confiabilidad. Sin embargo a pesar
de lo expuesto, no puade negarse que un porcen-

debe continuar siendo utiliza-
da comao una ayuda fundamental en el estableci-
miente de ilidad. pre que la medias-
i ia fue sistémi. antes
del tratamiento quirdrgico del cdncer de pul-
mén, ha habido una marcada disminucién en
el nimero de toracotomias exploradoras sin re-
seccién y una mayor supenvivanl:la a5 afios en

taje nada despreciabl do

te p d metas-
tasicas a pesar de no objetivarse las mismas
en la TC (8-15%) y por oira parle s& requiers la
confirmacién histopatolégica de las mismas ya que
no iodas |as adenomegalias son portadaras de me-
tastasis.

Actuzlmente estdn vigentes 2 esirategias acep-
tadas:

1. Muchos cirujanos toracicos, como Cooper,
contindan afirmando la cnnvsmencla de efectuar
rutinari la i
como pase previo a decidir |a toracotomia y resec-
cign, independientemente de la TC.

ExrPERIENCIA EN EL SECTOR DE CIRUGIA TORASICA
oeL HoseimaL |Taviano oe Bs. As.

A partir del afio 1975 en que uno de nosotros
se antrend en este procedimiento en el exterior he-
maos sido fervientes entusiastas de la mediasti-
noscopia transcervical tanto diagndstica como
evaluativa. Esta dltima la hemos empleado en for-
ma sistemidtica antes de la toracotomia hasta el
afio 1980, A partir de esa fecha, luego de un ana-
ligis de correlacidn diagndstica entre TC y medias-
tinoscopia decidimos adoptar Ia oonduc!a de elsc-

2. Owros grupos condici la last
copia al resultado de 1a TC. Cuando esla no mues-
tra ad lias (ganglios da 10-15 mm

en su eje axial segln los criterios) prefieren i di-
reciamente a la toracotomia y rasecc:udn cr.m

tuar la exp itn
solo en agusllos casos en que Ia TAC mostraba
ganglios sospechosos de metdstasis. Este criterio
lo hemaos mantenido hasta la actualidad,

La Tabla 48 muestra el resullado de esa corre-
lacidn, ef da en 76 i

muestren ganglionar o lir
para una adecuada estadificacion quirirgico-pato-
légica. Sila TC revela |a existencia de adenopatias
sospechosas de metdstasis efectdan la medias-
tinescopla para confirmar la presencia o no de N,
En esle sentido, es importante resaltar los dates
aportados por Nesbitt y Moores™* y Rea y Libshitz™"
' @n relacidn al tamafio de los ganglios v la posi-
bilidad de metdstasis en los mismos, segun la TC:

Ausencia o <1 cm:  8-15%

1-1.5 em: 15-30%
1.5-2 cm: 50%
>2cm: 90%

* Seciedad Americana de Tdrax

Les indices de sensibilidad, especificidad UPP
y UPN de la TAC fueron 85.4%, 71.8%, 82% y 90%
respectivamente,

En &f afio 1994 presentamos a la Academia Ar-
gentina de Cirugla nuestra experiencia sobre 457
mediastingscopias, 355 de las cuales correspon-
dian a cdncer de pulmdn =,

TABLA 48
N* de paclentes  TAC Madiastinoscopla
Positiva Negativa
5 Positiva 42 (82.3%) ]
25 Negativa 2 23 (92%)
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Mediasfinescopia en Cancer de Pulman (n:355)

Evaluativas
Diagnosticas

224
131

Mediastinoscopias evaluativas

Sobre el total de 224 pa:lanles 86 {42, S‘h] prQ-
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ra de un cdncer pulrnona' sina de un gran tumar
mediastinal bitateral con | ia.
Exceplo un caso de neumctirax, todas las demas
complicaciones acascieron durante el transcurso
de las mediastinoscoplas diagndsticas.

En una recopilacidn de la biblicgrafia interna-
cional realizada por el Dr, Caruso con mative de
=1 tesis doctoral™ sobre un total de 19.305 me-

sentaron adenopatias medi
Es interesante recalcar que de los pacientes ava-
luados clinicamente con estudios radmioglcos con-

di ias hubo 347 o5 {1.79%)
y 22 muenes {0.11%).

les el 25.7% pi di
tinoscopia positiva (N,). Oomo ya fuera expresa-
do anleriormeante en este Relato, es importante ha-
cer notar que en los casos de canceres avanza-
dos, en 16.9% de las veces (18/112) la medias-

contralaterales (N,).

En nuestra expariencia los indicas de falsos ne-
gativos y falsos positivos fueron 7.8% y O respac-
tivamente. La sensibilidad fue 90.5% y ia especi-
ficidad 100%, El empleo de la biopsia por conga-
lacion durante la mediastinoscopia ofrece altos

gnast

En 131 casos de cancer pulmonar avanzado
con "mediasting patolégico”, el 82% (108/131) de-
mastrd adenopatias metastdsicas en la medias-
linoscopia.

En 28 operiunidades el procedimiento se raali-
z6 en pasientes con sindrome medlastinal de vena
cava supenar.

Cuando la mediastinoscopia no logra el diag-
néstico, principalmenta en las lesiones izquierdas,
puade :umplsmomarse la exploragion con una

Indices de seguridad. Las cifras de |
especificidad y exactitud diagndstica de la conge-
lacion durante el curse de estos procedimiantos
tueron 94_8%, 55% y 96.5% respectivamente, ra-
sultados que coinciden con los de otros aulores'™,
Es de sefialar el bajo indice de complicaciones,
2.18% (6 hemorraglas, 2 implantes tumorales en
la herida, 1 paralisis recurrancial). El Unice caso
de muerts acontecid en una paciente no portado-

m via antarior (Gt ) alcanzan-
do cerca del 100% de positividad diagnostica s
real te existe la p de ader las

mediastinales matastasicas,

En al caso de la mediastinoscopla diagndstica,
existen situaciones da "Maediastine congelada® o
adenopatias Inimamente adheridas a estructuras
vasculares gue lornan sumamente riesgosas las
maniobras para biopsiar las mismas debido a gque

FIGUH& 48

Masa gi inal que

“congelado”, haciendo

rigsgosa Ia mma biopsia convencional, La puncidn aspiracidn reveld la existencia de
metastasis ganglionares de un cancer de pubman
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la prehensidn y traccidn con la pinza de biopsia
pueds arrastrar consigo la pared de un vaso y oca-
sionar hemarragia intensa (cardtida, vena cava,
Acigos, elc). A partir de 1983 comenzamos a utili-
zar para estos casos la puncién-aspiracidn de las
masas mediastinales a través del mediastinos-
copio, Los casos corespondieron a tumares inva-
sores de estructuras vecinas o conglomerados de
adenopatias metastasicas con praceso inflamatorio
peri-lesional (Fig. 46) Los resuliados en 41 paclen-
tes fueron tan favorables como los oblenidos can
las punciones pulmonares transparietales, presen-
tdndose un solo false negativo (2.4%).

Mediastinoscopia transcervical y Sindroms
mediastinal vascular

Es axtendido el conceplo que la mediastinas-
copla acarrea una elevada morbilidad y morialidad
@n pacientas con sindrome de vena cava superior.
Sin embargo esto no coincide con nuestros resul-
tados nl con el de otros autoras'™ 157

Anteriormente hemos mencionado su empleo
en 28 pacientes, con buencs resultadoes y sin com-
plicaciones dignas de destacar (97% de positividad
diagndstica).

AEVISTA ARGENTINA DE CIRUGIA

N? Extraordinario

vena cava superior sin mortalidad y eon una
morbilidad inferior al 1%,

En definitiva, fa presencia de un Sindrome
mediastinal vascular por obstruccion de la vena ca-
va superior ne invalida la realizacian de la medias-
tinpscopia siempre que se cumplan ciertos re-
cawdos técnices (Fig. 47) Fundamentalmente se
debe emplear el plano pre-tragueal el cual es
avastular y una cuidadosa diseccion digital qua deje
el espacio ad do para i ir el iasti
nescopio,

Como corelario de todo lo expuesto y tenien-
do en cuenta nuesira posicidn con respecto a asla
procedimiento podemos decir que™™. ¥4, t. tet

» La mediastinoscopia diagndstica mantieng su
vigencia con un indice de positividad de alredador
del 90% en presencia de adenapatias mediastinales
metastésicas.

» La incorporacidn de la puncion - aspiracion
al procedimiento constituydé un seguro y significa-
tivo aparte.

* Hoy dia debe considerarse la videolora-

pia como un compl to alternative en
casos selecclonados.

* Cuando la evaluacidn por TAC demuestra
ganglios mediastinales sospechosos o francaman-

Lewis y cols.'™ refiaren 15 mediastir
enp con sindrom

FIGURA a7

TC correspondisnte a8 un pacients con cincer de
pulmdn y sfndrome medisstingl vena cava superior.
El i pudo ef a
travis de mediastinescopia franseervical, La Nocha
sefala la vena cava superior rechazada y colapsada.

te de tamafio de 1 em) debe
realizarse mediastinoscopia para completar la
estadificacién clinica.

* Cuando la evaluacion del mediasting por TAG
e@s normal puede realizarse directamente la
toracolomia.

® La indicacion selectiva de una madias-
tinoscopia evaluativa con TAC normal es aconsa-
jable en algunos estadios T, , T, ¥ T,

= La morbilidad de la mediastincecopia es extre-
madamente baja y la morlalidad practicarmanta nula.

= Disminuye el nimero de toracolomias explo-
radoras elevando el indice de resecabilidad.

* La presancia de un sindrome mediastinal de
vena cava superior no @s contraindicacién de
mediastinescapia.

MEDIASTINOSCOPIA CERVICAL EXTENDIOA

Un numero significativo de tumores que afectan
el ldbulo superior izqguierde metastatizan en los
ganglios del madiastine superlor y no infrecuen-
temente en el anterior (para-acrticos y subadrticos).

Dado que la mediastinoscopia transcervical
convencional logra biopsiar aquelios ganglios ubi-
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cados en el mediastino superior pero no los del
compartimienta anterior, si queremos investigar
completamenta el terrena linfatico de los canceres
que afectan el idbulo superior izqui deb
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técnica ya que nos parece resgosa y conslderamas
ademés que la combinacién mediastinoscopia-
Chamberlain ofrece una mejor evaluaciin al parmitic
la 0

Tecurrr a la mediasti play
a la mediastinolomia anterior. Esto implica efec-
tuar 2 incisiones y una mayor posibilidad de com-
plicaciones {hemarragia, ligadura de los vasos

Para evitar la necesidad de realizar 2 interven-
clones, Ginsberg y cols.", del Grupo de Toronto,

D 1 digital.

MEDIASTINGTOMA ANTERIOR DIAGNOSTICA.
DETERMINACION DE LOS GANGLIOS DE LA VENTANA
ADATO-FULMONAR

Fue descripta por Mc Neill y Chamberlain en
1966'™, Permite alcanzar los ganglios ubicados en
&l iasting anterlor y en el hilio putmonar. Con-

desarroliaron una extensidn de la scopia
convenclonal que consiste en atravesar con sl
mediastinoscopio &l denominada “trizngulo innomi-
nado' para penetrar a través de él en |a celda
mediastinal anterior y aleanzar de esta forma los
ganglios para-adrticos y subadrticos. El “riangulo
innominado” esta delimitado por la arteria innomi-

siste en accader al mediasting en forma extrapleural
a través del 2° cartilage costal {con reseccidn deal
mismo). En el lado derecho este procedimiento
parmile biopsiar los ganglios hiliares, aguellas ubi-
cados a lo largo de la vena cava superior, tréquea
y arteria pulmonar. Sobre el lade izquierdo permite
evaluar fund las reg para-adrica

nada medial cardtida izg
te, vena innominada en su parte anterior y arco
aorico en la zona inferior, (Ver Figuras 54-55).

Medianta este recurso técnico s posible a tra-
wés de un Unico abordaje franscervical, explorar los
ganglios del mediastino superior y anterior, permi-
tiendo de esta manera la estadificacién ganglionar
completa de los tumores ubicados en el lbulo
superior izquierdo, extendiends &l aleance de la
exploracién mediastinoscdpica a los grupes Sy 6
{Fig. 54 y 55).

De acuerde a la experiencia de Ginsberg'™, este
procedimiento demostrd una especificidad de 100%,
valor predictivo positivo de 100%, valor predictivo
negaliva de B9% y sensibilidad de 89% muy simi-
lar & la de la mediastinotomia anterior. Freixinet,
Gilart y cols.'™ refieren una sensibilidad de 81.2%,
especiticidad 100%; exactilud $3.8%; valor predic-
fivo positiva 100% y negativo 81% y ausencia de
complicaciones,

= s recalcar, utili los
propios conceptos de Ginsberg, que: "la medias-
tinoscopia cervical extendida puede ser dificulto-
sa de aprender. Es recomendable el uso conco-
milante de la mediastinotomia anterior hasta que
uno se adapte &l procedimiento, No obstante con
la primera puede establecerse la fijacidn del tumor
a la ventana subadrtica, esta evaluacion suela no
ser tan exacta como cuando se utiliza la palpagitn
bimanual a través de 2 incisiones” (como oourre
cuando se I la mediasti ante-
riar con la mediastinoscopia trans-cervical. (Fig, 48
a 53). no periencia con esta

y subadriica (ventana aarto pulmonar - Grupo 5}
Los tumores del Iobulo superior izquierdo tienen
especial tendencia a dar metdstasis en los ganglios
del grupo 5. Estos, estdn considerados como
ganglios mediastinales y representan el grupo N,
mas importante que no se ubican al alcance del
madiastincscoplo. Los andlisis de supervivencia en
aguellos pacientes que tienen comprometida dni-
camente esta escala ganglionar es similar & la de
los enfermas que sdlo prasanian un grupo gan-

FIGURA 58

Seceldn horizontal del torax a nivel del 2° cartilage
costal. T: #mo; A: aorta; VCS vena cave supsrior;
L&D ldbule superior derecho; LID ldbulo infenior
deracho, LSI: Idbula superior izquisrds; LIl idbulo

infarior izquisrde.
{Mc Naill MT, Chamberlain MJ. Diagnastc Anterior
Mediastinatomy, Ann Thor Surg 1955, 2 #® 4, 532-539)
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glionar metastatico N, de cualguier otra regitn del
mediastino,por lo cual sU mvasngacnén &N Casos
de sospecha de &5

La Figura 56, tomada de la comunicacion ori-
ginal de Mc Naill y Chamberlain, ilustra claramen-
te lo expuesto anteriormenta. La Fugura 57TA B y

REVISTA ARGENTINA DE CIRUGIA

N® Extracrdinario

en 1979 *, Consiste en abrir |a ploura durante
la realizacion de una mediastinotomia anterior y
explorar endoscopicamente el hillo pulmonar con
lo cual se obliene informacian no sdlo del
madiastine sino también de la regidn hillar y la
cavldad pleural {Fig. 5&} El valor de este proce-

€ muestra |a técnica en una exy

Este procedimiento no se unliza en forma siste-
mifica o recuente para evaluar los ganglios medias-
tinales durante la estadificacidn pre-toracolomia, Tie-
ne indicaciones mas selectivas y en general se lo
amplaa para cbiener diagndstice histopatoldgico en
aquelios casos en gue resultd nsgalnfa fa madiaml-

i eslu a los
yala ! i6n de la

extension tumoral dentro de la cavidad pleural
Sobre el lado izquierdo el cayado adriico diflculta
el acceso a los ganglios paribronquiales que si
pueden ser alcanzados mediante el empleo de
@sta técnica. Ademds se logra biopsiar los

noscopia cervical y existen

muy Sug I de los

Qrupos peri-aoricos y sutlaérhcm Combinando esta
ion con la mediastinoscopla logra

una Itud I de los ganglios hilio-

mediastinales que supera el 90% como fue demos-
frado en nuestra propia experiencia (95.5%) en ca-
508 de carcinemas inoperables'™,

En una comunicacian efectuada en 1980' re-
ferimos 17 casos de mediastinotomia anterior en
los cuales se electud ademas, la aperiura pleural
a fin de facilitar Ia obtencion bidpsica de la lesién
pulmonar, {scbre todo en tumores del sulcus su-
perior) o realizar un espolvorea pleural con talco
iodado para tratar en el misma acto operatorio un

que se ubican por dentro de la re-
flexion pleural. (Grupe 10).

derrame 50, (Ver mas hilios-
copia). En estos casos, la introduccidn del madias-
tinoscopic a través de la apertura pleural, nos
perimiti llegar al vértice pulmonar y tomar biopsias
de lesiones que comprometen la cipula lordcica,
establaciendo la esurpe histo-patolégica ademas
de evaluar cor P los glios hilia-
mediastinales, la lodge de la vena cava superior,
la superficie pleural, etc...

En nuestra metodolegia evaluativa de los cance-
res de pulmdn, la mediastinatomia anterior de Cham-
berlain en casos selecclonados, un pro-
cadimianto de i ble valor como P
de la madiastinoscopia transcervical o adn come in-
dicacian dnica, en la exploracion del mediastine su-

FIGURA 58
Téenica da la hiloscopia
{segundo o fercer espacia}

perior, con el objeto de evaluar el P o
ganglionar hiliar, de la ventana aorto-puimanar {gru-
po 5) y'o del mediasting anterior (Factor Mj.

La HILICSCOPIA COMO PROCEDIMIENTO DE
ESTADIFICACION

B, Diseccidn del pectoral mayor e inlercostal
C, Exploracidn digital def mediasting
Apertura de la pleura
E, Introduccién del mediastinoscople en la cavidad
pleural
F, G y H, Cierra de la incigion
{Exlraido de Hilioscopy as a slaging procedure, Paris
F. y col.

Consiste en una de la
notemia anterior y fus comunicada por Paris y cols.

trends in general thoracic surgery,
Capitule 4 pag, 54-58, 1985 Edit, W.B. Saunders)
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FIGURA 59

A la izquisrda, imagen da

la derecha, imagen de TAC en fa cual ss visualza aguja de puncidn biopsia introducida
en forma para-estemal izquisrda y para adrlica: meldstasis ganglionares de cdncer
pulmanar.

También permite obtenar informacion sobra la
existencia de invasidn neoplasica en los vasos del
hilia pulmaonar (aorta, arteria pulmonar, vena
pulmonar superior).

En el lade derecho es posible determinar sl
existe compromiso directo de la vena cava supe-
rior. En una DLblICEG‘!Dn de 1985, F'arss y cols, '

co de aquella destinada a confirmar |a existencia
o no da adenop metasta
con fines de evaluacién pre-operatoria. La capa-
cidad de esta pr para proporci

diagndstico es alta (80% o mds) aungue na es de
empleo muy frecuente con fines estadificatorios.
En general se lo utiliza en aguellos casos de

icas en el ing

214 hil pias en p portad
res de cancer da pulmon. En \40 agarlumdades
(B5%]) el estudic resultd positive y coniraindico todo
intento de reseccidn.

bilidad rafard

de mds de 1,5 cm y algunas publica-
ciones mencionan resultades similares al de fa
mediastinoscopia, cuando se recurre a la puncidn
guuada par TAC.En nuesua experiencia ha sido de

Las causas de |
y cols. fuaron:

» Invasidn de la grasa mediastinal

# |nvasion de la aorta o vana cava superior

= |nfiltracion pericardica y de los vasos
pulmonaras

* Extansidn neopldsica extraganglionar

» "Sellamiento’ de la ventana aorlo-pulmanar

= Compromiso de los ganglios mediastinales
anteriores

La exactitud del procedimiento referido par
Parls fua de 34%. Es necesario remarcar que exis-
ften areas gue no son alcanzables y que justifican
la existencia de falsos negatives: acrta descenden-
te, diafragma ¥ cuerpos verlebrales.

por Paris

Bioesia DEL MEDIASTING FOR PUNCION
TRANS-PARIETAL

Debe marcarse una diferencia antre la puncid

i | y de ninguna manera cree-
mos que pueda reemplazar a la explaracidn
mediastinoscdpica a ne ser en casos muy particu-
lares, Puede ccasionar Neumotdrax y hemorra-
gia'¥’, Se relatan hasta 50% de lalsos negativos,
maotive por el cual sdio tendria valor cuando es
pasitiva’®,

En realidad es una técnica fundamentaimente
aplicable en los casos de masas adenopdticas

diasti con fines de confirmar un diagndsti-
oy no tanto como procedimiento de estadificaciin
{Fig 59).

ESTADIFICAGIEN INTRACFERATCAIA

Coma hemos referide en capituics previos, la
astadificacién clinica permitira definir la estimacidén
de un prondstico y establecer la conducta terapéu-
tica ounsvderada adecuada. Los estadios | y Il son

I Los estadics I, pueden

biopsia para establecer diagnostico histo-patoldgl-

llegar & la cirugia en pacientes saleccnoradns y los
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estadios il y IV se los considera, en general, fue-
ra de toda chance quirlrgica curativa,

Aln ié do una difi
clinica minuci fos 1 Le 86N ¢
(sobre todo E ¥ ) deben ser sometidos durante el
transcurso de la cirugla a una serie de pasos
evaluatorios con el chieto de ratificar o rectificar
los hallazgos clinicos pre-operatorios y al mismo
tiempa adecuar la amplitud de la reseccidn a las
circunstancias infraoperatorias,

Con el objeto de ser ordenados, podemos re-
sumir la estadificacién intraquirirgica en las si-
guientes etapas fundamentales:

1. Evaluacicn del tumor (Factor T)

Les caracteristicas basicas a evaluar son: dl-
mensiones, extensian translobar, relacion con es-
trueturas vecinas como medlashno. dlalragma ¥

AEVISTA ARGENTINA DE CIRUGIA

N? Extracrdinario

afecluarse el estudio por congelacion del margen
de seccian bronguial para tener la seguridad de no
dejar tumor residual (R ) en el cerre del bronquio

2, Evaluacion de los ganghios hiliares y
mediastinales (Factor N)

El estado ganglionar final de un tumor sdla pue-
de ser determma:ln por la exploracién quirdrgica
del 16rax. Indep da la v de
la estadilicacion preoperatoria, una exacta evalua-
cign intraoperatoria resulta necesaria para planifi-
car la ressccion. En general la investigacion de los
ganglios hilio-mediastinales conslituye el primer
gesto quirdrgico antes de iniciar la misma, Si blen
con la pieza de lohectomia o neumonactomia nor-
malmente se resecan un cierto namero de ganglios
regionales, para efectuar una correcta evaluacian
estadificatoria se debe proceder en forma sistema-

pared tordcica, seccion brong de
nadulos satélites, existencia de madéslasis plau-
rales, presenclia de derrame pleural.

Una de los mas imp referido

tica y La primer maniobra suele ser la
palpacién de estos gangiios. Segdn Gaer y
Guldstraw la palpacidn digital de los ganglios

a las caracteristicas del tumor s la existencia o no
de invasion a estructuras regionales. En aquellos

toragica, deberd d i laf

inales tiena un VPP de 64% pero un VPN
de §6%'™.
Existen dos formas de ss!admcar intraoperalo-

lumores gue se muesiran adheridos a la pared les ganglios del
lEdad de afec- i -
tuar una disaccidn extra pleural o la nacesadadﬂe Sl bien algunos autores proponen la Imfar.le-
p radical 4 coma p di

resecar gl sactor de pared tordcica

La invasion necplasica de la pleura parietal o dal
plano costo intercostal corresponde a un T, Esto
podra ser confirmado en cortes por mnga!acmn o
bien en estudios idos, Par

da estadificacidn completa'™, ademds de un tedri-
o electo terapéutico, no hay datos suficientemen-
te sdlidos que avalen esta conducta por encima del

| 7

regla general, la impresion macros-copica suele ser
suficiante criterio para decidir entre una reseccidn
extrapleural solamente o realizar concomitan-
tementea pari ¥ fao

Los gue se oponen al vaciamiento radical sis-
temético alegan una mas alla cifra de morbimor-
talidad debide a una extensa desvascularizacion

mia. Un factor & considerar en al umaor primario es
el compromiso de la pleura visceral, aunque esto
no madifica la tactica quirGrglca y pertencce al do-
minio del patdlogo. Concaptos similares podrian es-
tablecerse para aguellos tumores qua se adhieren
al dialragma. La extensién del tumaor al mediasting
obliga a evaluar la existencia de invasién a esfruc-
furas resecables como el pericardio o vena cava
suparlor, en cuyo caso determinard un T,. Cuando
58 constata compromise necplasico de drganos vi-
tales como esdfago, traquea, auricula, etc... se can-
firma la presencia de T, y habitualmente el pacien-
te queda fuera de la chance quirdrgica. En aque-
lies tumores proximos al bronquio fuente debe

con el agregado de un posible efecio negative so-
Ibre el prondstico a largo plazo ocaslonado por una
disminuida respuesta inmunoldgica local'™,
Thomas y cols. aconsejan el emples del mues-
trec de los diferentes grupes ganglionares para fi-
nes estadificatorios'™ '™ al igual que Miller y cols."",
Un muestreo riguroso debe obtener, para biopsia,
ganglios del mediasting suparior (2, 4 RIL), sub-
carinales (7), subadrticas (5), penbrongulales (10 R/
L) e intrapulmonares (11-12-13-14), Estos ultimos
estan incluidos siempre en la pieza operatoria. Se
podria agregar también ia foma biopsia de los gan-
glios 8 y 9. Los cirujanos partidarios de la linfade-
nectomia radical como gesto terapéutico haran es-
tudics por congelacion para ¢ inar la 1
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de la cirugia. Aquellos otros que solo otorgan valor
estadificatorio al muesireo podran recurrir exclusi-
vamente al estudio histopatoldgico diferida.

En este tdpico resulta interesante destacar fa
comunicacion efectuada por Della Torre y Cols.en
nuestro pais (1980)' con el objetivo de evaluar
los diferentes métodos propuestos para la estadi-
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te patoldgicas durante el acto quirdrgico resultaron
negativas para metdstasis en el estudio diferido.
Segln las propias palabras de Della Torre y
cols.: "Para conocer con precision la realidad de
la invasion linfatica regional en el céncer del pul-
mén es i el estudio si ico del
i , ya sea con o iami 3
La ici de extirpar los

ficacitn i de los gl diastl
nales y anaiizar la concordancia quirirgico-patold-
gica de los mismos.El estudio I'ue multicéntrico y
5@ analizaron 180 paci ididos en

ganglios con apariencia patologica debe ser aban-
donada” (Fig. B0 y 61) Concepios similares fue-

2 grupos:

A Exploracion palpatoria y visual del medias-
lina con biopsia sdlo ante presuncidén de ganglio
patoldgico (62 pacientes)

B. Estudio mediastinico sistematico:

1) Muestreo completo (85 pac.)

2) Vaciamiento radical (32 pac.)

Los resultados fueron los sigulentes:

ran por y Gémez en 1987
(ver mas adelants en Subestadificacion: algunas
consideraciones.... ).

3. Evaluacicn del espacia pleural (Factor T)

No es Infrecuente hallar cierta cantidad de [i-
quido en la cavidad pleural durante el transcurso
de una toracotomia por cdncer pulmanar, Si el and-
lisis citolégico (extendido sobre porta objeto o

itologla del liquide) resulta positive para células

Métado tradi (A) Meétodo si ica (B) Idg)
* % como T, y se
N, 15 23
N, 19 28

Con el método sistematico, el porcentaje de
adenopalias melastasicas fué mayor (p<0.05)

Si bien el estudio mediastinico sistemdtico re-
sultd claramente superior, a los fines estadilica-
tarios no hubo mayaores diferencias en la Inciden-
cia de N, y N, entre &l muestrec y ei vaciamiento
radical con lo cual este Gfime no presentaria ven-
tajas, agregando clerta morbilidad.

el tumor primario serd considerado
a la reseccidn quirdrgl
Muchos censideran esta situacion como carcl
T s pleural, debi la
5i NO @8 MAs correcto considerario como M El
misma razonamiento es valido para el hallazoo de
Implantes pleurales,
Cuando el derrame pleural HD presenta células
i no axiste itn de clrugia
ya gue la presencia de liquido pleural en esos ca-
£0s puede deberse a ofras causas, no relaciona-
das directamente con &l tumor (atelectasia, neu-
mania post-obstructiva, etc...). Mas adelante, en
otro capitulo de este relate me referiréd mas exten-
samente & este tema, conjuntamente con las tée-
nicas de lavado pleural y citologla por contacto
{"ouch citology”) como métodos de estadificacion.

4. ia de nddulos satélites

Muestreo  Veclamiento radical
Sensibilidad 833 100
Especilicidad 64.5 A2
VPP 47.6 64.2
VPN a0.9 100

Si bien actualmente los estudios con TAC, TAC
helicoidal y TAC con alta resolucidn poseen gran
sensibilidad para demostrar la presencia de nodulos

Una conducta propuesta es la de biopsiar las es-
calas gangli mds
tidas: 4, 5y 7 ("muestreo minima”), Tambien es
dable destacar que, segin la experiencia de los
autores, el 50% de las adencpatias aparentemen-

Greg al lumor primario (ipsi o contralateraies),
loda lrgica debe ]
existencia o no de estos nidulos satélites mediante
una profa palpacien. Como ya ha sido expresado en
otra parte, |a presencia de uno o mas nodulos
tumorales en el mismo idbulo donde asienta el tu-
mor primario, caracterizan un T, mieniras que cuan-
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N? Extraordinario

FIGURA B0
Linfadenectomia mediastinal. A. y B. Lado derecho. Disaccldn de fos ganghos del msrmu superifor.

La lines de punios marca o drea do i

o muastren Cyo

tdem. Lado i
(Exiraida da: Maruke T. Mediastinal lymph node dissection, In: General Thoracic Surgery dth Ed. 1554 Shiglds
TW Chap, 33, p 465-480)

do se ubican en ofros Iébulos homo o
hablaremos de M, {dichos nddulos deberdn ser pre-

lla en l F ico y tactica de

dy ia). El pto de ganglio la fue

cisamants mlua:lus con blopsla por

ESTUDIO DEL GANGLIO CENTINELA

5i bien no hay actualmente un consenso asta-
blecido con respecto a la linfadenectomia regional
o su altamatl\ra el relevamiento de los grupos
la omisidn
de alguno de estos procedimientos durante la re-
secclén da un cancar pmmunar. conlleva la posk-

par Cabana en 1974 y posterior-
mente desarraliado para e melanoma y el cancer
de mama. De acuerdo a las comunicaciones ori-
ginales, infiltrando ol tejido periturmoral con un co-
lorante lipotifice (por &), lsosulfan azul) y hacien-
do la diseccion del primer ganglio loco-regional
gque se colorea, del estudio andlomo-pateldgico
del mismo pueda Indumrss la presencia o no de
ofras 4 . El ra-
dlca en que las células neopldsicas se diseminan
I por una via finfatica dominante hacia

bilidad de sub yla fa-
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la primera escala gangfionar, desde donds difunden
hacia otras vias yfo escalas (esa 1% escala
ganglionar no necesariamente es el ganglio mas
praximao al tumar). Segdn la experiencia recogida en
mafanoma y Ca de mama, cuando esa primer
escala estd libre de metastasis, puede Inducirse que
el resto de los ganglios regionales también lo esta-
ran'™ 1%, Egtos conceptos iniciales resultaron tiles
para limiiar los vaciamienios gangilnnarea axilares
e ingui con critario p

El mayor benaficio pn!sncuai de este "mapeo’
del gangio ingla en esla

posibilidad de dirigir la atencitn e intensificar el
estudio histo-patoldgico en regiones donde con
mayor probabilidad puedan hallarse metdstasis
ganglionares en lugar de hacerlo sobre la totalidad
de los ganglics resecados™.

La aplicacidn de técnicas més sensibles, como
tecnesio (Tc™), i histog ¥
biomoleculares (reaccidn en cadena de la polime-
rasa! en la deteccidn de micro- metéslasls gan

ESTADIFICACION DEL CANCER DE PULMON
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Probe) para detectar los ganglios. En 37 pacientes
(82%) logrd identificarse el ganglio centinela, de los
cuales 8 fueron madaasnr\ales Toﬁos los ganglios
lueron con inmur ica, En 12
pacientes se hallaron ganglios positivos para metas-
tasis (10 N,; 2 N,). El estudio mosird 5.4% de falsos
negativos y una exaﬂllud da 54 6%.

En una (2002)'™ los
mismos aulores refirleron los resultados obtenidos
sobre 91 pacientes resecadas, en 78 de los cua-
les (86%) se identiticd al ganglm centinels. En 21
{27%) se D la de
Hubo 7 pacientes falsos nega:wcs ya que en allos
se migre con | h
guimica {citoqueratina).

Es interesante destacar que 20% de los gan-
glios inelas fueron {N,; “skip"
metastasis).

Como puede observarse en las comunicaciones
citadas, la deteccién infraoperatoria del ganglio cen-
rlnela mejord sensiblemente cuando se utilizaron

los b ios del p

gy

Los mismos principios antes enunclados pueden
ser aplicables a log ganglios hilic-mediastinales de
aquellos pacientes operados por cancer pulmaonar,
Si pudiera demostrarse que la ausencia de metas-
tasis en un ganglio centinela traduce ausencia de
metdstasis an el resto de los ganglios ma-diasti-
nales, obvi =vitarian linfade-
nectomias reahzadas con fines estadificatoros (o
mismo se aplica al muestreo ganglionar).

Little y cols.™ relatan una experiencia utilizan-
do isosulfan azul, sobre 36 pacientes resecados
por cancer pulmonar. La técnica consistié en in-

6(Te™) en lugar de los colorantes cld-
sicos. Sin embargo, los radicisétopos pueden au-
mentar los falsos positives debido a la caplacion del
trazador por parte de ofros ganglios ne centinslas™,

Es un hecho demestrado que pacientes rese-
cados por cancer de pulmdn clasificados como N,
luage del esludio convencional de los ganglios
madiastinales, resutan N, o N, cuando esos mis-
mos gangnns son ana!lzaﬁas «con técnicas inmuno-

is ocultas, mi

tastasis). Asimismo, el hallazgo de "skip" metasta-
sis en ganglios mediastinales puede liegar a ser
mayor del 40% en los casos de cdncer pulmonar
Dperados sagﬂn Izbicki y cols.'®™. El estudio

yactar el | lfan en los 4

p de lodes los ganglios

del tumor. Durante el transcurso de la

por a linfa-

el primer ganglio en tefirse fue ado comoe
ganglio cenlinela. En 17 (47.2%) determinaron el
ganglio centinela; en los 9 casos en que dste re-
sultd negativo para metastasis, el estudio histopa-
tolégico de la linfadenectomia mediastinal confir-
mo la ausencia de metéstasis en el resto de los
gangfios (especificidad=100%). En 5 oportunidades
el ganglio centinela fue hallado en el medias-
tine ("skip" metdstasis).

Posteriormente en el afio 2000, Liptay v cols.'™

resulta un p i ioso y
care en caso de realizarse en lodas las piezas re-
secadas. Por el contrario, la identificacidn del gan-
glio centinela (1* estacion ganglionar que drena un
lurnar de pulman) permite a los patdlogos Intensili-
car el estudio en la blsqueda de metdsiasis sdlo
sobre una escala ganglionar (N° de corfes, inmu-
nohistogquimica, marcadares). Por otra parte,si se
wvalida esle procedimiento estadificatorio, el hacho
de la ia anode en

su iencia sobre 45 pach opera- el ganglio centinela permitira seleccionar mas racio-
dos, empleando como trazador el To®. Este es inyec- nalmanrs aquallos casos que requieren linfa-
tado en forma | iaen los 4 al- nudran dal
rededor del fumor v se utlliza un coli (G paci ouyo
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ganglio cenfinela es negativo para células neo-
plésicas.

La existancia de "skip" metéstasis ocurme mas fre-
cuentemente en fos fumores de los lobulas superio-
res v en los adenocarcinomas'®. En estos casos, el
ampleo de la deteccidn del ganglio centinela pueda
poner en evidencla esta forma de drenaje linfatico.
Diversos esludios de supervivencia en casos de
“skip® han lado mejor ale-
jada en es0s casos que en aquellos en que estan
comprometidas varias escalas ganglicnares.

Sequn Liptay v cols,'™, el grupo de pacientes que
mas podria beneficiarse del emplea del ganglio cen-
tinela es aguel con tumores pequedos y ganglios
clinicamente negativas. En esos casos, la inciden-
cia de metastasis ganglionar puede ser de 15 a
20%. Ademas, |a presencia de micrometastasis en
gangllos icial I
tos cor il pronds-
tica y terapéutica (adyuvancia). En este senndo.

REVISTA ARGENTINA DE CIRUGIA

N? Extracedinario

7. Un mayor numero de paclenies aparecerdn
clagificados como N? y recibirdn terapéuticas
adyuvantes. Este fendmeno (Will Rogers) se tra-
ducird en mejor supervivencia alejada para cada
uno de los estadios,

TuMOR RESIDUAL (R,). lupoRrTANCIA DE LA
EXISTENCIA DE CARCINDMA RESIDUAL EN LA
SECCIGN BRONOUIAL

La reseccidn incomplata dal cancer pulmonar au-
gura un efacto negative 1anto sobre &l control local
de la enfermedad como sobre la supervivencia ale-
jada. Durante los primaros 20 afos, el sistema THNM
da estadificacion no toma en cuenta este pardmetro.
En 1878, la AJCC propuse complementar la clasifi-
cacion TNM con ef concepto de tumor rasidual
(R)'¥. La UICG en 1987 publict una clasificacion
de R gue considerd tanto el tumer a distancia como
Ios resms necplasicos loco-regionales™. Dicha cla-

Kubuschok y cols.'™ refieran en su 50~ fue acep por la AJCC y publicada en
bre 125 pacientes N, con estudios con\uancmnales el Manual de Estadificacion del Cancer'®
(H. E.) 22% de casos de ganglios p , con La ian R, como auxiliar del TNM, de-
ldcnicas mmunohnstoqulmx:as (M, y M) nota la op ia de tumor resid
Come corolario de lo expuesto de- con idad al tr {princi
cir gue: te quirdrgico). En el ditimo case, describe la exis-
1. Sab gue la p de li tencia macro o microscdpica de estos restos
es de fund | pro- pléd-si tanto en &l sitio del tumar primario

nostica v terapéutica.
2, La linfadenectomia mediastinal se utiliza
cormo procedimiento estadificatorio aungue s des-

©oma en los ganglios loco-regionales. Es asi coma
refleja la eficacia de la resecclon quirdrgica y es-
tablece tclicas de tratamiento post-operatorio

erlbe mayor dp P al
metodo.

3. El procedimiente altermativo a la linfada-
v ia es el i . el cual,

para sar significative, debe recoger ganglios del
mayor nimers posible de escalas (ne menor de 3),

4. El andlisis histopatoldgico de los ganglios ex-
fraidos resulta laborioso y caro, sobre todo i se
utilizan técnicas inmunohistoquimicas u otros mar-
cadores.

5. La meta, en los casos de pacientes con gan-
glio centinela negativa, es utilizar esta informacidn
duranta el acto guirdrgico como guia para el ciru-
jano,

&. El estudio dal ganglua cantinala parmlllna a)
Ahondar los astudi
sdlo scbre una sacala gangllonar B} Racicnalizar
el | do del mismo

lituyendose en un imy pro-
noslico™, En la experiencia de Pitz y cols.'™ la su-
pervivencia a 5 afios de los lumores clasilicados
como T, fue de 35% en aquellos casos de ressc-
citn completa contra 18% cuanda la misma resul-
14 incompleta,

La clasificacion R puede ser utilizada tanto das-
pues de la ablacion quirirgica como a pasteriar
del i quimic o radi

La AJCC y la UICC establecieron las siguien-
tes categorias'™;

R,:Mo puede ser establecida |a presencia de
tumer residual

A,:ausencia de tumor residual

A, :tumor residual microscopico

A, :tumar residual macroscdpico

En dicha clasificacién intervinieron la observa-
cién macrnscopnca del cirujano y finzlmente la de-

ap con ganglm gativo, C)
Evidenciar la presencia de skip-metéstasis.

del patdlogo sobre fa pi o na
de residucs Iumoralas microscdpicos a nivel del
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corte brenguial o en otras zonas de despega-
misnto del pulmdn de la pared lordcica, mediasti-
no, ete...

Para R, la definicidn més adecuada seria tu-
mor residual no detectable. R, es establecida por
el patlogo mientras que R, puede ser apreciado
por el misma cirujano actuanta.

En o que respecia a la presencia o no de tu-
mor en los margenes de reseccidn, debe ser es.
pecificada de acuerde con la topografia de |a pie-
za operatoria. Se acepta que los locos naoplisicos
a nivel del margen de reseccion se correspanden
con tumer residual en el sitio guirdrgice.

Algunos autores come Shields™ han hecho no-
tar gue cierios pacientes con enfermedad residual
microscdpica (R,) a nivel de Ia seccidn bronguial
no presentan paor prondstico gue el resto,

Con resp alap i Gphca de
tumor a nivel del corte bronguial, han sido defini-
das diferentas categorias de extensidn neoplasica
en la mayoria de ias comunicaciones sobre al
tema. Estos trabajos concuerdan en que la Inva-
sign residual peribronquial resulta de peor pro-
nastico que la presencia de "carcinoma in sity®,

Resulta | ia icaci
de Cotton'™ guien eslabiece una diferencia
prondstica en funcidn da la topografia infra o ex-
tra mucosa del residuo neopldsico. La invasion
axira-mucosa puede corespondar a una invasion
peribronguial directa del tumor yo las adenopatias
a bien a invasian linfatica submucosa.

Snifder y cols.'™ han clasificado estos pacien-
1es an 3 subgrupos:

a. Invasidn peribronguial residual

b. Carcinoma microinvasivo

¢. Carcinoma "in situ”

En la experiencia de Doddoll y cols. ™, la su-
pervivencia giobal a 5 afios hallada para cada una
de esos grupos fue:

* Invasidn peribronguial 20 +10.3%

* Carcinoma microinvasivo 0%

* Carcinoma in sifu” BT =13.7%

De acuerdo a los trabajos de Doddali™ y de
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del corte brongquial es da 100%, cuando se ubica
entre 10-20 mm es de 5%.

El andlisis intracperatorio por congelacion de la
Secciin de cone bronguial estd sujeto a numera-
505 falsos negativos pudiendo fegar a 41.7%, adn
en manos de paldlogos exparimentados'™,

Es muy importante tener en cuenta que clertos
detalles técnicos pueden dar la falsa visién de tu-
mor residual en el margen bronquial cuando en
realidad el corte ha pasado a mayor distancia. Esta
podria explicar la buena evolucidn de algunos pa-
cientes en los cuales la anatomlia patoldgica infar-
ma que la seccldn del bronguio pasd inmediata-
mente al lado del tumar. Las Figuras 63 y 64 mues-
tran dos aspectos de técnica que pueden llevar a
confusién sobre & verdadera distancia que existe
desde el corte bronquial hasta el tumor.

Lacasse y cols.'™ efectuaron en 1398 un estu-
dio sobre 399 pacientes, en quienes la reseccidn
resultd incompleta, con el objeto de determinar af
valor prongstico de |la presencia de lumer en &l
margen de resecclén bronguial o en la mas alta
estacion ganglionar tributaria del pulman afectado,
En su experiencia, el margen de reseccion positi-
vo no alcanzd significancia estadistica como fac-
tor predictiva de recurrencia aun en andlisis
univariados. En un intento de establecer las bases
para una icion de 0 sbr-
gieron 2 criterios: 1. Debe contener sentida biold-
gico. 2. Debe tenar un fuerte valor predictivo. En
este senfido segln su opinién, la positividad de la
mas alia escala ganglionar (ganglio marginal) tam-
bién falla como criteric para una definicidn de re-
seccién incompleta y concluyen gue deberia

I ici de tumor

se el ]
residual (reseccion incompleta).

Coma corolario de |a bibliografia consultada,
podamos concluir que;

1. Los paci F de I re-
sidual i {Fig. &2) buena
probabilidad de supervivencia a largo lismpo en
estadios tempranos (TNM), comparables a los
£asos en que la reseccidn fue completa,

Kaiser'™, la i p g se [ 2. la 16n p q gene-
fa P & i i ¥ com- | p a i i lo
porta un mal p . Un estudio pectivo de  cual implica mal prondstice (N, N,)

Kaiger y Vogt-Moykopi'®* sobre 120 pacientes con-
firma [a mayor prevalencia de F, en estadios T y
N bleciendo la ia qua tie-
ne la distancia entre el tumor y la seccidn bron-
quial, Cuando ésta es inferior a 1 mm, la invasian

3. La presencia de carcinoma “in situ® resi-
dual no influencia la supervivencia alejada por sf
misma, lograndose el control local de |a enferme-
dad a través de radioterapia al igual que en al
punto 1.
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FIGURA 53
Esquema que muestra tumor comprometiends ef
bronquic antes y despuds de la seccidn quirdrgica.
Puede observarse que fa distancia A-8 al tumor
anles de la reseccidn @s mayor que I8 distanclg
desde C-0 una vez extraida la pieza por efecto de la
rafraceidn bronguial. A causa de dsta el examen de
la seccidn C-D pueds mostrar tumor en el margen
bronguial dando fa falss impresidn de tumar residual
(A1)

FIGURA &4
Imagen de fumor que compromete bronguio antes
despuds de fifar la pisza en formal. Dicha fjacidn
ocasiona refraceidn bronquial y produce &l mismo
efecto gue en ia figura 63
{Linea E-F}

{Flguras extraldas de Law, MA; Hodson, ME: Lennox,
SC. Imglications of histolegically reported residual
tumers on the branchial margin afler resection for

bronchisl carcinoma. Thorax 1882; 37:492-495)

4. Estos hallazgos justifican establecer una di-
ferencia en los cases R segln el lumor residual
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quial).

)50 (invasion perib

Nuevas mélodas y desarrollo del factor R

Dadas |as i

25 de terapias
y ef valorable Indice prondsti
©o que se desprende de la presencia de tumor re-
sidual (A R,) se han ido desarrollando nuevos
métodos para aumentar ta sensibilidad en la detec-
cién de focos neoplasicos residuales ademds del
exémen de los margenes de reseccion. Estos son:
citometria de flujo v biologia molecular. Sin embar-
g0, log casos en los gue se emplean estas técni-
cas no pusden ser comparados con aguellos en
quienes se emplean los o b L
Ciros p imi dal TNM
para establecer la presencia o no de tumor residual
como la inaci is, células
tumorales aistadas (sangre, médula dsea) o el la-
wvado de cavidades serosas (lavado pleural) seran
descriptos més adelante.

Aspectos particulares a tener en cuenta
an la esladificacion A%

1. En las iones con finfads 5@
denomina ganglia"Marginal” al que se encuentra
cerca del margen de reseccion mas distal al tumor
primario. El compromiso de este ganglio o de una

al ia "Centinela® no infl la la clasifl

cién A.
2. Si se hallan células neoplasicas en el inte-
rior de los vasos linfdticos o sanguinecs del mar-

gen de ian sin con el end
ni ién de la pared se debe con-
siderar R

3. Si bien ha habido propuestas de considerar
R1 cuanda el margen de reseccidn pasa a 1 mm
o menas del tumor, por el momento R, debera es-
tablecerse sdlo cuando el corte pasa por el lu-
maor.

4. La existencia de tumor residual R, después
de la cirugia no es sinénimo de R,.

5. Wittekind y cols.'® proponen el siguiente es-
quema de fichaje para ser llenado por el cirujano
a fin de establecer el factor R como complemento
dal THM. (Pdgina sigulente)
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Evidencia macroscdplea
de tumor residual

ONO OS8R

Tumor residual presenta| Sitio Biopsia
(microsedpicn) —— ONe OSIR)
Meropos no ES DE ES A

ULtRasonoaAAFA ENDOSCOPICA

Coma hemos expresado en capitulos anterlo-
res, el diagndstico de adenopatias metastdsicas
mediastinales (M) es de capilal importancia para
el establecimiento del prondstico y conducta tera-
peulica en un paciente con cancer de pulmén. La
evaluacidn imagenoldgica de los ganglios del
mediastine se efectia basicamente por TAC. Sin
embargo, el diagnastico de adenopatias sospecho-
sas de : se L ita i
en al tamafo de los ganglios y por otra parte la
exactitud diagnéstica de la TAC es baja, oscilan-
do alrededor del 60%.

La mayor dificultad diagndstica de la TAC radi-
ca en la discriminacidn da los ganglios del hilio
pulmonar. Las estructuras linfaticas ad: a
fa arteria y vena pulmonares resultan poco
diferenciables y la TAC no constituys una herra-
mienta suficiente. El movimiento de estos vasos
hiliares y los cambios parciales de volumen de los
mismos juntamente con la auricula izquisrda vy ef
arco adrtico hacen que los ganglios de la ventana
aoro-pulmaonar, subcarinales y paraesofdgicos sean
insuficientementa caracterizados por la TAC™,
Esta lalencia de los estudios tomogréficos pue-
de ser par la grafia endos-
copica transesofagica (UETE) | Fig. 85).

En la experiencia de Kondo vy cols %, este pro-
cedimianto permitié individualizar los ganglios de los
grupos 4 v 5 a la izquierda y las restantes escalas
7, &y 10 prdcticaments en todos los casos. El Gru-
pa 9 i ) fue visuali-zado en el
40% de los pacientes evaluados, Cuando fueron
comparadas la capacidad imagenoldgica de la TAC
¥ la UETE, excluyendo los ganalios del grupo
mediastinal superior derecha, se constatd una su-
penaridad significativa de la UETE sobre la TAC
(62.3% vs 40.1% respectivamenie). El hallazgo de
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FIGURA 65
i Tr

L ia £

pedtraquesbrdnquicas (flecha). Ei corte de TC al
misma mival no muesira dichas adsnopatias. ACQ:
aorla; E: esdfago
{In: Genaral Thoracic Surgery. Shields TW 4th
Edition, Chapter 87, pag. 1140, extraido de: Kende y

cols. Ei ination for

Iymph node of lung cancer,
Chest 1990; 98 585)

8c0% intemos en los ganglios no es una caracteris-

tica de & . Las
& pueden ser dif de las no
por sus claros e image-

nes engrosadas con fusién o lobulacién siende
eslas pautas independientes del tamafio de los
ganglies™. Esto dltimo pueds significar una ven-
1aja sobre la TAG. En los 132 pacientes estudiados
por Kondo y cols.®™ gl 91% de los ganghios exam|-
nadas midieron menos de 10 mm de didmetra v sl
60.5% de las adenopatias gue se confirmaron como
metastasicas también estuvieron por debajo de esa
cifra,
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Los resultados reportados son: sensibilidad:
B0.6%; especificidad: 95%; VPP: 72.5%; VPN:
96.7% v exactitud promedio: 92.9%.

La técnica de la ultrasonografia endoscépica

1 (UETT) ha I significa-
tivaments en los diimos afos si bien ha sido utili-
zada principalmente para evaluar la profundidad de
la invasiin trdquao-bronguial®™® =2 La UETT pue-
de ser superior a fa TAC para diferenciar los
ganghios hiliares de las estructuras vascularas®™. Al
igual que la UETE, la UETT ha demostrado ma-
yor capacidad diagnéstica que la TAC para iden-
tificar ganglios hillares menores de 10 mm™,
Segdn la comunicacion de Okamato y cols.®™ la
exactitud promedio de esta técnica fue 84% para
el diagndstico de invasidn directa de la aneria
pulmonar por los ganglios hillares (en 16 pacientes
quirdrgices). Ademas el grupo ganglionar 7 (intertra-
gueobrénguico) fue faciimente identificado.

En afios recientas, se ha infroducida un pragre-
s0 técnico a estos procedimientos al agregar a la
UETE la aspiracién con aguja fina para obtener
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Fritscher-Ravens y cols.™, comparando la sensibl-
lidad de la TAG, el PET y la ultrasonografia endos-
copica trans-broncoscopica (UETE), arrojo cifras de
57%, 73% y 94% respectivamente, Asimismo, la
especificidad de la TC-PET lue de 94% mientras
que la de la UETB fue de 100%. Si bien la intagra-
cién de imagenes TC-PET ofrece una alia sensibi-
lidad, también es clerte gue siempre requieren la
confirmacion histopatolégica debido a la existencia
da falsos positivos, de alll las ventajas de la UETB
que ademas disminuye los coslos.

En definitiva, de la experiencia de Fritscher-
Ravens y cols. sobre 117 pacientes se exirae que
la combinacidn da TC y UETB con biopsia median-
te aguja fina fue la mas exitosa como procedimien-
to de I clinica p peratoria de los
ganglios madiastinales en pacientss con céncer
pulmanar, mieniras que el PET pnssenvto ventajas
en la i6n de das. La razdn
de estos resultados seguramente e apoya en el
hecho gue la ultrasonografia endoscopica tiene
mayor limite de resolucién que el PET, pudien-

logia de los gl do identificar ganglios muy pequefios. La Figura 88
De acuerdo a la comunicacidn de Shamon ¥y resulia mteresams dado que destaca las zonas
cols™, la i ién de un il de ultra- i I das por tres procedimi

sonide a un broncoscopio con canal de trabajo
separado puede permitir la toma de material
cltoldgico mediante aspiracin con aguja a ravés

an
TAC y ulirasonografia endoscdpica.
De acuerdo a los resultados agul mencionados

de la pared fragueal o bronguial de los gangli

visualizados durante la realizacidén de Ia hron-
coscopia. También la UETE pueda verse £

que:
1. La ultrasonegratia endocdpica debe ser con-
da coma un pi i de primera linea

da por el emplec de puncidn-aspiracién con aguja
fina, constituyendo una técnica segura y de buen
rendimiento cnslm’efechmdad &n la determinacian
de gangli o adin de
tumcras con Invasién mediastinal. Wallace y
cols,* refieren una experiencia sobre 121 pacien-
tes con cancer pulmonar en los cuales la UETE
con blopsia por puncidn-aspiracién detectd 70% de
casos en estadios Hll y IV, Es interesanta mencio-
nar que en un grupe de pacientes sin ganglios au-
menlados de lamafio en la TC hallaron 42% de
estadios o IV | 187% v ificidad
100%) por ese procedimiento.

Empleando imagenes de alta resolucién, la
ultrasonografia endoscopica parmite identificar
ganglios de 3 a 5 mm y ofrece |2 oportunidad de
afectuar simultdneamente blopsia gulada con agu-
ja fina, Constituye una técnica pn:u:n Invasava y muy
sansible en la d 6

enla esladifn:aclén clinica del cancar pulmonar.

2. Constituye una técnica segura, altamente
sensible, especifica y de bajo coste compalada
con olras come PET, medi P
mediastinotomia anterior, loracosco-pia, ete..

3. Es un procedimienio poce tenido en cuenta
en nuestra pais y que requerird de nuestro inte-
rés para su difusion y desarrollo.

TomoaraFla PoR EMIsIcN DE PosiTRonEs (PET)

Es un hecho conocido que la deteccidn tempra-
na del cancer pulmonar uhica a los pacientes an
los primeros estadios de su evolucion (1 y 1) y
maximiza las chances de obtener resecciones cu-
rativas o bien de lograr periodos largos libres de
enfermedad. Como hemos visto en capitulos an-
teriores, la p ia de ad i asti

menares de 1 cm. Tan a5 asr que &n un estudio de

(M), un hite prondstico de
anorme lrascendencia ya que la supervivencia a
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I de las
Ibles a la ult grafi
Endoscépica transesofagica, la
i pia y la biopsia t g

con aguja fina

FIGURA B8
En A los ganglios accesibles a la UETE estdn

comprendidos en el drea gnis. B sefala los ganglios
#bordables por mediastingseopia. En € la zona gris

muestra las reglones ganglionares accesibles por

bigpsia fransbronguis! con aguja fina. (Extralde de
Fritscher-Ravens A y cois, Mediastinal lymph node

i % ‘s

lung cancer,
Companson of CT, posilron emisidn tomography, and
endoscopic wirasonography with and without fine-
needle aspiration. Chest 2003, 123: 442-451)
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5 afios de los pacientes en esa siluacion puede ser
menor al 10% y en genaeral los excluye de la resec-
cién guirdrgica. De mado que el diagnéstico de
compromiso neopldsice de los ganglios del medias-
tino no sdio establece prondstico sino que orienta
la estrategia lerapéutica,

En los ultimos afios, &l principal recurso diagnds-
tico y & la vez estadificatorio, dentro de Ios procedi-
mientas no invasivos para evaluar la presencia de
adenopatias mediastinales ha sido la TAC acompa-
fada de los adefantos mds recientes como la TAC
con alta resolucidn y la TAC helicoidal. Un hecha
similar puede referirse en lo que respecia a estable-
cer la exi ia de 4 i {supra-
rrenales - higado - cersbro - huesos - elc...} en cuyo
caso los pacientes pueden ser clasificados como b,
cen locual quedan estadificados en el estadio IV y
fuera de todo tratamiento quinirgice. En este difimo
caso se han uliizado diversos procedimientos como
centellograma 0seo, ecogralia hepatica y TAC de
abddmen para intentar demastrar dichas metdstasis.

Si nos atenemos especilicaments a la TAGC,
tanto para el mediasting como el abdomen, ésta
ha demostrado limitaciones a veces considerables
an la de nddulo asicos y tanto su
sensibilidad como especificidad han sido en gene-
ral eslimadas coma bajas. Por ejemple, un meta-
analisis sobre 42 esludios destinado a evaluar la
exactitud de la TAC en diagnosticar adenopatias
madiastinales, llevado a cabo por la Sociedad Mor-
te Americana de Térax y la Sociedad Europea Res-
piratoria®™ en 1997, demostrd una sensibilidad de
79% y especificidad de 78%.

De la misma manera se ha mencionado en este
relato la baja exactitud diagnostica de la TAC para

el origen plasico de nddulos su-
prarrenales.

El progreso legrado sobre algunos métodos para
defectar una mds fidedigna extension de la enfer-
medad en procesos tumorales tal como la tomo-
arafia por emisidn de positrones (PET) podra per-
mitir una menor migracidn de estadios (de! clinico
al quirdrgico-patolégico) y por ende un nimero
menor de ias yio ianes p
indtiles con e! costio humane y material que eso sig-
nifica, Ademds, come ya ha sido referido en otra
parte, el fendmeno de "Will Rogers® hara que se
logre una mejor y mds larga supervivencia en cada
uno de los estadios.

La tomagralia por emision de positrones (PET)

ia los p beni de los malig-
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nos basada en el metabolismo de las células

i ¥ no en hechos ana-
tomicos como la TAC (tamafio ganglionar - carac-
teristicas del tumar - ubicacidn - etc..). La FET
corporal utiliza coma trazadar la i
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sencia de mas de un nddulo y su ubicacion (mis-
mo lobulo: T,, l6bulos diferentes: M) v finalmente
la existencia o no de derrame plaural.

Para la evaluacidn del tamafio del turmor prima-

aportando una nueva imagen metabdlica que
aslenta sobre el hecho fisiolégico de un metabolis-
mo celular aumentado de la glucesa en el lefido
twmaral maligno comparado con los tejides norma-
fes. La mayoria de los fumores pulmenares meta-
polizan activamente el trazador por fo cual la capa-
cidad del PET da Identificar focos neopldsicos de-
pendera del grado de captacidn por parte de las

células de la 18F-F) iglucosa™™
a2 Log I noa i
células | P el debi-

do a que tienen una cifra aumentada de

tadores de
glucosa™, El trazadnr emite radiaciones Gamma
de 511 Kev en direcciones opuestas. Estas radia-
clones son capladas por una wnidad PET a través
de detectores que rodean el cuerpo los 360° gane-
rando la imagen®™, La cantidad de captacidn en una
regidn es comparada a la de los tejidos vecinos
prasumu-blamenle nmmales o al nivel de caplacién
v lizado en el i estudios
han demostrado la efectividad de la PET en dife-
renciar lesiones benignas de las mahgnas con un
dio de il

oy su &n, los autores que la
TAC o la RNM es definitivamente superior al
PET en vista de la pobre resolucian espacial de
este Oitimg?o. 21125,

Si bien la PET puede mostrar hipercaptacion y
sugerir la malignidad del proceso, la TAC brinda
con gran exactiiud el tamafo y ubicacion del u-
mar. El emplec de la TAC helicoidal puede aclual-
mente dar mayores detalles aln desde el punto de
vista espacial e incluso infarmar sobre mediciones
volumétricas de la lesion.

Donde la PET pueds resultar muy Ofil s en
aguelios casos en que hay un nodulo o mas acom-
pafando al lumor primario (cancer sincronico, me-
tastasis, nadulo satélite). Ante esta sltuacién, la
PET puade determinar la malignidad de esocs
nédulos ya que su sensibilidad serd la misma qua
para la evaluacion del nddulo pulmonar solitario™,
Para este dltimo, Gould y cols. ' hallaron una sen-
sibilidad de la PET de 96.8% y una especificidad
da 77.8% para el diagnastico de malignidad.

Dabe advertirse que el tipe celular del tumor
puede sobre la ién de la
fluoradeoxiglucosa y un tumor maligno pasar in-

¥

da 96%, B8% y 94% respectivamente?® 31428,
Dentro de las falencias que muestran los estu-
dios por PET debemos mencionar la baja resolu-
cidn de las imagenes (limite inferior de resolucian
espacua! da 1 a 1.2 cm). Esta limitada resolucién
ica hace que la de la extension
del tumor primaric no sea confia-

ido en la PET no solo en razdn de su tama-
fio sino en funcion de su actividad metabdlica.
Aquelios canceres que desde el punto de vista bio-
ldgheo presentan una forma “indolenta” de crecl-
miento con baja actividad metabdlica celular, ta-
les como las les o el ader i
] ioloal lar, 1 menar ian del
y por lo tanto pueden no ser diagnos-

ble®"'. Por esta razdn, los locos hipercaptantes en
&l mediasting ("hot spats”) pueden estar relaciona-
dos con grupos de ganglios y no con ganglios in-
dividuales.

La segunda limitacidn de este método es que la
18F-Flusrodeoxiglucosa puede ser captada por pro-
casoe lnﬂamatoﬂns neumonia distal a un prrx:eso

ivo, micosis, b
elc... Este hacm) arroja |alsos positivos, dsminuyen-
do la especificidad del procedimienta y su VPP,

Evaluacion del tumor primaric (Factor T)

Ei descriptor T resulta caracterizade por el ta-
mafio del lumer primaric y su localizacién, la pre-

ticados con PET## 15 2,

PET para deteccion de derrame pleural
necpldsico.

La presencia de derrame pleural an un pacente
con cancer pulmonar no necesariamente excluye la
cirugia si dicho derrame no contiene células neo-
plésicas. Contrariaments, la demastracion de darra-
me plaural neopldsico categoriza el factor T como
T, ¥ clasifica la enfermedad en estadic IV con lo
cual queda fuera de toda posibilidad guirGrgica.

Aparantemente y a pesar de no haber hasta el
momento una numerssa experiencia, la PET po-
dria brindar informacion adicional sobre la efioio-



Afio 2003

gla dai derrame, por encima de los dams recogi-

dos a través de los métod {ii-
sicoguimiceo, citelégico, biopsla pleural, ete...}

caplacién pleural mayor que el patrén de acti-
vidad mediastinal.
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TABLA 49
FOG-PET % TAC %
Se define como positiva la imagen
pop o Hnges da FET son Exactitud diagndstica 02 75
40 75
VPN 93 a5

En la experiencia de Erasmus y cols®"? sobre
25 pacientes, la PET identilicd correctamente me-
taslasis pleurales en 21 de 22 casos. Este autor
refirid una sensibllidad, especilicidad, VPP, VPN y
exactitud de 95%, 7%, 85%, B7% y 92% respec-
tivamente. Bury y cols.®* relatan que en 9 pacien-
tes con derrame pleural benigne, 7 no

cancer pulmonar (Fig. 67} Djamena y cols.®™ rea-
lizaron un meta-andlisis comparando los resulta-
dos de la PET con la TAC en el diagndstico de

caplacion de la 18-FDG, mientras gue en 16 ca-
508 con derrame maligne, 14 mostraron hipercap-
tackin. Estos autores refieren una sensibilidad, es-
pecilicidad, VPP y VPN de 100%, 78%, B9% v
100% raspectivamente,

Las zonas de hipercaptacién pleural pueden
guiar las regiones a biopsiar {con agu|a de

adeno-patias mediasti recogiendo los datos
de 14 estudios y un total de 524 pacientes. La Ta-
bla 49 refleja dicho andlisis:

Coleman®? sumariando la informacion de 10
estudios sobre resultada de la PET en |a evalua-
cidn de los gangllas medlashnales reportd que los
rangos de i ¥ d de
este procealmuento Iueron B6%, B1% y 80% -

Abrams por ) en pa-

cientes con derrame pleural minima los cuales no
son factibles de ser estudiados por puncidn, la
existencla de ronas de hipercaptacion pleural pue-
den indicar la conveniencia de realizar una tora-
coscopia evaluativa®™,

Evaluacidén de los ganglios linfaticos
regionales (Factar N)

Hemos visto ya que el pracedimienio no invasivo
para evaluar la o no de ad i

100%

En un estudio retrospectivo, Farell y cols.** com-
pararon los resullades de la PET con la cunhrma-
cidn and ! par wio
toracolomia en B4 pacientes con cancar pulmonar
asladio |. Los resultados fuercn los siguientes: sen-
sibilidad 82%, especificidad 86%, VPP 473% y VPN
G7%.

Estos autores establecieron qua una FDG - PET
Dosnwa nunca debe tomarse como de causa

sin i i i

metastasicas mediastinales es la TAC. Du»mos tam-
bién gue la sensibilidad y especificidad de este pro-
cedimiento son bajos sobre loda si sa fiene en cuen
1a la enarme

. dados los bajos valores del VPP,
Roberts y cols.®* hallaron 25% de alsos positivos
en 100 pacientes con estadio temprano evaluado
con FDG -PET y oulncﬂtien con Farell y cols en la

decisiones ferapéuticas

ia que esta d idad de b Fogi los
tigne en el prongstico del paciente y en la toma de astudios p {med i
tomia, punci peci cuando
La TAC solo efectia una i Procesos ir o el tumor se lo-

de los ganglios basada en el tamafio de los mis-
mos, lomandese comao referencia el eje axial mds
corlo del ganglio: > de 1 cm se considera patoldgi-
co. Sin embargo, ganglios menores da 1 cm pue-
den lener metastasis en 17% de los casos y
ganglios da mas de 3 cm no contener metistasis™
=

los datos gldos de la biblio-
grafia Internacional sugieren gue la PET es mejor
que la TAC en determinar la existencia o no de
adenopatias mediastinales (N} en con

caliza centralmente. En este diimo caso se loma
dilicil evaluar los ganglios hiliares {Grupo 10).

Canclusiones:

1. La FDG PET para la evaluacion de los
gli i (M, /N,) en paci con
cant‘.er de pulmén tiene un alto VPN, Cuando no
se ve caplacion anormal en el mediastino existe
una muy baja prebabillidad que hayan ad,

Los pacientes con mediastino nega-
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tive con F'ET y tumar primario T, 0 Ta pur TAC po-
drian ir d ala sin
mediastinoscopia previa.

2. Aquellos casos en que la FDG-PET es posi-
tivo para ganglios mediastinales (M./N_) debe efec-
twarse mediastinoscopia y confirmacidn histoldglea
antas de descarlar al pacienle de la reseccion
quirdrgica o colocarlo en protocolo de necadyu-
vancia.

REWISTA ARGENTINA DE CIRUGIA

N® Extraordinario

Un andlisls de esta falencia demuestra que el
primer sitio de recurrencia, en el 75% de los ca-
508, lo constituyen las metastasis a distancia in-
dependientemente del estadio analomo-patolagi-
o, tipo histoldgico o cualquier otro factor exami-
nado®™. Los sitios frecuentes de metdstasis a dis-
tancia son el higado, las suprarrenales, los hue-
508 y el cerebro,

La PET esta pmbando su utilidad en evitar

enp con metas-

3. Los estudios de Lau y cols.®™ han d
que con la estadificacidn convencional los pacien-
185 son sobresstadificados o subestadificados en
21% de las vaces en que se ha utilizade com-
plementariamente la FOG-PET.

4. Dado que la resaccion quirdrgica en aquellos
pacientes con radio ylo guimiolerapia neo-
adyuvants presenta una morbimertalidad significati-
vamente mas elevada puede ser Util identificar pre-
£ON raspues-
1a completa en al med:asllno para plantear la

plecién quinirgica del En este sen-
tido, la evaluacion NN, con FDG-PET coma pro-
cedimiento de reestadificacion tiene real valor™® #7,

5. Los pacientes con FDG-PET negativo en los
cuales se comprobd posteriormente caéncer de pul-
man estadio |, tienen mejor supenviviencia prolon-
gada que el resto, Este techo se explicaria por la
conducta bickdgica "indolente” de estos lumores que
al misma tiempa justificaria el FDG-PET negative®™,

E i de a (Factor M)

las i para al iento guirdrgico, el ci-
rujane debe evaluar preoperatoriamente si hay me-
tastasis a distancia, en cuyo caso la reseccitn que-
darla descartada, Por esta razan la estadificacion

tasis no reconocidas por IBs técnicas conven-
cionales. De acuerdo a algunos estudics reporta-
dos, la PET corporal ha modificado la tactica te-
rapéutica en mas del 40% de los enfermos con
cancer pulmonar y se han detectado matastasis
subclinicas en 11-16.5% de pacientes que habian
sido seleccionados para cinugia™ ==

Weder y ou!s # relatan el hallazgo de motasla
sis no las por i
convencicnal en 14% de los 94 pacientes estudia-
dos. Saunders y cols.®* refieren haber svitado, me-
diante &f emplea de la PET, un 16.5% deé operacio-
nes innecesarias en un andlisis de 97 pacientes.

A pesar de los buenos resullados antes men-
cionados, la PET adolece de falsos positivos en un
numero variado de circunstancias gue disminuyen,
hoy en dia, su capacidad de reemplazar comple-
tamente la TAC abdominal y el centellograma
G580,

Shreve y cols.®™ reportaron una cantidad de si-
tuaclones {isioldgicas capaces de generar image-
nes positivas en el tracto digestivo, glandula
firoides, masculo Esqueletlcn miocardio, méduta

bsea y tracto ! b
COmo curacion dsea, adenltls. annhs Incoa infec-
CiDs0S, T intl ias . elc...

pueuen produsir 1magsnes de hupercap‘ér:mn en
de

clinica del tumor debe irunp dimi
de rulina a traves de la TAC de mra: RNM de
cerebro, centellograma dseo, ecograila hepatica,
medlastinoscopla y desde ya el examen clinico,
Mo obstante lo antedicho, resulta avidenta que
un porcentaje significativo de pacientes en los cua-
les no se deteclan secundarismos, aparecen re-
currenclas Iocales 0 a distancia despues de un tra-
I curativo. Prue-
bade ello es gue la supervivencia a 5 afos de los
an dios | y Il ascila entre

frgico st

60 y T0%,

La PET resulta manos util que la TAC y fa
RNM para debi-
do a que la concentracidn de glucosa en el tejido
cerebral narmalmente es mas Inlensa que en olros
debido a su metabolismo glucolitico. La poca di-
terencia entre la infensidad de los locos hipercap-
tantes y el tejido normal de alrededor dificulta la
interpratacidn de los estudios.

En opinién de Griffeth** y Larcos®® de acuer-
do a sus respectivas expeniencias, la FDG-PET ha
sido referida presentar una sensibllidad y especi-
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ficidad de 100% y 80-100% rsspsctivamente“’-”‘
en el diagnoastico de
Segin Lau y cols ** detectaron metastasis en 13%
de sus pacientes estudiados con FDG-PET, 75%
de las cuales eran asintomaticas (Fig. 68).

Comao corolario de lo expuesto podemos decir
que:

Inicialmente la FOG-PET anticipd que puede pro-
veer una cantidad de informacidn que haria super-
flups otros estudios como TAC abdominal, can-

liog osen, it ica, etc... Sin em-
bargo a pesar de su promatedor fuluro no estd
exenta de algunos falsos i

smos a d
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Se indicard PET en

L ificacion de quinirgicos (es-
tadios LIl y I1IA por clinica e imagensas convencic-
nales)

2. Deteccion de recurrencia )' control de res-
puesta al qL
elc...) que puade modificar la corbdu::'la oncnlég»ca

3. Para evitar biopsia de las glandulas suprarre-
nales cuando estan aumentadas de tamafo o de
olras ss!ruc!ura.s sospechosas de metdstasis,

4. F bles que requi , por la

bicacion del tumor, tamafio, etc..., neumonec-

¥
falsos positivos cuyas causas ya han sido referidas.
La recomandacion actual es que la PET debe
ser utilizada como una her
para detectar M, sobre todo en pacientes de alto
riesgo, cuando se sospecha enfermadad avanza-

tomia.
No estard indicado en

1. Céncer de células pequefias, si hay biopsia

da local o ext dcica o en pach con  pravia
recurrencia local que ser di a 2. F con estadio [V demostrade por
nueva cirugia®!. otros métodos

El Grupo O del Colegio Nt 3. Pacientes en los cuales cualquiera fuera el

no de Girujanos (ACOS0G) ha propiciado un es-
tudio prospectivo y multicéntrico (Z 0050) de FDG-
PET corporal en pacientes con cancer pulmonar

resultada de la PET no se modificaria la conducta
médica

P do o L an
estadios clinicos |, 1l o i1, (N} con el objetivo de
determinar si esta técnica evaluatoria puede detec-
tar lesiones gue excluyan de la cirugia a pac»en
tes i 15 gicas par Ios pre
tos hasta ahora 3
El estudio serd considerado favarable sl logra de
tectar lesiones que evilen operar coma minima un
10% do pacientes que serian intervenidos segin
los métodos habiluales de estadificacian,

Por el momento y en relacién a la estadificacion,
Ia complementaridad de la TAC y la FDG-PET
debe ser estrecha. Esle cmarlo aegu!amen!e e
jorard la dela ira el
numero de procadimientos invasivos inapropladas o
innecesarios y ajustard mas la prediccion de super-
vivancia®'®,

Tomando en cuenta lo anteriormente relatado, en
nuestra institucion hemos establecido un proto-
colo de indicaciones de PET para cancer de pul-
mén con el objeto de racionalizar su

4, Paci sin posibilidad de tr
[ légica eficaz

5. B da de | asinto-
mdtica

UTILIDAD DE LA ASPIRACION POR PUNCION
TRANSCARINAL DE LOS GANGLIOS
INTER-TRAQUECERONGUICOS A TRAVES DE
pRONCOSCORIA (FAcTOR N}

Las pati i ir q
brénguicas (grupa 7) ubican a los pacientes en
estadio |14 (MN,) y éstos generalmente no son can-
didatos a cirugia dado su mal prongdstico.

La TAC ha demostrado su relativa exactitud
diagnostica y por olra parte, ganglios manares de
1 gm en su eje axial pueden contenar metastasis,
por fo que s lorna necesaria la comprobacion
histolégica para decidir una actitud terapéutica, El
grupo ganglionar subcarinal es de dificil acceso a
la mediastinoscopia v no son infrecuentes los re-

¥
poder de esa forma, en un futuro proximo, extragr
conclusionss valederas, En la confeccion del mismo
mtervinieron los sectores da Neumonologia, Cirugia
Torécica,Diagndstice por Imagenes y Oncologia cli-
nica. Considero 0fil exponerio agul:

falsos neg borados en la
toracotomia® 28,

La aspiracién transbronguial por puncién de los
ganglios imar-traqueobrénguicos o hiliares ha
conshtulda un recurso Otil en no DCICDS Casos, pu-

obiener légi o his-
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tologicas de acuerdo al tipo de aguja que se utilize.
Si bien originalmente fue desarroliada a través del

REVISTA ARGENTINA DE CIRUGIA

N# Extracrdinario

Como resumen podemnos establecer que:
1. La puncién-biopsia transbronquial endos-

io rigida, p ite éste fue reem-  copica con bror Hexible)

plazade por el b flexible constituye un procedimiento Util y seguro (ya que
una of i no quirdrgica de la nop y ce lones) como pro-
la de | gangli subca- dirni di ificacion del cdncer de pulmén,

rinales ylo hiliares.

En nuesiro pais, en 1949, Schieppati utilizé un
método por puncidn frans-carinal de los ganglics
mediastinales mediante el empleo del broncoscopio
rigido, reporiado en la Revista de la Asociacidn
Médica Argentina®®.

Afos mas tarde, en 1981, Wang y cols. descri-
bieron una técnica de puncidn-aspiracion tran-

2. Ofrece la opertunidad no quirdrgica de
identificar puc\entas no operables evitando
ol ias ya gue p un ele-
vado valor predictive positive. El 33% de los pa-
cientes con apariencia normal mosird puncian
wranscarinal positiva y 43% con endoscopia pato-
Ibgica (ensanchamiento carinal) confirmd la pre-
sencia de adenopalias metastasicas.

Spica para los hiliares, para- 3. Debido a su bajo valor predictive negativa,
ragueales y subcarinales™ 7", cuando el procedimiento no demuestra ganglios
La técnica de lan bronquial utilizan-  p g debe ser cor do por st

da el broncoscopio flaxible fue desarrollada a par-
tir de los trabajos de Wang en 1883%%, de Shure
en 1984*, Harrow en 1985 y ofros.

En la experiencia de Uiz y cols.®" sobre 88 pa-
clenles a guienes se les efectud puncidn trans-
broncoscdpica, ésta mostrd adenopatias melas-
tasicas en 36% de los casos. Veinte de esos pa-
cleniea eran portadores ds céncer pulmonar y el

ituyd la Onica avi de

copia 0 eventualmenta toracotomia y muestren
ganglionar,

Laveno PLEURAL

La ia de lejadas y de

] i i an al de la
estadificacién pre-operatoria del cancer da pulmén,
no predice adewadameme &l prondstico alejada en

irrasecanilidad en todos ellos. Lo i de
este anilisis retrospectivo fue el resullado positi-
w0 en un nimero significativo de pacientes, inde-
pendientemente de la existencla de signos
radiolégicos de adenopatias subcarinales. Shure y
Fedulio® reportaron 14% de estudios positivos en
pac con dioldgicas ¥

un p o de | La apari-
clén a paslsmrl del tratamiento quirirgico, en es-
tadios considerados tempranos (1 y I1), de recu-
rrencias locales o a distancia, pane en evidencia la
insuficienta evaluacion del grado de extensidn ana-
tomica del tumor mediante las fécnicas convencio-
nales de estadificacion. El agregado de estudios

Utz y cols.®* 33% en casos de ap normal ¥ o,

endoscepica de Ia carina, Por ofra parts la puncida mas adelante en el presente Relato, si bien han
frans-bronguial mostrd 43% de ganglios metas- ol aporie L de-gran im-
tasicos en con i i portancia, resuftan procedimientos de mayor com-

radiolégica de adenomegalias mediastinales.

pIeudad y alto costo en caso de empledr-selos

Los resultados falsos p s0n ZELES
Shure y Fedullo™ comunicaron no tener falsos po-
sifivos y Schenk y cols.®* refieren 3.8% (2/52 pa-
clentes). Este hacho parace axpﬂ:arse por la con-

i an de células enla
via aérea de lumares grandes o assmamio en vias
adreas centrales,

Schenk®5 en un andlisls prospective compard
oz ftados de este p il cuando se
obtenia material citoldgico e histolagico. Halld un
claro incremento de la sensibilidad de 56 a 83%
cuando se obtuvo material para estedios histold-
glces.

Por atra parte, sobre todo en lo
que hace a los analigis lumorales genéticos, en
nuesiro medio no todas las instituciones se hallan
en condiciones de llevarlos a cabo. Es interesante
el hecho de poder recurrir a algunos prucedmen-
L] illos, poco costosos y que la

i ional ha que con-
tribuyen & establecer un prondstico alejado mas rea-
lista en ciertos pacientes ubicados en estadios | y
Il y & considerar 1acticas terapéuticas distintas de
Ias habituales en esos casos, El estudio citoldgico
del lavado pleural efectuado durante el acto qui-
rirgico puede resultar un elemento mas que
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ayude a subagrupar t d de
cancer pul dios * se-
gin el sislema TNM

En 1958, Spjut y cols.™ comunicaron la primer
experiencia sobre el andlisis citoldglco del lavade
pleural haltando 46% da Iavadas positivas para
células en F Estos
autores consignaron la frecuencia de células
neoplésicas hallada en el lavado de pacientas re-
secados con criterio curativo pew lamentablemen-
te no rep datos la suparvi-
vencia de los pacientes segun fueran citologia
positiva o negativa.

Eagan™*, an 1884, refirio su experiencia sobre
135 pacientes con céancer de pulmdn y relaciond la

citologia dal lavado pleural con e fipo hi ico del
tumaor, el compromise ganglionar metllasunal lain-
vasién ¢ no da la pleura visceral y el estadio
anatomo-patoldgico, Este autor reportd 8.9% de
lavados pleurales positivos. En nuestro medio Della
Torre y cols®™ presantaron su experiencia sobre
lavado pleural en paclentes con cancer de pulmdn
aplicando una metodologia que se ajusts a la de
otros autores. Los resultados obtenidos fueron:
Sobre el grupo global (N=22): 31.8% de

LP positivos
Sobre los estadios | y Il (N=B): 17% de

LP positivos

Si bien no establecieron indices de superviven-

cia diferencial entre los grupos ccln LP posmvo Y

FIGURA 52
A) Lémina con células fe
entre &l canal Nntdtico (L) y fa cavidad plewral, 8)
Calulas mesolehales (M) y endoteliales (E) enfrenta-
das o en contacto direclo C, o exfendidndose de una
cavidad a la ofra entre la eslructura de fsfido
eonective. D, Se observa un esloma cuyo borde estd
completamante cublerto por células mesoteliales y
endotelialss.
(Extraido de Nai-San Wang. The preformed stomas
connecting the pleural cavity and the lymphatics in
the paristal pleura. Am Rev Resp Dis 1975; vol 111
pag. 12-20)

imarcelulares en la superficie pleural en conexion

neqativo concluyen que *su apli
constituiria un excelente complemento de la
estadificacién habitual"®2,

con los linfati Int U e el
pasaje de células. Sl a esto se agrega el hecha
que los linfaticos pleurales drenan hacia los

A partir de estos trabajos resultd
en los pacientes portadores de cancer pulmaonar
an estadios | y Il puede hallarse p

(] que inales, se podra vi la
importancia prondstica que puede significar |a de-
ia de ce- i6n de células les en con

lutas neoplasicas en |a cavidad pleural aun en au-
sencia de derrame pleural o de metdstasis
plaurales macroscdpicas. Este hallazgo, segun la
experiencia de la mayoria de los aulores, es mas
frecuenle en los casos de ad

al masotelio pleural (Fig. 69),

Buhr™, Okumura®?, Kondo®, Dkada™ y
Dresler™ refieren que la cifra de recurrencias en
los pacienies resecados con criteric curalivo gue

Desde el punto de vista fisiop se han in-

p on ¢ ia positiva para células

vocado diversas causas que pueden justificar la
presencia de tales células en el espacio pleural.
= Transporte linfatico retrégado
* Extravasacion
* Pasaje de células a ravés de los tejidos

* Diapedeasis las r
* Exfoliacion
Por otra parte, los estudios de Wang™, e

Quebec, on la ia de gun

en el lavado pleural intracperatorio, fue
significa-tivamente mas elevada que en aguellos
con citologia negativa y la supervivencia alejada
muy similar a la de los estadios Il y IV.

En los cuadros siguientes se consignan la fre-
cuencia da lavados pleura]es positivos para célu-
icas en con crite-
rio curative (estadios |y 11} y la supervivencia ale-

jada comparativa para LP positivo y negativo se-
i autores (Tabla 50):
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Hallazgo de lavado pleural positivo en paclentes
con cdncer de pulmdn.

REVISTA ARGENTINA DE CIRUGIA

N® Exfraordinaric

En la experiencia de Kondo®™ todos aguelios
pacientes gue presentaron derrame pleural malig-
no lu\rlemn lavado pleural positivo para ceélulas
que aguellos casos en que se

TABLA 50 |
Estadio | Estadio Il

] %
Bhur™® {1980 395 50
Okurmura™' (1991) 12.7 a7 resulta sinénimo de
Ichinose™ (1897) " 25
Dresler™ (1988) 14 13
Okada™ (1999 26 7 & TNM

Superyivencia a 2 afios {Estadio |}

Dresler #8
LF 48%
LP- B2%

Supervivencia a 3 afos (Estadios | y II)

Afo Autor N7 do casos L Lp*
% %

1991 Okumurs™' 164 69.2 a8

1893 Kondo™ 487 6a.7 229

Supervivencla a 5 aflos
Okada y cols. ™ 482 pacientes

P 529%
P 148%

En un analisis raclanle Hagashuyama y colg =8

bdivici lap de con lavade
pleural positivo de acuerde al ndmero de nides de
células neopldsicas por campo. Lograron individua-
lizar 3 tipos diferentes de lavades pleurales positl-
vos con cifras de recurrencia local significativa-
mente distintas para cada uno, segun se muestra
en el Cuadro siguiente.

Recurrencia
bocal %
Tipo I < 1 nido tumoral/campo 5
Tipo I1: 1-10 nidos tumorales/campe 10
Tipo Ii: = 10 nidos Wmoralesicampo 55

hallé derrama pleural sin células tumorales, el la-
vado pleural sdlo fue pesitive en 2.8% de los pa-
cientes. Estos datos parecieran avalar la hipdtesis
que el lavado pleural citolégicamente positivo
pleural

subclinico lo cual ubicarfa al umor como T,. Ade-
més este hallazgo planlea &l hecho de si se debe
i para un
paciente con esas caracteristicas (el hecho de te-
ner T, lo sacaria de E o E ). Por otra pane, si se
re-estadifican esos casos, ubicandolos en estadios
mas avanzados tIII o V), deben administrarse

coma D

ﬂer[a a eslos esladrns" Este planteambento adn no
goza de una posicion delinida. Algunos aulores ya
han repartado tratamiento atyuvante en esos casos,

Referido a este aspecto, quizas resulte intere-
sanle transeribir lo expresado por Vinetle-Laduc y
cols. en un reporte sobre citologia del lavado
pleural en el cual refieren 15.9% de LP+: “Los la-
vacos pleurales pueden proveer evidencia de can-
cer mas alld de la pleura en pacientes sin derra-
me pleural, lo cual puede ser indicative de enler-
medad avanzada“™*,

Otro hecho que debe lenerse en cuenta, rela-
cionade con la cllologia del lavado pleural, es la
posibilidad de siembra del espacio pleural duran-
te la realizacion de puncidn biopsia guiada por TAC
en los tumores pulmonares. Si bien la mayoria de
las comunicaciones al respecto no han podide de-
mastrar que el hallazgo de células lumeorales se
comela-cione con la puncisn- -biopsia, existe el te-
mar que dicho pi i produzca i
celular dentro de la cavidad pleural. Okada y
cols. ™ ppinan gue la indicacion de puncién
diagndstica pre-operatoria del lumor deba ser apli-
cada sdlo en casos seleccionados y no debe cons-
fituir un procedimiento de rutina.

En el afio 2001 presentamos en la Academia
Argentina de Cirugia nuestra experiencia sobre la-
vado pleural intracperatorio en una poblacion de
a0 dos. La dologia emp
{ue la referida en la bibliografia internacional (Fig
71,72, 73 y 74). A continuacién se muestra la dis-
tribucion por estadios:
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%E__ SM: 47 meses

e

Supere. seumubative

Afio 2003
%
E, 56
E, 21
Ena L2
E, %
Los estadios Il y IV yeron hal
intraoperatoros.
La distribucid : fug:
%
Epidermaide 35
Adenccarcinema 48
Indiferanciada 186

El indice de resecabilidad fue 93.4%. Los pe-
riodos de seguimiento fueton:

Minime 046 meses
Masximao. 5B.5 meses
Medians 181 meses

5T 16.5 meses

Del total de 90 pacientes, el lavado pleural fue
pasitivo en 22 (24%) y negativo en 68 (T6%),

5 se analiza la supervivencia global segdn el
resuliado del lavado pleural, obtenamos las si-
gulentes cifras (Ver Tabla 51)

Los estadios | y Il sumaron casi el 80% del 1o-
tal de casos. El andlisis de supervivencia en esos
pacientes (estadios “temprancs”) con relacién al
resuftado del lavado pleural se muestra en la Fi-
gura 70.

amas ™

FIGURA 7O
Lavade plevral en cdncer de pulman (n = 64) supend-
vencia en E ¥ E,

Aplicanda el andlisis de correlacién positiva
aesta iencia obiuvi los si datos:

1. El lavado pleural demostrd mayor positividad
enE, queenE,

2. El lavado pieural arrojé mayor positividad en
los adenocarcinomas

3. En relacidn al nimero de pacientes falleci-
dos, el lavado pleural positive demosird correlacion
positiva (P20.03) con respecto a la canfidad de
muertos:

LP - 12 muertos (19%)
LP+ 9 muertos (43%)

Paor ofra parie, el andlisis de correlacién lineal
confirmé el valor dal tavado pleural como date pro-
néstico independiente.

Como corolario a Io expuesto podemos esta-
blecer qua:

1. La presencia de células neopldsicas en la ca-
vidad pleural constituye un faciar importanta en la
diseminacidn del carcinoma broncogénico.

2. El lavado pleural parece medir caracteristl-
cas fenotiplcas (conducta bioldgica) de las células
tumarales (mayor agresividad).

3. El lavade pleural resulta positive mas fre-

en los ad i 3
4. El hallazgo de LP+ implica peor prondstico

TABLA 51
an la
LP Lp
1 afo BE% BE%
S i S A% muchos casos
5 afios B0% 3%
Supervivencia madia 41.6 meses  34.3 meses

algjada de la enfermedad y cons-
tituye un dato independienta.
5. La existencia de LP+ pareceria indicar en
i pleural i
adn en tumores con bajos estadios.
6. La citologia positiva en el lavado pleural plan-
tea la di iva de la ificacian a
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E, ., ¥ consecutivaments analizar si se efectian o
no tratamientos adyuvantes (guimioterapia).

7. Para obtener mayores casuisticas y poder
establacer cl!ras con alla significancia estadistica
seria oo en forma si i
y reunir analisis multicéntricos.

Estas conclusiones coinciden con las del resto
de los autores consultados.

CrroLoala oE conTacto ("ToucH ciroLoay")

La invasidn d’e la pleura visceral oonstltuye un
P an la estadi

anétomo -patoldgica del cancer de pulmdn y es
ademas un factor prondstico independiente?s. 361
Por ofra parte el compromiso de la pleura visceral
&n tumores menores de 3 cm (T ) aumania el
descripter T de T, a T, y de acuerdo a Mountain y
otros, existen diferencias significativas de super-
vivencia entre ambos subgrupos. (estadios |, y 1,).

Anteriormente hemos visto la utilidad de esta-
blecer la p la de células en el
espacio pleural. Dichas células provienen del tu-
mar primarnio cuando éste invade la pleura visceral,
de modo que su presencia es indicio de compro-
mise de la misma. En aguelios casos en que el
tumor exfolia pocas células o la Invasién pleural es
minima el lavado pleural puede resultar falsamente
negativo con lo cual dismi la i del

REVISTA ARGENTINA DE CIRUIGIA
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. Pleura visceral

tumor

FIGURA 75
Citalogia por contacto; inmedistamente despuds de la
s frola con un i
sobre la pleurs visceral adyacente al tumor. (Yushi
Saito y cols. Diagnesis of visceral plevral invasion by
lung cancer using intracperalive touch cylolegy. Ann
Thorae Surg 2002; 73: 1552-7)

tiva para células neoplasicas mientras que el la-
vado pleural solo arrojd 7 casos (7%). Ademas es
Imporiante destacar que entre los fumores
histopatolégicamente no invasores de la superficle
mewal visceral (Po y P ) la citologia fue positiva

8.1% (5/62) en Po ¥ 16.7% (5/30) en P,. Contra-
namema aguellos casos en que la citologia por

mismo, Ademas, aldn bajo la microscopia del
patdlogo, no slempre resulta tacil confirmar el com-
promiso necplasico de la pleura visceral el cual
puede ser clasificado de doaia S

fue el lavado pleural resultd
siempre nagativo. Como vemos, la citologia por
conlacio parece ser superior (mds sensible) al
lavado pleural.
Se d

Japonesa del Cancer Pulmonar en;’™

P Penelfracidn a través del tajido elastico de
fa pleura visceral sin llagar a la superficie de la mis-
ma.

P,: Penstracion a través de |a

de la

de esle estudio asi como tam-
blén del lavado pleural que duranie el transcurso
de muchas operaclones por cancer de pulmén se
hallan presentes células malignas en el espacio
plaural yio sobre la super‘hc;e pulmaonar que se

pleura visceral.
P: Invasion de la pleura parietal,
Resulta ir analizar la iGn de

con el tumor. La
de!acclon de es!as células marca duferencxas
pi icas estadisti con

Yushi Saito y cols.™ guisnes proponen una nue-
va técnica citoldgica para demostrar el comprami-
50 de la pleura visceral, Esta consiste en frotar
suavemente un portachjetos sobre la regidn co-
rraspondients al tumer (Ver Fig. 75) inmediatamen-

te de realizada la foracotomia.
Les autores, ademas de Ia citologia por con-
Ia.:lo afectuamn lavado pleural como fue
b De los 100 paci es-

asu como ha sido relatado en
el punte anteriar,

DRENAJE LINFATICO PULMONAR A LOS GANGLIOS
MEDIASTINALES. VIEJOS ¥ NUEVOS CONCEPTOS

La mayoria de las descripciones analdmicas de
los linféticos pulmonares fueron realizadas basan-
dose en esludios y disecciones efectivadas sobre
el feto 0 en recién nacidos®™ 2, Existen pocas re-

luduadcs en 17 (17%) se d & citologia posi-

i las o estudios del drenaje linfatico corres-
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pondiente a los segmentos pulmonares™. Por otra
parte, las descripciones clisicas de los gangli
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En 1981 Hata y cols. ™ mvsstlgarm ai drenaje
linfatico pul hacia el i @l

mediastinales y sus ferritorios de drenzje fueron
establecidas por Rouviere antes que se conoclara
la segmentacion broncopulmonar y la relativa in-
dependencia andtomo-funcional de cada uno de
los segmentos®™. Asimismo, se tiene en genaral
una visidn algo simplista del sentido ¥
progresivo del drenaje linfético a fravés de las di-
ferentes escalas li hilia-medi

hasta &l memente en gue el conducto tordcico
vuelca su contenido sobre el torrente venosa
sistémico en el confluente ydgulo-subclavio (Fig.
76} Las observaciones clinicas de los paci

mélodo de linfecentalleograia con galio, en tumo-
res, "in vive". Las vias de drenaje se muestran en
las Figuras 77, 78, 78, BO, 81 y B2 extraidas de la
comunicacién de Maasen., las cuales concuerdan
con las de Gleschuncha ¥ Maasen™ % En 1983
la ATS las is ganglio-
nares subcarinales (Grupo 7) como bilaterales.
De hecho no es Infrecuente que pacientes rese-
cados en estadios | y Il [N,) presenten recurrencias
loco-regionales en los ganglios del mediastino, Ads-
més, en aque{los casos an que se ha realizado

con cancer de pulman parecen contradecir muchas
veces esas clisicas descnpeiones sobre el drenaje
linfatico® 27 28 | 3 comprension de la disemina-
cidn linfatica del carcinoma broncogénico, ademas
de los estudios experimentales en fetos v post-
mortem, se vio favorecida por el empleo de la
iasti P mia anterior,
El siguiente grafico ilustra la ian inicial

finfac un p 1l varlabae
de ellos ha il Ia de
con is en i aun en

ausencia de adenopat[as tumorales hiliares o intra
pulmonares®™.

Resulta evidente enfonces que existen corrian-
tes linfaticas de drenaje pulmoenar al mediastino que
nn slempre siguen las vias y escalas ganglionares

de que el pulmdn derecho y el isbulo superior del
izq stla en forma ipsil as
como que los lumores del Idbulo Inferior izquierdo
la hacian sobre la cadena contralateral a través de
los lios | g i

FIGLIRA 78
Concapto lradicional del drenaje linfatico pulmanar:
Se pensd inicialmente que los tumores del puimdn
uarecno ¥ ssgmsnrus 1-3 del Idbuio muf}or J.zquvw

ite descriptas®”, El cirujano que opera
este tipo de pacientes dabe tener en cuenta la po-
sibilidad que una regién determinada del pulman
pueda drenar directamente al madiastino sin nece-
sidad de alravesar escalas ganglionares interme-
dias. De hecho, Maasen®™ reporta 21% de metés-
tasis ganglionares mediastinales bilaterales o
an 540 paci con cancer

pulmaonar evaluade por mediastinoscopia,
Riguet y cols.** reportaron en 1980 un estudio

muy i i &n 260 cadd adul-
tos a los cuales inyectaron colorante en los linfaticos
leurales de 483 segq pul . Da

sus resultados puede extragrse lo siguiente:

1. El drenaje linfatico siguid la segmentacion
broncopulmaonar en el 90.5% de los casos. Sin
embargo en 9.5% de las veces el colorante ditun-
didgal é 2 segmentos contiguos, Esto Gltimo pue-
de lap de pasaje a
través de puntos trans-cisurales.

2. Se comprobé en 22.2% de los casos a la de-
recha y 25% a la izquierda pasaje directo a los

lios mediastinales ("skip metastasis®), Este

an foma ipsi-lal
Jos tumaores a‘s la lingula ¥ asgmento ma\f de.l fd.hufa
infgrior iz eran
bilaterales y que la diseminacidn assds- los segmean-
los basales del ldbulo infertar izquisrde se hacia en
imma exciugivamento cnrﬂra}afarel
. A of interna-
clonal Trands in general thoracic surgery, Vel. 1.
Chapt 3, pag. 42-53, Edll. Saunders WB; 1985)

drenaje directo fue mas frecuente en los ldbulos
superiores decreciendo hacia el medio e inferiores.

Fouviers en 1928, ya habia mencionado la exis-
lencia de vias de drenaje directas desde el parén-
quima pulmonar a los ganglios del mediasting®”,
Este hecho fue confirmade por Cardier y cols. rea-
lizando estudios en el feto™.
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También es interesante destacar de los traba-
jos de Riquet, la comprobacion, aunque paca fre-
cuente, de rutas linfaticas directas a ganglios per-
tenecientes al territorio de drenaje de otros ldbu-
Ios y esto oourre con mds asiduldad en los seg-
mentos basales derechos, Las experiencias de
Mohl tambign confirmaron esta observacion®™,

Finalmente, de los estudios de Riguel se des-
prendieran otros 2 hechos significativos:

1. La existencia de drenaje linfitico directo des-
de los segmentos pulmonares a los ganglios
supraclaviculares y el conducto foracico.

2, Drenaje lintatico directo a grupos ganghonares
contralateraies.

Todcs estos aspecios mencionados posesn una
gran |mp gica ya gque |

i en pacientes en
estadios ternpranas resecams (N.): &) Ia existen-
cia de ala

REVISTA ARGENTINA DE CIRUGIA
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para interp aunque sea
. el porqué, i an
"tempranns rmalmems presentan recurrencias
loco-reg homeo o yia me-
téstasis a distancia a pesar de resecciones preten-
didamente curativas. Asimismo permite comprendar
la importancia estadificatoria de la linfadenectomia
mediastinal completa o en su defecto un meticulo-
=0 muestren ganglionar. En intima relacidn con as-
tos conceptos se halla la experiencia de Riquet del
afio 2002 resumida en el item siguiente.

TRISUTARIOS INTRATORACICOS DEL GONDUCTC
TeRACICO. DISTRIBUCION E IMPORTANCIA
ONCOLOGICA

En un estudic scbre 530 caddveres adultos
Riguat y cols *™ observaron la existencia d.e vias
[t con el cond

operacion que se manifestaran tiempo mas lar
de. B) la icion de i icas re-
currantes contralaterales,

En un estudio mas reciente, Ishiro Yoshina y
cols.*™ hallaron enfermedad N, en 30% de paclen-
tes dos sin
hiliares. Este fandmeno Ilamado *skip metastasis®,
guedaria explicade por lo prac asta-
blecido.

En el mismo estudio, el grupo “skip® positiva
tuvo menor compromiso ganglionar hiliomediastinal
que el "skip” negativo y esto pudo justificar su
major prondstico. En opinidn del autor la exlstan-

(CT) desde diferentes segmentos pulmonares.

Estas conexiones con el CT fueron individua-
lizadas desde el puiman derecho en 25.5% de los
esludios y desde el pulman izquierdo en 38.3%.
Ademas se repartiaron en 3 niveles: a} Origen dal
CT (abdomen) b) CT del mediastine ¢} Cayado del
CT. El 87% de dichas conexiones linfaticas provi-
nigron de los distintos grupos ganglionares del
mediasting y un 3% directamenta del pulman, sin
afravesar ninguna barrera ganghionar (vias aganglio-
nares), Estos aspectos fomaron mayor relevancia
aun si sa tiene en cuenta que los autores conside-
ran subevaluados el nimero de estas vias "in viva".

cia de estas "skip® avala la
completa de los ganglios mediastinales aun en

Esr también el hecho que
los ganglios celiacos y paraadrticos reciben

aguellos casos en que durante la no  vias de los |ébulos infericres de am-
se demuestran ganglios hiliares pla bos pul yel Estos gangli
El fendmeno de las "skip® melésla.sls tamblén laméas son i durante la &
padria expli par las pre o oria.
tanto de las calulas tumorales coma da Ias celulas El rol oncolégico de estos hechos anatdmicos re-
I gl ya que al aser de  sulta evidenle: sl obsarvamas la Figura B4 vemos

las calulas neoplésma.s en el sena linfdtice depen-
de de factores como las moléculas de adhesion
(ICAM), (las cuales estan influencladas por
citokinas), y de factores de crecimiente®™ (VGFE).

Una segunda causa de “skip" metastasis es el
hecho de gue pequefios focos metastasicos en los
ganglios hiliares :mnemmetéslas:s] no san de‘ec-
tados por los métad
nales (hemotaxilina-ecsina)

Comao podemos ver por lodo lo hasta agul re-
ferida, el conoeimiento de estos hechos es de fun-

que cada una de |as cadenas anatomicas ganglio-
nares y alguncs ganglios de la *clasificacidn de los
ganglios regionales para la estadificacidn del can-
cer pulmenar® pueden vaciar su linfa en la ciroula-
cion general ya sea diractamente & través del con-
fluente yigulo-subclavie sigulendo la cadena
finfética ascendente o bien en &l CT a partir de cada
uno de los grupos ganglionares. Por otra parle es-
tas gangli diastinales se
anastomaosan entre si. De modo que un grupo o
escala ganglionar pude haber vertido células
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neoplasicas en la circulacidn sistémica (Via CT)
aln antes de izar la escala gangli si-
gulente de acuerdo al flujo ascendeme de la linfa.

Este doble modo de drenaje linfatico al to-
rrente sanguineo hace que cada grupo ganglionar
represente una "unidad funcional” por si misma. El
conoclmlento formal de esta compleja red de vias
trioutarias linfaticas nos ayuda a comprander me-
jor las posibilidades de diseminacidn del céncer de
pulmén, relativiza el valor de la li

ESTADIFICACION DEL CANCER DE PLILMON

FIGURA B4
Dishalance del creckmisnto celular,
La wasenw Yigura muesira coma wn disbalance en fa
del

radical o el muestreo ganglionar y explica el por-
centaje de fracasos en aquelles pacientes reseca-
dos sin adenopatias o con adenopatias en los cua-
les se efectuaron vaciamientos ganglionares
P i 8 Y i o=
rativos®.

ESTADIFICACION BIOMOLECULAR EN
CAMCER DE PULMON

Infroduccicn

El gran avance en el conocimiento de los me-
canismos involucrados en el crecimiento, prolife-

callar pueds propiciar ef

“desarralio de un tumor. Este disbalance pueds

o por da fawores

i {prof o por de
facteres inhibitorios {genes de supresion fumoral). £/
defecio de expresidn de los genes supresores puede
doberse a eliminacidn de alelos, mutacidn o anormafi-

dades en su funcidn.

existe en los procesos fisioldgicos, Contrariamen-
e, “disbal " explica fend tales como
e i protackisis, proliieracion, mofii
angiogénesis entra otros (Fig. 84).
De }a |n|sgra|:|dn de miltiples disciplinas como

racidn y difs lacién de células les y

por vastos tecno-
lagicos ha abuer!o el camino a la oncologia
molecular. Los primeros aportes datan de principios
det siglo pasado™. En 1911, Aous™ publica sus
frabajos sobre extractos lores de células de sarco-
ma aviario, que en aves normales puedan reprodu-
cir &l tumar. Posteriormenta se puda aislar el agan-
1&, un retrovirus conocido como virus del sarcoma
de Rous (RSV). Este hallazgo desencadend un sin-
namero de estudios en busca de virus coma agen-
tes etioldgicos de canceras en humanos.

La década del 70' esta signada por el adveni-
miento de la biotecnologia molecular que posibili-
ta a Bishop el alstamiento de una secuencia dal
genoma del RSV capaz de transformar f|bruolaslos
normales en células mallgnas®™®. Esta

logia y Biologia celu-
Iar surge |a Oncologia Molecular.

En este contexta la bisqueda de marcadores
biclégicos a nivel molecular ha sido incesante al
lgual que el desarrcllo de técnicas gue permilan
identificarlos. Los frabajos de investigacidn fueron
disefiados para profundizar en tres amplios aspec-
tos del problema det cAncer en general y del
NSCLC en cul b
W i "‘U Ei del
capitulo se enfocard hacia este ultimo aspecto y
fundamentalmente con referancia al NSCLG, por
la enorme trascendencia quirdrgica que este umar
presenta en el heterogéneo grupo del cancer dal
pulmdn.

lue designada como "src’ gen. Estudios posterio-
res pudremn conslalar secuencias “sro-like' en

do al ser humano.
Esto permitio plantear la teoria del "proto-
oneogen” COMo UN gen que con-

F i de fos i i !’

El astudio a nivel molecular de Ioe MECanismos
que gobi las células r | d la
exisiencia de marcadores tumorales con amplia

trola funciones criticas de la célula fales coma
proliferacion y diferanciacion, y no coma un gen
canceroso sitente.

En Infima retacion con lo anterior surge el con-
cepto de "balance® en la regulacion estricta que

li 1 en el "diagnostico® temprano del lumor
primario y de ka eventual recurrencia postralamiento.
Ademas de aportar indicios sobre la diferenciacion
entre tumqr primario y metasiasis consmtuyen una
an el g del

COmp

cancer da pulmén.
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En el aspecto del “tratamiento”, estos marca-
dores posibilitaron el desarrollo de nuevas alterna-
tivas terapéuticas disefiando inhibidores especifi-
cos. Ademds, han hecho su aporte en la evalua-

cion de la ser alr
nales.
En el caso de la "estadificacion”, tema que nas
esta i P que el

estadio TNM al momento del diagnastico es el
predictor mas preciso de la supervivencia en el
MSCLC™ . Adn asi también se sabe que cada
estadio contiene un grupo heterogénec de pacien-
tes en cuanlo a evolucidn alejada se refiere.

La determinacion de marcadores tumorales
hiomaleel P ita la e i
precisa de los estadios; lo cual adquiere real im-
portancia en el estadio inicial (E ). Identifica es-
tadios avanudos no evldenm con los estudios

lini = rnlcro-

o {

ol Ul

o complementandolo con oiras terapéuticas. F'nr
atra parte estos marcadores se presentan como
facteres prondsticos con gran influsncia sobra la
supervivencia, quedanda esto demostrado en los
Sl s o S
molecular que serén expuestos brevementa méas
adelanta.

CUADRC 1
de los

Tumos pimisn

agnnios L

Scrmaning

ExtraiBicarion extadia |
fcitficacién sstasion svanzadsa

mekwm-
Mozt ko
Sensiibrer a aumntnasi
Inkibickvas ss00ctioos

En o relfsrmre a [a estadificacién los marcaderas
tlenen real &n: fa
estratificacidn mds precisa del estadio I; la identifica-
cidn de esfadios avanzades ne quiningicos y el
prondslico de supervivencia, andlisis que se realiza a
fravés de una bateria de marcadores evaiuados por
modalos muitivariados

REVISTA ARGENTINA DE CIRUGIA
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Hay deseriplos numercsos genes que participan
en el control del crecimiento, desarrolio y diferen-
ciacidn celular. Las proteinas de estos genes es-
tan impl en la carci en general y
en el NSCLC en particular, Incluyen a los onco-
genes ras, al gen del recaplor del Factor de Cre-
cimientlo Epldérmico (EGFr) y al oncogen c-
erbB-2 (HER-2meu).

Oncogenes ras

Familia de genes que codifican una protaina
intemna de la membrana celular, p21, que fosforila
guanosina (GTP) y cumple funciones en la trans-
duccidn de sefiales. Las mutaciones en los
genes ras bloguean la GTP y mantienen de for-
ma continua sefiales de proliferacion. Los
oncogenes principales de este grupo son: K-ras,
H-ras y N-ras, pero el primero es el mas frecuen-
tementa involu-crado en la mayeria de las muta-
ciones carcino-genéticas (K-ras en el coddn 121,
Las mutaciones de K-ras se hallan mds frecuen-
temente en adenocarcinomas y se asocian al ha-
bito de fumar y a la exposicién de asbesto™

Varios estudios retrospectives®™ % han comu-
nicade la activacidn del oncegen K-ras como un
importante factor prondstico negativo, exprasa-
do como disminucidn de la supervivencia. Alguna

ia ha surgide con relacion

a su valor como marcador molecular sobre 1odo de
sy producto de sintesis, la proteina p21.

Proto-oncogenas c-arbB-1 (EGFr) y c-erbB-2
(HER-2/neu)

El prot c-erhB-1 el recep-
tor del Factor de Crecimiento Epidérmico
(EGFr), un receptor de mambrana tipo tirosin-
kinasa, La mutacidn a nivel de este receptor trae
aparejada la activacion permanente del mismo,
adn sin su correspondiente ligando lo que resulta
en crecimiento tumaral parsistente y sin contral in-
hibitorio™. Mo se discute el papel del EGFr en la
tumarogénesis y podria ser un buen marcadoer de
enfermadad avanzada; pero con los datos aclua-
les no se plantea coma un factor prondstico tras-
cendente en NSCLC,

El c-erbB-2 o HER/neu comparte mas del B0%
de la secuencia de ADN con el c-erbB-1 vy codifi-
&a una lirosin-k (p185neu) de b
na con funcidn de receptor de factor de crecimien-
1o. Varios lraba]os damaslramn Inicialmente en

VP &n al resto de
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los NSCLC que el incremento de la expre-
sidn de pl85neu se asocla con disminucion de

la sobrevida entre paciantes con el mismo esta-
i 26, 2au e

Proteinas del ciclo celular

Proteinas reguladaoras de la apoptosis

Habitualmente las células del epitelio normal
se mantienen en la fase GO del ciclo celular con
un programa vital gendticamente predsterminado,
denominandose apoptosis al proceseo de muerte
wlular programada. Este proceso gue permite la

iclén de la célula i 58

asimismo como un mecanisma de proteccitn con-
tra el desarrollo tumoral a través de la remacion
de células con el ADN dafiado o allerado®™. Mu-
taciones a nivel de los genes que regulan el ci-
clo eelular pueden convertir una célula en "in-
mortal” i a la apoptosis); las p i
mas destacadas de estos genes son p53 y el gru-
po Bel2.

p53
Gen supresor tumoral que codifica una
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Grupa Bel-2 ("breakpoint cluster lymphoma*)

La familia Bcl-2 esta representada por el Bel-2
que juega un rol fundamental come proto-ancogen
antiapoptético; el Bax con actividad proapoptdtica
y &l Bel-XL con funcian antiapoptatica. La interac-
cidn entre estas proteinas no esta del todo clara
pero la ausencia de expresién de las proteinas
proapoptéticas o el incremento de la exprasion de
proteinas antiapoptoticas jusgan un papel trascen-
dante en la an del la pop
tan frecuente en las células tumorales,

Sorprendentemente algunos trabajos relacionan
la expresicn incrementada de Bcl-2 con aumento
o tendencia a8 mejorar la sobreviva en NSCLC*™
204, 620 y olros demosiraron que su expresion es
mayor en el carcinoma epidermeide gue en al
adenccarcingma?™. 2. M

Proteinas especificas del ciclo celular

Retinocblastoma (RB)

El gen del AB codifica una proteina nuclear que
Interactia con p53 en al nucleo de la célula. F'am
cipa en evenlos y de regulaci
del mcla celular manteniende a la céiula en esta-

nuclear i da en el imian-
1o celular. Las mulaciones del ADN por aciwaclén

do g . Es un gen sup tumaoral ubl-
cado en la misma regldn cromosomal ausente en

am:cvgenétlca ratiacion o drogas guimic
un an la in del pro-
ducto del gen p53 el que directamenta inicia el ci-
clo celular en G1°%. Este mecanismo permite |a re-
paracion dal ADN ¢ si los defectos son muy im-
portantes, la activacidn de la via apoptdtica v la
consacuente destruccion calular,
Las mutaciones en el gen p53 son los defec-

con
Cabe aclarar gque la mutacion hereditaria del
gen RBE expone al portador 8 un riesgo de
muerte por cdncer de pulmén 15 veces supe-
rior gue una persona sana. Este padria ser un
buen ejemplo de predisposicion genética al can-

cer de pulmén
La pérﬂlda luncional del gen RB (sea por

tos més en ias huma-
nas™. En el NSCLC alrededor de 50% de los pa-
cientes presentan expresion incrementada de p53
mutado asoclade al labagqulsme™. Hay cierta con-
troversia en el valor de este marcador molecular
coma factor prondstico; algunos estudios lo asocian
con supervivencia disminuida™ *# ¥ migntras que
olfos na dicha G357,
Por oira parie existe un estudio que presenta al p53
comao factor prondstico negative sdle en paclentes
N,y no en el resto de los pacientes.

D 'Amico presentd un esludio de 408 pacientes
con NSCLC estadio 1 en los que demostrd una di-
ferencia estadisticamente significativa en fa sobra-

tacién u olras 185) 58 as0-
cia con dlsminuclén de la sobrevida en el
NSCLC* ** Agimismo la disminucicn de la ex-
presidn de proteinas, p107 y pRB2/p130, relacio-
nadas con el gen RB se asocian con un compor-
tamiento histoldgico mads agresive®™. A pesar de
estos datos existe cierta confroversia en la valida-
cidn de este marcador como factor prondstice en
el NSCLE®=8,

pIBINKda

El p16 es un inhibidor de la ciclina 4 a, kinasa
dependiente. Es el niclec central de una via que
contrela en el ciclo celular la transicion de G1a §

vida a 5 afios enfre los pacientes p53 oS Y
les p53 positives (70% y 52% respectivamental™,

¥ 5US P estan funci e altera-

dos en numerosos tumores,
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FIGURA 85
Farticipacidn de p16NK4a an of ciclo celufar (Modifi-
cado de Fong Km, Minna JD: Melecular biclogy of
lung cancer: clinical implications. cin Chest Med,
2002; 23: 83-101).

El anterior esquema muestra la via a través de
la cual el p16 reguia el cicle celular. El producto
de RB se une a E2F (factor transcripcional) durante
la fase de reposo (GOVG1). Cuando RE estd unido
formando el complejo RB-E2F, E2F no puede ac-
tivar los genes necesarios para iniciar la fase S.
Habitualmente al final de la fase G1 RB es
tosforilado por complejos ciclinasciclina kinasa de-
pendiente (CDK, por ejemplo ciclina DICDK4-8)) y
es defosforilado al final de la mitosis (M). La
fosforilacién de RB libera el E2F iniclando asi la
fase S y desencadenando el resto del cicio celu-
lar. En aguellas células en estado de reposo el A8
no estd fosforilado, los niveles de cicling D son
bajos y los inhibidores de CDK (p18, p21 y p27)
inhiben los complejos ciclinaliclina kinasa depen-
diente. En el cancer de pulmon la pérdida de
funcidn del gen RB u otras alteraciones a ni-
vel de esta via ién de p186, exp
incrementada de ciclina D1 o CDK4) permiten
un ciclo celular continuo™.

Asi la falta de expresion de p16INK4a en el
NSCLC se asocia con mala sobravida.

Telomerasa

Con cada ciclo celular {replicacidn y division) la
célula tiene tendencia a perder porci del ADN

REVISTA ARGENTINA DE CIRUGIH
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rasulta en el envejecimiento celular y eventual
muerte.

La la ribenucleoprotaina
da de sintetizar el ADN de los telémeros fue pm
puesta coma un marcador tumoral en dilerentes
neo-plasia: P el ADN lue-
go de cada milosus ¥ puede hacer a la célula
inmortal si la actividad de telomerasa esta
incrementada®®. En el NSCLC la actl\rldad da

esta pi en células
¥ &n tejidos no tumorales.

El degarrollo de técnicas mas sensibles permi-
tid medir la expresién de hTERT (franscriptasa
reversa da la telomerasa humana) gue participa en
la aclrvaclon de la telomerasa.

A Hara y colaboradores han de-
mastrado en el NSCLC que la actividad de

¥ hTERT se cor i con el Fac-
tor M, con el estadio y con el grado tumaral®®,

Marcadoras de profiferacion

Los marcadores de proliferacidn estiman la pro-
porcidn de células tumorales en mitosis ¥ 5e 8s-
tudian a través de microscopia (indice mitdtico),
ciiometria de flujo (ploidia y células en fase S) v
técnicas de inmunchistoquimica (Ki-87, PCNA),

Actual existe ia sobre
&l valor prondstico del indice mitdtico™ ' *7 y la de-
lerminacién de la ploidia por citomatria de flujo™™
43508 miantras que el ndmero de céluias en fase
5 en NSCLC na fue profundamente estudiade.

Ki-67

El marcador Ki-67 es una prateina nuclear no
histona, evidente en células en mitosis y Otil para
identificar tumores con alto mdioedndupllcacién.

Varios dios han i
entra nivelas altos de Ki-67 y sobrevida disminui-
da en el NSCLC™* 7. %8 Ademas los indices de
proliferacidn de Ki-67 tienen una correlacidn muy
precisa con la expresion incrementada de p53.

Antigeno nuclear de proliferacion celular
(PCNA)

El PCNA es una proteina nuclear que se liga a
la ADN polimerasa. Por su relacién con la
replicacién del ADN esta presente con niveles

telomérico. Esta pérdida gradual pero progresiva

en células con alla lasa de replicacion
¥ no se delecta en células en estado quiescente.
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El estudio de Ishida v colaborad macién a genes y factores de crecimiento
en pacientes con NSCLC una estre-  y la o pérdida de productos de genes
cha entre PCNA p Y supervi dis- sup 85 i fa etapa de “pr i
minuida® =, progresian”. El paso siguients, la "proliferacion

no regulada®, es producto de factores de creci-
M: ol de dis miento autderinos y paracrinos v el "up regulation”
da la exprasion de ciertos receplores para dichos

La definicidn da 4 hace ia al far:‘|OI'E5 En este paso se relaciona la angiogénesis

proceso por el cual células

@l imi tumoral més alla de los

el tumor primario y viajan a sitios distantes por via
del torrente circulatorio sanguineo o linfdtico y es-
tablecen un umaor secundario con caracteristicas

2 mm®.
La "invasion”, condicidn sine qua non del cén-
cer, esta |megrada POT Pasos sucesivos pera (nti-

propias de p in, di ién y p
malas‘éa;:o.
La i6n y las son la

causa de falla terapéutica, por lo tanto de maor-
bilidad y maortalidad en la mayoria de los cance-
res. | & -} isyla
diseminacién metastasica son los hitos del
céncer&h. e !zﬁl

El proceso de metdstasis no es azaroso sing
mas blen una cascada de miltiples pasos
inter v que deben cum-
plir las células tumorales para que la metastasis
se desarrolle. "Cascada” hace referencia al efec-
te amplificador de cada paso en las interacciones
tumar - huésped (Cuadro 2). En cuanto a los me-
canismos que uliliza una célula metastasica, no
son diferentes a los fisloldgices en células norma-
les especificas.

dos en tiempo y espacio: 1. Ad-
hesion, 2. Protadlisis, 3 Migracidn. La “invasion®
marca un hite en el prondstico da la enfermedad,
constituye la progresion de un cancer in situ a un
cancer invasor con fode lo que esto significa. En-
tre esta efapa y la sigulente la anglogénesis tiene
trascendental importancia deblde a gue la estrue-
tura de los neovasos, la permeabilidad aumeanta-
da y los defectos de la integridad de la membrana
basal, facilitan &l acceso a la circulacion.

La ion”® requiere la por
parte de las células de evadirse del tarrente circu-
latorio a través de la adhesidn endotelial mediada
por fibrina, plaguetas y receptores tipo integrinas
enfre otros. Las células endoteliales inicialmente
se relraen exponiendo los componentes de la
membrana basal (con mucha afinidad hacia célu-
las rumuralas} y luego cubren Ias células

Un esti CArcir la activacién de
oncegenes o el déficit funcional de genes supre-
sores desencadena la "Iniciacién”; luego la ines-

ética, la ificacion de genes, pro-

CUADRD 2

CASCADA METASTASICA
Interacciones Tumor - Huésped

Sniciacidn
«Promocidn y progresién

«Proiiferackn no reguada
“Invnaiin local

=Clroufackan y extravasacian

“Homing” {colonizacion secundarial
“Eumaltin inmunclbgica del hudsped

[l lando las mismas definiti
de la circulacidn, Las fases finales de esta etapa
son la ion de la basal
endotelial y la migracién celular.
Una ver en al drgano blanco las células
tumarales participan de un pericdo de adaptacién
"homing" a través del cual se formard la colonia

an al sitio o

de i

Marcadoras de Adhesion

Varias moléculas de adhesién han sido invo-
lucradas en sl proceso de diseminacidn metas-
tdsica, Las mismas cumplen funciones en la inte-
raccidn célula-célula o célul 1 lular.

En &l NSCLC se ha propuesto fa expresion de
CD-44, una glicoproteina de membrana que actia
comeo receptor de acido hialurdnico y como un
marcador prondstico negative™.
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Marcadores de Protedlisis

La protedlisis es un mecanisma activo y dindmi-
©o gue se produce a ia oa un
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Algunos trabajos inducen a pensar que altas
concentraciones de UPA se relaciona con dis-
ién de la ida o recidiva precoz. En

antre factores estimulantes de la protedlisis v sus

ink El evento itico mas

tida se suglere que las alias concentra-
cnones ds PAl tendrian una funcidn inhibitoria de
Ia idh dsica. Estos datos sa refie-

y crilico es la degradacion de la b

basal, De las enzimas proteo-liticas, las metalo-
proteinasas de la matriz (MMP) son las mas im-
portantes. Esta familia de enzimas ligadoras del
Zn |y también del Ca en mencr medida) son
das como ¥ i para su
activacion el clivaje proteciitico de su dominic amlnu
terminal, La mas estudiada es la li

ren fun a cancer de mama y ova-
rio y no estan estudiados en profundidad en el
NSCLC.

Marcadores de Migracion

La pérdida de expresidn del amlgeno clel gru-

que ha demostrado estar en mayor dancia en

po sanguineo A permite gue

NSCLC que en tejido pulmanar normal™?,
El Cuadro 3 muestra una de fas vias de activa-
cidn de las p de la malriz iar. Ini-

sa expongan. Estos ditimos han sido im-
plicados en_la motilidad celular participando, de
este modo, en la diseminacicn metastasica.

cialmente |2 célula tumoral interactda con la ma-
triz y con células normales contenidas en ella. La
célula neoplasica a través dal ivader del

algunos estudios publicaron una
entre la ia del del

gmpo A en las células tumorales y aumento del
ial Ao, 197,30, |

Plasminégeno tipo Uroguinasa (LUPA ) transforma
Flasmindgano en Plasmina, la que a su vez pus-
de degradar por si misma la matriz extracelular y/

'Is los trabajos publicados mds recientemente no
muosnan dicha corralacidn prondstica, restando
iz a los anti guls W BUS pra-

o aclivar olras proteasas. El UPA es
como proenzima (pro-UPA) y a traves de su recep-
tor (pro-UPAR) se convierte en UPA. Las celulas
del tejido coneclivo que componen fa matriz
extracelular parficipan en la regulacion de este ci-

ombx [ s de la agre-
sividad biologica del NSCLC™ .32,

clo di la dal Inhibidor del
Activador del Plasminggena (PAI).

CUADRO 3
Cicto del Activador dai F

de Angiog
La is es un procesa celular univer-
sal {undamenta! para la reproﬁu:cm desarrollo y
fodos esir regula-

dos en conmclones fisiatdgicas. En el contexto del
cancer la angiogénesis tiene capital importan-
cia en el crecimiento tumoral y en la disemi-

nacion ica. Este de neo-
vascularizacién comparte los tres pasos que com-
ponen la “Iinvasian® (Protediisis, Adhesién y Migra-
cidn) aunque a diferencia de las células lumorales

que se gulan, las células £
activan oumu tespussta & un estimula, Eslo |mpr|
calar i del p al

cuando desaparece el esnmubu a diferencia dal
proceso de “invasion” gue es ireversible.

Se han descripto varias fécnicas para evaluar
la angiogénesis v la mas ulilizada es |a tincién de
Ia microvasculatura tumaoral por inmunomarca-
clén sea cun anti-tactor Vil o anti-CD34, EI’![ICI.IEI

1] ifico para células

‘arios estudios han demastrado una estrecha

refacitn, en pacientes con NSCLC estadio |, en-
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fre la densidad de |a red microvascular del tumor
y una disminucion de la sobrevida™: 3923050 Alng
similar ocurre segun lo publicado per Imots con la
expresion dei Factor de Grecimiento Vascular
Endaotelial™.

Hipermetilacidn de promotares

Lat

es la
en la exp
que ocurre $in camblos en la secuencia del ADN™
%, La melilacion de la secuencia del ADN se limita
al dinucledtide cliosina-guanosina (C-G), slendo
esta la modificacién epigendlica mas importante an
la tumaorogenesis humana™® ™7, Por ofra parle se
denomina islas de C-G a aquelias regiones del ADN
con dinucledtidos C-G I
no metiladas lo gue hace que conserven su fun-
cidn®! 22 Alrededor de la mitad de los genes hu-
manos contienen estas islas C-G en la regién del
promaotar,
Por 1o tante la hipermetilacion de las islas de
C-G an la zana del promator del ADN se traduce
en la ausencia de transcripcian™®*, De esta ma-

de

ESTADIFICACION DEL CANCER DE PULMON
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FIGURA B7
Melilacién de genes promotores
La Wpermetiacidn de las islas de C-0 en 1a zona del
promator del AdN se traduce en la ausencia de
trangerpeid ™10 lo gue deferming la pérdida de
luncicn de ciertos genes. Esfe mecanismo s &l
i (a imiciacian yo i e
da cidlufas ider ches:
Fong K y KM y Minna JO: Molecular blology of lung
eanear: Clinical implicating, Cifn Chest Med 2002; 25:

Exh

831010
nera la pérdida de funcién de genes determi-
nados se considera como el mecanismo de ini-

ion del imi de cé- [ icn de is con

clacién ylo i
lulas neoplasicas™.

Han sida descriptos dos tipos de metilacidn aso-
cladas al crecimiento tumoral. El tipo A, esta rela-
clonado con la edad y surge como consecuencia
natural de! paso del tiempo en células normales.
Aecta comUnmente a genes que regulan el crecl-
miento o kg diferenciacion™ *7. El segundo modo
de metilacian es el tipo C, es especifico dal céncer
¥ S8 @Xpresa como un incremento de la matilacidn
en |a regién del promotor del gen, representado por
Islas de C-G con fenolipe metilado (CIMP; C-G
island mathylator phenotype*?,

En el NSCLC la metilacién da p16INK4a ha sido
descripta en lesiones precurscras de cancer de
pulmdn™®, Ctro estudic ha demostrado gue la
metllacidn del promotor de DAP-kinasa (death-
assotiated protein kinase) se asocia con una dis-
minucidn significativa de la sobrevida a 5 afos lue-
go de la cirugia®

Pero lo méds importante &5 que |a deteccidn de
genes promotores hipermetilados en plasma de
pacientes puede plantearse como una herra-

tumaorales blomolecularas

La presencia de células tumorales aisladas en
sangre {ue documentada por Sanson en 1834%% y
Ashwerth an 1896, Estudios posteriores demos-
traran que en pacientes sin metdstasis a distan-
cia (M) puaden identificarse células neoplasicas
aisladas en madula dsea en 20-50% de los pacien-
tes y en ganglios linfaticos en 15-90% a pesar de
no existir evidencias de matastasis con técnicas
convencienales™',

La controversia actual se basa en |a frascenden-
cia del hallazgo, habiendo comunicaciones que de-
muestran dilerencias prondsticas y ofras que no.
Lejos de estas observaciones aparentemente con-
lrapuestas se acepta la diferencia entre células

i ¥ micr a Estas dl-
timas aparecan cuando las células puaden escapar
del flujo sanguineo e implantarse en el drganoe blan-
©o; esto implica capacidad de extravasacidn, proli-
feracidn y reaccién estromal. (Tabla 52). Existe ac-
ualmenta un amplio consenso en considerar fa

mienta no ¥

de d is linfaticas como

para i la del
detectar la recurrencia™’ %,

micrascapica (Faclor N del
THM).
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TABLA 52 Modelos malecou fivard de
Dy IS i da las Mi
SOMPATics 2on Cetlas lumprales aitiadss Junto a |a deteccién de micrometdstasis los
cel M el I multivariados son dos buenos
aisladas tastasis  ejemplos de la aplicacidn clinica de los marcado-
res bi leculares en la estadi ion del cdncer
Tamafio células o acimutos  0,2em  de pulman,
Conlacto o capilar HNo Si Estos si de di i6 lecul
Extravasacién No si buscan homogeneizar desde el punto de vista pro-
Reaccién estromal Ne i néstica la heterogensidad bislégica de los diferen-
Proliteracion Mo Si

Tomado de: Hermanak P. et al, Classilication of isclated
fumar cells and micromelastasis. Cancer, 1995, BE6:
2668-2673

La :Famhcacnﬁn tradicional de TNM |nc1uye los
para de

Utera, :Narlo ¥ trompa uterina. A pesar de esto el
Suplemento de TNM publicado en 1993 sugiere

tes tipos histoldgicos del NSCLC. Dicha diversidad
hace poco probable que un dnico marcador pueda
predecir la biologia tumoral en el 100% de los ca-
505 por lo gue se han disefado baterias de
inmunomarcacion para diferentes marcadaras con
el fin de aumentar |2 sensibilidad de los mismes ya
sea en la evaluacion del indice de recurrencia o la
supervivencia.

Dos buenos ejemplos de estos modelos son los

que la citologia positiva para células en
lavado peritoneal durante laparoscopia o

por Kwi iy D'Amica, en 19598
¥ 1999 respectivaments.

laparotomia estadificatonia deba como
M, ¥ R, atn sin olra evidencia de metastasis a dis-
tancia o enfermedad residual. Esta recomendacidn
se an al peor de estos pa-
cientes con respecto a aquellos con citologia nega-

p 6 un modelo mixto, que
comprende variables clinico-patoldgicas y biomo-
leculares, con el cual evalud 244 pacienies con
NSCLC estadio | e identificd seis variables indepen-
duenles que predicen la recurrencia lumoral en el

inoma muce . Dichas variabl

tiva™ ™, Datas conc existen a prop:

del lavado pleural en el cdneer de pu‘lrndn no a pe-
quefias células, ap este que es d

an mayor profundidad en otro capitulo del presente
Relato™,

Las técnicas para g ferm
dad micrometastdsica en el NSCLC son Inmuno-
histoguimica*™* y transcriptasa reversa por PCR
(rt-PCR), técnica esta dltima mas sensible que la
primera®™, Estas técnicas pueden identificar una
célula neopldsica entre 100 céiulas normales.

El més utllizado para la
de micrometadstasis en el NSCLC es la citoque-
ratina, proteina presente en células de estirpe
epitelial, En consecuencia, la identificacion de cé-
lulas citogueratina positiva en ganglios linfdticas y
médula dsea tdonde normaJmsnte no hay células

fiales) sa de enfermadad
mscrume!aslés:ca Con menos frecuencia se han
tilizad P it de la superficie
celular)™ enfre otros.
Varlos han lacio
entre mi is an lios i Yy En

médula dsea y recurrencia temprana en pacientes
con estadio | de NSCLC 2535,

son didmetro tumoral mayor o igual a 4 om (T),
expresidn de p53, determinacion de mutacidn de K-
ras o ausencia de H-ras. En la Tabla 53 se muestra
Ia relacidn entre los grados de estadio | que propo-
ne el autor y la supervivencia a 5 afos®.

En una publicacidn mds reclente D'Amico™ so-
bre 408 pacientes propone un modelo estadifica-
torio sélo con marcadores biomeleculares con el fin
de estratificar de manera mas precisa pacientes con

TABLA 53
Maodelo de Kwatkowski

Subestadios M de variables Supervivencia
posilivas 5 afios
Fo
1a =2 &7
b a &8
1 =4 21
N=244 -,

* Las calegorias a, b o ¢ s determinan de acusrda
al N de variables positivas del como se detalla en la
Tabla 53,
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TABLA 54 TABLA 55
Modslo de D'Amico It E en NSCLC
N da Marcador Funcidén
posilivos & afiog
ng K-ras Genes reguladores del
ceerk-B2 crecimianto celular
1 =1 77 p&3 Apoplosis
2 2 G2 RE
3 =3 a9 plEINKda Reguladores del ciclo celular
N =408 - E, Ki-67 Marcadores de proliferacicn
PCHNA
NSCLC estadio |. Las variables estudiadas que fis-  CD 44 Adhesidn
nen una imporancia prondstica significativa son - Stromalizing 3 Protealisis
erbB-2, AB, p53, Inmunomarcacion para factor Vil ;-;'-";; Vil Angiogenesis

¥ CD 44. En la Tabla 54 se muestra la relacidn en-
tre los subestadios propuestos por el autor y la su-
pervivencia a 5 anos.

Conclusiones

Actualmente es indiscutible la solidez dal TNM
como factor prondstico de supervivencia pero adn
asi cada vez son mas frecuentas las publicacio-
nes que hacen referencia a la conveniencia de

complementado el THM con fines prondsticos, fun-

damentalments en el estadio | del NSCLC™ ¥,
La informacitn acumulada sobre dichos marca-

dores se basa principaiments en asludlos retros-

composicién lipoproteica e indica ka cantidad da mo-
vimienta de diferentes sustancias que difunden en
ambos sentidos a través de dicha estructura, Los
cambios en la fluidez de la membrana citoplasma-
tica juegan un rol en las propledades de ésta v se
expresa en sentido de auments o disminucion de
la actividad tanto en ici isiologicas como

en el proceso patogénice de las enfermedades.
La fluidez de la membrana plasmatica ("cell
membrane fluldity”) de las células neoplasicas
parece eslar estrechamente relacionada con su
ial maligno™' y su capacidad de generar

pectives, con nimero de
limitado y posiblemente con sesgos en la seleccidn
de los mismos, como asi también de los marca-

melastasis™.
Los cambios en la fluidez de las células
pusde afectar a antigenos y recepio-

dores y técnicas de Los met &
lisis de publicaciones sobre el ps3 como factor
prondstico son una muesira de lo heterogéneo de
los estudios realizados hasta la fecha? %,

Existe una necasadad imperiosa de 1Imr acabo
estudios prosp d ol
mente disefiados pala establecer la utilidad clini-
ca de estos marcadores y validarios como facto-
res prondsticos predictivos independientas.

La Tabla 55 expone los marcadores mas impar-
tantes y su funcidn.

Fuunpez DE La MEMBAAMA CELULAR

Su valor prondstico

La flusdez de |2 membrana celular es una carac-
teristica bioldgica de la misma que depende de su

res™ asi como también la motilidad de las célu-
las cancerosas y su capacidad de infiltrar la mem-
brana basal {que como hemos relatado anterior-
mente es un paso lundamental en el proceso de
Carcino-génesis)™,

Miha Sck y cols, 5 ™ demostraron una mayor
fluldez de la membrana celular en tejido tumoral
de pulmones que en tejidos r
Dicha observacién coincidié con la de ofros au:D
res™. Como ha sido expresado anteriormente en
este Aglato, si bien ef sistema TNM continda sien-
do el factor de pradiccidn prondstica mas impar-
1ante, no siempre provee informacion objetiva $o-
bra la evolucitn de ta enfermedad. Prueba de ello
a5 el hacho que estudios inmunohistoguimicos re-
velaron micrometastasis de cancer pulmonar en
méds del 60% de ganglios negativos (M) con las
técnicas convencionales™. El sistema TNM es-
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que d d de s5is¥ 8 Sch ggery ¢ cbls. que cé-

la extensién anatomica del tumor en el momen-  [ulas PSA p tes de can-

to de la evaluacién pero no se halla necesaria- ceres pulmonares a pequsﬂas células tenian ma-
conel p fal gno del  yor idl ‘dedar is que sub-ch

Al PSA-neg: P i da la mis-

mismao.

La variabilidad de la fluidez de la membrana ce-
lular ha mostrado proveer informacién sobre el gra-
do de malignidad de las células independiantamen-
1e del momento anatdmico en que se evalla la en-
fermadad {THNMP™,

sok y ols %8 han mos!;ado que los criterios
P tales como
histologia y estadio TNM na tienen influencia sig-
nificativa sobre el valor de Ia fluidez.

En su experiencia con 75 pacientes portadares
de cancer pulmanar estadio | ¥ Il, una ala !Fulaez

resulté prop i al
metastatico y por ende a la supervivencia. En es-
tadios mas tambign los paci con

alta fluidez presantaron menor supervivencia que
el resto,

La razdn exacla no es bien conocida pero se
la ha relacionado a diversos factores como reduc-
citn del colesterol del compleje lipo-proteico de la
membrana citoplasmatica de la célula twmoral,
enzimas de eslerilicacion de &cidos grasos, ete...

En definitiva: el valor de la fluidez de la mem-
brana celular proves informacidn a nivel molecular
sobre el potencial maligno de las células neo-
plésicas de un tumor determinade que no siempre
coincide con el estadio THM o con |a histelogia, Por
este motive puede ser ulllizado como variable

Al o los
sstadlos ciéslcos del nuevo slsterna de estadi-
ficacidn TNM, Ademas puede tener un rel impertan-
te en es!ablacer la estrategia terapeutica post-

(ady ia) en aguelios paci cla-
smcaﬂos coma estadios | v Il por los métodos con-
vencionalas.

VALOR PREDICTIVO DE LA EXPRESION DE ACIOO
POLISIALICO ER PACIENTES CON CANCER DE PLLMCH
RESECADC NO A PEQUERAS CELULAS

El dcido polisidlico {PSA) es un hidrato de car-
bono unide principalmente a la molécula de adhe-
sidn de la célula neural (NCAM). Debido a que
posee una gran carga negativa, su presencia ate-
nia la propiedad adhesiva de la NCAM. Esto par-
mifiria & las célutas T PSA posi des-

ma linea celular*™.

Tanaka y cols.™ han comunicado que el PSA
juega un rol importante en la diseminacion de tu-
mores no a peguenas células tanto en la ganera-
cmn da metéstasm ganghanares como & distancia

a de las NCAM. En
una experiencia sobre 236 pacientes 44 (18.6%)
mostraron expresian positiva de PSA, La expresian
ia da PSA p 1 ibn positiva
con el estadio nte en los
cinomas:

Estadio % ([PSA+)

E 8
E, 227

Equn 303

Esta obsenracwn fue independiente de la Qﬁad
sexa, lipo histolégico y grade de di
celular. Asimismo, la supervivencia a 5 afios fue
de 52.1% para los pacientes PSA (+) y de 71.3%

an los PSA (-).
En tuncidn de estos resullados, los autores con-
Iy que la expresié de PSA se
correl en forma sig con una

pobre supervivencia. Otros estudios sobre la ex-
presion de PSA en los cénceres de pulmdn no a
pequefias células son los de Kibbelaar y cols.™ y
Kwa y cols.®™.

Si e tiene en cuenta que experimentalmente se
ha demostrado que el PSA aumenta la motilidad de
las células neoplasicas y permite a éslas despren-
derse del tumor y onginar metastasis, es razona-
ble esperar que su expresién aumentada se rela-
cione con alta agresividad tumoral y pobre supervi-
vencia™. Al igual que en el caso del tapico ante-
rior {fluigez de la membrana celular), la determina-
cion de exprasidn de PSA en estadi
| podria resultar da trascendencia en &l hecho de

prenderse del tumar primario y generar metdsta-

la posibilidad de tratamiento adyuvanta
N esos pacientas.
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SUBESTADIFICACION: ALGUNAS CONSIDERACIONES
SOBRE SUS POSIBLES CAUSAS

Si bien durante el desarrolio del presente Re-
lato se han ido mencionando fodas aguellas cau-
sas que pueden llevar a a los pa-
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todos fos canceres de pulmén anles de estable-
cer una conducta terapéutica. Cuanto més extensa
@ intensa sea dicha estadificacion podra observar-
se que el nimero de pacientes quirirgicos decre-
cerd debldo a la aparicién de metastasis

cientes porladn(as de céncer pulmonar a pesar de

pr ias, considero
util resumir brevemente un cumunlu de ellas con
la intencién de destacar la insuficiencia de consi-
derar exclusivamente el TNM y sus descriptores y
la necssldad de utilizar nuevos procedimientos qua

gangl ylo alejadas. P i . por el
ya referido fendmeno de “Will Rogers™, la supervi-
vencia alejada en cada uno de los estadios serd
mayor. Resulta evidente entonces que sl deseamos
realments evitar toracolomias innecesarias debera-
mos efectuar estadificaciones sistemdticas y ri-
gurosas en todos los pacientes considerados po-

El COM mayor 1 la exten-

5|¢n anatémica del cancer en el del diag-

uulrurglcos Para ajustarsa a la deater-

néstico coma asi también su verdadero potencial
maligno. Por olra parte no he hallado en fa litera-
fura ningun trabajo que redna estos conceptos en
un solo epigrafe y que dé una nocion de conjunto
sobre los mismos. Si se tiene en cuenta que la su-
pervivencia a 5 afios de los pacientes con cancer
de pulmon no a pequefias células en estadios | es
de 60-70%, resulta mas que evidente que a pesar
de en estadio ", Un porcen-
taje significativo de paci posesn i

de los TNM no deben obviar-
58 bos si estudios: b fib ia, TAC
con cortes del andomen superior, cenlellograma
dsen, dli Las
caracleristicas particulares del caso clinico indica-
ran la necesidad de TAC de cerebro, mediasti-
nolomia anterior, puncion biopsia bajo TC, toracos-
copia u ofros.
El advenimiento de la tomogralia por emision
de positrones (PET) aporta una ayuda adicional a

no detectadas en el momento de fa estadificacion

ia 0 que la plasia presanta un po-
lenmal maligno que no ha sido establecido en sy
real dimensitn,

Existen una serle de laclores que hacen que a
pesar de lodos los procedimientos convencionales
aplicados fanto a la estadilicacién dinica (cE) como
a la quirdrgico-patolégica (pE), no puedan ser diag-
nosticados focos micro-metastéticos ganglionares o
en drgancs a distancia que en el devenir de la eva-
lucidn se manifestaran come secundarismos con el

bsigui fracaso de la Butica guirdrgica. En
los pacientes operados, |a causa mds frecuents de
recidiva son las metastasis alejadas v no la recidi-
va local,

Estos factores de subestadificacién a los que
hago mencién podemos agruparlos en:

* Humanos

* Anatomicos

* Funcionales

= Biologicos

* Insuficiencia de las

A) Factores humanos: Omisidn o mala interpre-
tacion

1. No cabe ninguna duda que hoy dia resulta
indi ble efectuar la dificacion clinica de

la d in de focos neap ocullos alos mé-
todos i . De do a la bibli in-
1 jional esta difi ) las il 185 qul-
rrgicas en un nimero considerable de casos (35-
40%). Sin 0o talsos positi 1)
indicacion e interp debe ser criterk En
nuestre pals COn paca experiencia y

deberd esperarse los resultados de la misma para
adoptar conclusiones definitivas.
2. La iGn i P
da o insuficiente también es causa de subesta-
dificacién. Hemos visto la importancia de un es-
friclo analisis del estado de los ganglios medias-
tinales. En este sentido, aquelios que optan por &l
muesireo ganglionar deben ser rigurosos en el nu-
maro de grupos ganglionares biopslados (no me-
nor de 3). En una comunicacitn de Della Torre* en
1989, se refirio que sclo la mitad de las adeno-
pal[as de aspecto patoldgico y el 25% de los
normales pi
melésiams accnsslandu por este motivo resecar
lodas las adenopatias posibles para una adecua-

ron

® Della Torre H y cols, Evaluacidn de la coinciden-
cla quinirgico patoldgica del factor N en el céncer de
pulman. Rev. Argent. Cirug. 1980; 57 264-265,
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da estadificacion. En este sentido Grinspan y
Gomez an un trabajo p enla
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B) Factores anatdmicos

Argentina de Cirugia establacieron que: *,., La eva-
luacidn del factor N a nivel del i ) an fa

Los @n estadio | resscados y que pos-
teriormente desarrollan metdstasis en los ganglios
iastinales en ia de ad hiliaras

estadificacidn en etapa g gica exige, para ser
confiable, |a apertura de la pleura mediastinica y

canslituyen demaostracion fehaciente gue las rulas
I1nfém:as de los pulmones no s& ajustan a esque-

admite tres vac

gli pleto L gional &
investigacion ganglionar por grupos. Para una va-
loracidn mas rigurosa sera conveniente la presen-
cia del andlomo patdlogo durante la operagidn,
**En ppinidén de astos mismos autores, la
linfadeneciomia completa astana indicada cuando
hay promi: gl mian-
ras uue la I.nvestlgar.'d-n par grupos puede estar
pan-
glionar a ante la necesidad de neumanec-tomia.

Como queds expresado an otra parte de este
Relata, nosotros sdlo empleamas la linfadenac-
tomia :uanl:!c Isnsmos confirmacidn intrag-

de gli de lo contra-
rio siempre hemos recurido con fines estadifi-
catorios al muestreo por grupos. De todos modos
ambas conductas estan aceptadas en funcién de
que ninguna ha demostrado clara ventaja sobre la
otra y quedard supeditada |a decision a la expe-
riencia y preferencia del equipo guirdrgico actuan-
te.

3. La minuciosidad del patélogo en el estu-
dio diferido de la pieza operatoria es de funda-
mental impertancia para disminuir al minime el
riesgo de subestadificacion. Resulta trascendental
el numero de cortes efectuados al tumor, al
margen de reseccidn bronquial y a los gangl

aco en Pr

mas simpli de escalonamianto info-ganglicnar
ascendants de acusrdo a las vigjas descripciones
de Rouviere y otros. Hemos analizado previamen-
18 las vias linfdticas segun los trabajos de Hata y
cols.® en los cuales se demuestra las interco-
nexiones de las v[as Ilnfatlcaa con gangllos de
las la exis-
tencia de "skip metéslasts puede originar
adenopalias mediastinales (N,) en ausencia de
adenopatias hiliares y estadificarse erréneamenta
como M, un pacients que en realidad es N, sl no
se efectia adecuadamente el muestreo gan-
glionar™,

Mo menos trascendentes resultan las comuni-
caciones do Riquet y cols 97 las cuales demues-
tran un doble desagot A de
las escalas ganglionares tanto en el conducto
toracico como hacia el grupo ganglionar sigulen-
te. Este hechn puede llevar a que a pesar da te-
nar i allos neg . los
ganglios pracedenles en la corrients linfitica pue-
dan haber ya liberade células necpldsicas al con-
ducto toracico y a través de este a la circulacién
sistémica,

Los estudios de Wang y cols.?™ demestraran la

i ia de que las vias
linféticas intrapulmonares con el espacio pleural

extraidos. La Socledad Argentina de Anatomia
Fatoldgica posee normas eslablecidas al respec-
te, referidas a la técnica de estudio de estas pie-

y han func itado la p de células

neopldsicas en el lavado pleural m1raoperatonn de
i en esladios temp de la enf

(E v E ). La mayoria de los autores consideran asta

zas operatorias (Manual de Nor iGn da In-
formes Anatoma Patolégicos-SAT).

La evaluacién de estos pacientes en forma
multidisciplinaria y su discusian en Comité de 1u-
mores adguiere trascendental relevancia tanto en
la etapa de estadificacion clinica como en las pos-
terioras.

** Grinspan A y Gdmez MA. Evaluacién del me-
diasting en la cirugia del céncer dal pulmén y su rela-
cidn con la nueva estadificacién intracperatoria. Rev.
Argent. Cirug. 1988; 54; 174183,

oMo una pleural sub-cli-
nica y ublcan a los enfermos en estadios 1, o IV.
Debe tenerse presente gque la red linfdtica de la
pleura parietal posee vias gue drenan en los
ganglios mediastinales, Las curvas de superviven-
cia de los pacientes E, y E, con lavade pleural pa-
sitivo parecen avalar ese criterio. Los mismos con-
ceptos podrian aplicarse a la citologia por confacto
("Touch citolagy”) que demuestra la descamacion da
células neoplasicas a través de la pleura visceral,

) Factores funcionales
Hemaos remarcado ya que el TNM, si bien re-
prasenta el principal factor prondstico hasta el mo-
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mento actual, solo establece un perfil de la exten-
sign anatdmica de la neoplasia en estudio. Este
hecho no necesariamente se condice con el po-
tencial malignoe del tumor medido en relacion a su
de dar 4 15 Y sU fun-
cional sobre el estado fisiolégico del paciente,
Lns frabajos de Fans!em v Weﬂs" * .2 sobre
la ion de una de idad cli-
nica de acuerdo al cuadro sintomatico que acompa-
fia al tumer, han demostrada qus las curvas de su-
penvivencia para un mismo estadio no son simi
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tdsica. Cada vez son mas numerosas las comuni-
que | los esta-

dios | y |l dal TNM convencional con la determi-
nacion de estos marcadores para establecer un
mejor pranostico,

E} Factor relacionado a la insuficiencia de las
técnicas cldsicamente empleadas

Hemos lizad la
diagndslica, especilicidad, sensibilidad, VPP y
VPN de pmc.emmnsnlns como TAC, cenlellaA

si la repercusion funcional de la neoplasia sobre el
paciente es mas o menos acentuada o adn nula.
En general se tiene un concepio demasiado
morfolégico sobre las pautas de estadificacidn del
cancer pulmoenar y no ha trascendido suficiente-
menle la importancia de la repercusidn funcional
del misma sobre &l prondstico del paciente. Coma
hemos relatade previamente, el estado funcional
alterado de un paciente neoplasico puede reflejar
consecuencias fisiopatoldgicas del cdncer o bien

grafia, PET,
elc... y no lo vamos a iellerar pero es avidente
que debera tenerse en cuenta esfos faclores de
arror cuando se analizan causas de sub-esta-
dificacidn. Cada una de eslas técnicas y procedi-
mientos praaentan sus I|m|tac|0nes y explican ese
P je de p dil en la
etapa ciinica we operatoria,

También la estadificacién anatomo-patoldgl-
ca liene sus limites cuando se emplean téenicas
convancionales, Es un hecho conocido que un por-

los etectos secundarios a factores no centaje signifi de los ganglics hil d

directaments con la actividad bioldgica del tumor llnalos oblonldos por Imiadeneclom[a mueslreo o
En relacidn a las primeras, cuanto mas acentua- pla que no 1 con
das son esas ias, peor el p da  la mi pia convencional (f I sina)
suparvivencia alejada aln tratdndose de paci itan con mi is en 20% o mas de

en el mismo estadio TNM, tal cual lo han demas-
trade Feinstein y weils De sus analisis de conso-
lidacién conj . 58 desp que
los fendmenes clinicos de los pacientes con can-

los casos cuando se aplican lécnicas inmuno-
histoquimicas. Este heche, relatado entre noso-
tros por Cooper hace unos afios en un Caongreso
Argenting de Clrugia Tordelca refiriéndose al estu-
dio de los ganglios obtenidos por mediastinos-

cer pueden ser en
de mcrl-dsd clinica que
iales que son k en el

lbempo ¥ que no pueden ser identificadas cuan-
do se emplea sélo el sistema TNM,

D) Factores biokigicos

El d lio de los sobre
gendiica y fislclogla blo-molecular ha permitica Ir re-
canoclendo caracteristicas fanotipicas de los tumo-
res que no se relacionan muchas veces con su ex-
tension anatémica en el momento del diagndstico.
La expresién de marcadores como el Acido
polisidlico, genes de supresidn tumoral, (P, P,

), Prot (KAAS), Factor
de crecimiento endotelial vascular (VEFG-Angio-
génesis), etc... ha demostrado que tumores rese-
cados aln en etapas tempranas presentan mala
evolucidn alejada segun la hiper o hipoexpresidn de
los mismos Independiantaments dal THM demos-
tranta un genatipo con alta polencialidad metas-

copia, obwvi ta nos ubica p an estadio
I (M) cuande en realidad puaden corresponder a
estadios Il o ain Il

El costo, en nuesiro medio, seguramente no nos
pemitira electuar estudios inmunchistoquimices de
todes los ganghios oblenidos con la pleza operataria
o por mediastinescopla pero este hacho deba :on:»
CErse y e causa i da sut i
A similares conclusiones se ha llegado con otros
cénceres como por ejemplo el de colon,

AoEnDM

Empleo de la toracoscapia en esfadificacidn

Hasta hace pocos afos, la toracoscopia era
muy poco utilizada con fines de estadificacién, Su
emplec habitual en paclentes necplasicos fue prin-
cipalmente para evaluar el origen de los derrames
pleurales y realizar contemporaneamente el sella-
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do con takco en aguellos casos en que se certifi-
caba una carcinomatosis (conducla que mantena-
mos hasta la actualidad). En este aspecto signifi-
cd una sensible mejorfa diagnéstica con relacion
a la puncidn biopsia pleural {Agujas de Abrams,
Cope, etc...), por el simple hecho de tratarse de
una técnica con vislén directa y muestreo dirigi-
do™ > (Fig. 88).

El posterior desarrolio de la mrugua video asisti-
da (VATS) con el del i
tal de uso endoscopico exlendid el procedimients
hacia tomas bidpsicas de nodulos y masas
puimenares como asi también de los ganglios. En
referencia a eslo Giimo, es dable destacar gue bajo
determinadas circunstancias puede resultar una
técnica Util para evaluar ganglios mediastinales sos-
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del cancer pulmonar ¥ su evolucién en el tiempo,
como asl también de todos aquellos procedimien-
t0s, invasivos o no, empleados para daterminar ace-
it bos d ip THM v al

estadio de la enfermedad, considero 0if y de senti-
do practico ofrecer algoritmaos que permitan siste-
matizar, en estos pacientes, tanto las pautas
ifi came las cond Si

bien es cierto que cada paciente debe ser analiza-
oo como caso particular y debe respetarsele su in-
dividualidad para adecuar kas decisiones a su situa-
cign clinica y requerimientos, también lo es que &l
hecho de aplicar una metodologia especifica,
avalada por niveles de evidencia aceptados inter-
nacionalmente, lleva a evaluar los enfermos en for-
ma correcta y en todos los casos, aplicando los

de dstasis sobre todo si ala

posibilidad de un acceso I o por

conc I De gg[g ga

¥
conductas cor

Chamberiain, Entran dentro de ese Grupo los
ganglios del mediasting inferior, el grupo 7 poste-
rior {subcarinales) y los de la ventana aorto-
pulmonar {grupe 5) como ha sido sefalade por
Lawis ¥ cols.™™ y Landrenau y cols.*™, Sl bien en
alguna op dad ha sido la

que p
andlisis oSy los de i
clinica que sin duda alguna redundaran finalmente
en beneficio de los propios pacientes,

Por todos estos mofivos me parecid interesante
elaborar los algoritmos de las paginas 86 y 97 que

como una alt a la mediasti-
notomia anterior para el estudio del grupo ganglio-
nar 5 en los lumores del I6bule superior izquierdo,
debe tenerse en cuenta que conlleva 2 claras des-
vertajas: A} Mo permite la exploracion bilateral del
edias-tino, B) Exige la col #n de un drenaje
pleural una vez finalizado el procedimiento mientras
gue la técnica de Chamberlain generalimente se
eleciia en forma extrapleural {Flg 89).

nuestro modo de pensar y se ajusian a las
recomendaciones expresadas en un analisis minu-
cioso sobre niveles de evidencla publicados par
Swasul y cols 7 y Detterbeck y cols. "™, referides

e ¥ no | de esta-
dullcacmn seguides de la conducta terapéutica acon-
sejada. Dichos algeritmos presentan diferencias con
el esquema considerado en el || Encuentra Nacio-
nal sobre grupos ganglionares del Mediasting y
Estadificacion del Cancer de Pulmén®. En los mis-
mas no he incluido la ditrasonografia endoscopica
con o sin biopsia con aguja fina debido a gue no

En algunas ci la
endoscopica del espacio pleural puede sslar mdlv
cada i antes de una s un p
para la de t

(T, en aquellos casos sospechosos por TAC PET
0 con pequenos derames como asi lambién para
confirmar la resecabilidad local de ciertos tumares

difundido adn en nuestro pais.
Contrariamente, ya pueden realizarse en nuestro
medio estudios con PET, Debido a que segurarmen-
te no resultara posible todavia su accesa en forma
genmallzada wio susteméh:.a en lodos los casos,

] Comao alo exp pusde
que si bien I algu-

nas indicaciones precisas, na es un procedimiento

que s haya dido con fines i ]

RECOMENDACIONES DE PACCEDIMIENTCS DE
ESTADIFICACION SEGUN NIVELES DE EVIDENGIA,
ALsoORMMOS

Después de haber intentade brindar un panora-
ma completo del estado actual de la estadificacion

dos. {con
y sin PET). Asimismo se safialan diferentes conduc-
tas que podrén adoptarse segun la preferencia de
los grupos en relacion al lugar que otorgan a la

* Segundo Encuentro Macional sobre grupos gan-
glionares finfaticos del mediasting y estadificacidn dsl
cancer del pulmén. Bolelin Informativo, Asoc. Argenl
Cirug, 32: 8, 1086,
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P la . el
PET, etc... Si bian los pacientes con medias-
Ilnompra positiva (N, ; E I} estén orientados a

con quimio yio rad
se la aclaracion que de acuerdo a la posicidn de los

o fund; para evaluar los tumores dal
surco superior (compramiso del plexo nraquual yio

diferentes grupos podran ser
gicos luego de neo-adyuvancia.

De la misma forma, estimé oportunc resumir en
este relato las recomendaciones antes menciona-
das con el objato de afrecer de la manera més
complela posible criterios d de

cuerpos Grado de 8

pla, debe hacer-  (beneficio substanciall
§, Los pacientes con sospecha de cancer
quirir-  pul deben ser evaluad de

acuerdo a las pautas que figuran en la evaluacion
ciinica de los algoritmos | v Il. Grado de recomen-
dacidn: A (beneficio substancial)

7. Los gue 1

estadificacion. Los mismos fueran blecidos por

enla clinica deben ser evaluados para

un panel multidisciplinario convocado por el
American College of Chest Physicians (ACCF) con
&l objeto de desarrollar nurmas de aplicacion cli-
nica para la p i ¥

del céncer puimonat Los gradns de recomenda-
cion fueron clasificados como A (alte grado de evi-
dencia), B (mediano grado de evidencia), C (bajo
grado de ewuem:la oen coniroversia), Los grados
de beneficio so an mode-

p de is, de acuerdo a la mani-
festacian ica (i lleo dseo, grafi
hepatica, TC cerebro, abdomen, elc.. ; Grada de
Y i
8, Aguallos paci lasificad {

como E, o E,, sin manifestaciones clinicas {evalua-
clén clinica normal) no requieren estudios por imé-
genes para i i ia de i 2
A Grado de

A (bene-
ficio

rado, pequefic o ninguno.

PauTas DE ESTADIFICACION ¥ RECOMENDACIONES
PARA ESTADIFIGACION NG [NVASIVA DEL GANCER
PULMONAR NO A PEQUERAS CELULAS (NSCLCY™

1. En todos aguellos pacientes con un cancer
de pulmon probado o sospechado

9, Los pacientes clasificados coma Elll, o Elll,
deben ser sistemdticamente evaluados para me-
tastasis extracorpdreas, (TC cersbro, abdomen,
ecogralia hepdtica, elc...) Grado de recomenda-
cidn: & (beneficlo substancial)

10. Les con estudios por imag
: no deben ser excluidos del
QUi g quirtrgi i curative sin confirma-

rirgico debe efectuarse TAC de torax. Grado de

2. En todos aguellos pacientes gue la TAC de-
muestira adenomegallas medzasllnales (= 1 cm)
debe el i de dichos
ganglios con el objeto de establecer si son o no
matastaticos (N,), en forma previa a la clrugla.
Grado de ign; B | i b h

cign histopatologica, Grade de recomendacion A
(beneficio substancial)

PALTAS DE ESTADIFICACION Y AECOMENDACIONES
PARA ESTADIFICACION INVASIA DEL CANCER
PULMEHAR KO A PEOUERAS cELULAS {NSCLC)'™

1.Enlos paman!as cuyo tumar presanta exten-

3. Para aguslios que son
quirdrgicos, si es factible por su disponibilidad, se
recomienda efectuar FOG-PET para evaluar el

50 iasti {T,). &l objetivo de
cualuu-at técnica Invasiva serd el de oblener diag-
néstico histal de la plasia para

Grado de dacién: B (beneti-
cia substancial)
4. En aquetios pacientes en los cuales el FDG

Para estos pacientes, la puncién biopsia
transpwletul ola bbopsin con aguja mediante

PET gangllos icos es 50n lécnicas reco-
su ¥ ica | i il por su alta ibil 190%) y baja
copla, mediastinotomia anterior {antes de decidir d. Grado de iGn: 8 Tall
la cirugia resectiva del tumor) Grado de recomen-  moderado)

dacidn: B (beneficic substanciall La de fa o lal

&. La resonancia nuclear rnagnéln:a no consti-  ¢on agu}a presenta baja sanslhllldad t?s%] y f

tuye un estudio Gtil como p islema-  sosp . Grado de 8¢ ma-
tico para evaluar el mediastine, Resulta imporan-  derada)
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La madiastinoscopia es menos Otll debido a una
mayar morbilidad que con los procedimientos an-
tarioras,

Grado de lacién: B ficio mode-
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perc en los cuales se quiere investigar el mediastino
en forma rutinaria (debldo a los falsos negatives de
la TC} el procedimiento aconsejado es la

rado)

2. En aquellos pacientes en los cuales se sos-
paecha cancer pulmonar, con ganglios mediastinales
aumentados de tamafio en la TAC y sin evidencia
de mmastas:s a distancia, la mediastinoscopla es

pia. Grado de lacidn: B
{beneficic substancial),

Mo son recomendacdos |a puncidn biopsia trans-
parietal ni la transbronguial con uitrasonografia por el
elevado nimmero de falsos negativos. Para los casos
de tumor en &l Ibhulo supefior izquierdo, la

i ia franscarvical exten-

elp de Grado C in, la
de ign: B i dida o la toracoscopla pueden ser fenidos en cuenta
En estos casos, 'IE puncién transparietal o para eva]uargangios dal gmpos{va'lbana A-P). Gra-
ial con grafia son alierna-  dode B

tivas menos importantes debido a su menar san-
sibilidad (mayor nimero de falsos negativos).

4. En los pagientes que presentan FDG-PET
posiive para gang!los mediastinales se debe can-

En aquelios pacientes con cancer ubicado en  firmar dicho P

al lébule superior izg) y ad lasenla La iasti pia &5 el p dlimi de alec-
vantana aorto-pulmonar {giupu 5), debe conside-  cidn por su bEjB cifra da Ialsos nagativos Grado
rarse la vical exten- a da)

dida, la Cl la ul fia endos- 5. En aquelios p qgue p FDG‘
copica o la toracoscopia para evaluar dichos  PET negative para adenopati i
ganglios sdlo sl no estdn P idos otros en las cuales se desea confirmar esa
grupos ganglionares. in, la ia es el p i

3. En aquellos pamentas sospechados de t.én

miento de eleccién por su baja cifra de falsos ne-

cerp sin ionas de ! a gatives. Grado de recomendacion: C (benseficio
i ni pati; iastinales por TAC, moderada),
ALGORITMO |
I * Pardia de pasa
® Dolor =
I Céncer de pulmén probado o sospechado - s i i Gcton:
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CONCLUSIONES FINALES

El cancer de pulmdn it la

detactar Gnicamente en el 15% de los casos. Re-
sulta evidente gue los mal llamados estadios

primer causa de martalidad por cancer, tanio en
hombres como mujeres, estimandose que el 35%
de las mueries de causa neoplasica se debe a di-
«cho tumor. Se podrd tener una medida del proble-
ma sl sa fiene en cuenta que causa Més muerles
que los 3 canceres més frecuentes combinados:
celon, mama y prastata.
En nuestro pais fallecen alrededor de 16.000
pacientes par afio a causa de cancer pulmanar,
A pesar de los adelantos abtenidos en los dfti-
mns afios referidos a profilaxis. técnicas diag-
¥ adyu-
vanies o neg-adyuvantes, ros resullados expresa-
dos en supervivencla alelada han sida frs.ncarmante

" en realidad son diagnosticados en
etapas avanzadas del lumor desde un punto de
vlsta biolégico. Esto conlleva, en &l momento del

g y de la decisidn q gica, la exis-
tencia de metdstasis subclinicas no detectables
par los dos de on vigen-
tes.

Se calcula gue stlo el 30% de los pacientes a
quienes se las descubre un cancer de pulmdn lle-
gan a ser candidatos quirirgicos luego de un pro-
ceso estricto de estadificacidn pre-operatoria. Este
hacho da una idea cabal de la importancia gue tie-
ne dicha ian en ahorrar lones indti-
les con el cosie material y de sufrimiente humano
que ello significa.

decepclonantes con un minima res- El advenimi dal sistema TNM para el cén-

peclo de décadas precedentes. car pulmenar a partir de 1973, aportd un enorme
Diagnosticado en su etapa mas sl an la racionalizacién de las inds

el 60-70% de los enfermos superan los 5 afios de ¢ Euti i mejorar 3 asp fun-

supervivencia y estos estadios iniciales se logran damentaies;
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b. Aplicar esguemas adecuados de tratamien-
o
. Establecer pronésticos mas
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dia ya no admiten discusion. Esta dllima muestra
una a ser realt en forma

d. Evitar toracolomias confsin reseccion inne-
cesarias con la ventaja adicional de tornar compa-
rables los resultados Inter -institucionales y permitic

previa a la tor
te cuando la TAC muestra ganglios ws:lechosos
en ol madiastino.
Sin embargo todo esto no resuita suficients y se

el de p los de i igacién clini-  basa exclusivamente en un hecho anatdmico
ca. objefivade en un momento determinado de la en-
La ufilizacitn de modernos pre diag- dad. La aplicacién de técnicas inmunohis-
nosticos ia, TAC, brg i pia, b Lt o reil la i
L elc...) conjt con mi da mi 4 is gangli aun en aquellos
andlisis estadisticos de supervivencia segdn los  casos neg als I

grupos de pacientes analizados, llevd a las modi-
ficaciones de 1986 y 1997 del Sistema | j

Estudios relevantas sobre la analomia de las vias

nal de Estadificacién que tuvieron como objetive
hacer cada vez mas homogéneos los grupos de
pacientes ubicados en los diferantes estadios y por
le tante mejorar tanto la expectativa prondstica
como la esirategia terapéutica para cada uno de
elies. Esto resulta inobjetable a pesar de las dife-
rentes criticas que se han efectuado sobre estos
sistemas de estadificacion y hoy en dia no resulta
bible encarar el quirdrgico de un
paciente con cancer ca pulmdn sin establecer pre
viamente la i ica de la ent
en base a: TAC de torax y abdomen superior,

ol

linfaticas con Ias simglis—
tas de las p &5 ar ¥
damuawa:uﬂ que la pmgrnslén linfatica de las cé-
lulas neopldsicas es mucho mas compleja e intrin-
cada de lo que se venla considerando hasta enton-
ces. Todos estos hechos evidenciaron las causas de
error en la evaluacion estadificatoria como conse-
cugncla de sub-estadificacian.y justificarcn en gran
medida los pobres resultados obfenidos con la ci-
rugla, adn en aquellos casos de pequefios tumo-
res (El). Sus causas fusron enumeradas:
* "Skip" metastasis
= Doble comunicacion de
i en el

las escalas

lag dsea, g hep . medias.
finoscopia, etc... los cuales han sido tratados en
este Relao. Otros procedimizntos fueron aumen-

forécico y la circula-
cion sistémica
= |nsuficlente ndmero de corles en la pieza de

tando la diagnosti | . Llra-
sono-grafia endoscopica, lavado pleural, citologia
de contacto, etc.., Alqunos de ellos, como la UETE
in, no

* Insuficiencia de las técnicas convencicnales
an detacbar metastasis ganglionares

o la UETT con biopsia por puncid

mugstreo g

han sido desarroliados en nuestro medio a pesar
que las comunicaciones refieren resultados con
alla sensibilidad y especificidad. Otros,como of la-

do la

= I pleural
= Dizociacion entra el TNM establecido y &l ver-
dadero potencial maligno dal tumer,

vado pleural P lasif id
THM, estan ya siendo considerados y requeriran
&n un futuro préximo de mayor expariencia y es-
tudios cooperalivos para reunir an un lapso aco-
tado casuisticas significativas.

La existencia de adenopatias mediastinales
metastasicas resuitd un factor clave en el estable-
cimienta de perspectivas prondsticas y estrategias
terapéuticas. El estudio de los grupos ganglionares
hilie-mediastinales durante la elapa de estadifi-
cacidn clinica para decidir la conducta quirirgica

Lituya, canj. con la bisgueda de
metisiasis, un paso ineludible en el estudio da
estos pacientes. La uillidad de la TAC v de la
mediastinoscopia con sus técnicas asociadas hoy

ha ) a un
conceplo mas funcional con respecto a la evalua-
cidn de los fumores, La mayor comprensian de la
fisiclogla de la célula y los tejidos neaplasicos in-
herente a sus procesos melabdlicos permitis apro-
vachar fos mismos en |a deteccion de los tumares
primarios y/o sus metasiasis. Es asi que el conoci-
mienta del hipermetabolismo glicide de la célula
neoplasica fue utilizado para el empleo da la
tomegratia por emision da posilrones (PET), la cual
ha demosirado una alla sensibilidad y especificidad
modificando hasta en un 40% de los pacientes el
criterio terapéutico y las |nuncac|0mas qulrurglcas
cOn resp ala | pre-op la con-
wencional,
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El advenimiento de un mayor conacimiento so-
bre los p i ¥ la gresiva com-
prensidn de los mecanlsmos bio-moleculares a ni-
ve! celular estd aportando una nueva concepcion
an la manera de entender los mecanismos
carcmogenéh:os la produccidn de mstéstasus &l

i tumaoral y la prog
a punto de partida de las células neoplasicas,

Sl hasta ahora, el clasico TNM brindaba un
perfil de extansidn anatdmica de la enfermedad,
lag tacnicas antes mencionadas son capaces de
brindar i iGn sobre

itn

ESTADIFICACION DEL CANCER DE PULMON

Ll

.4

ol

189

Greenlea AT, Hill-Harmon MEB, Murray T. Cancer
Statistics, 2001, CA Cancar . Clin 2001, 15-37.
Albarts WM. Lung cancar guitefines. Introdustion, Ghest
2009; 123 1525,

. Atlas dp Morfalidad por Cancer, Argenting 1988-1892

Edicién Camilé Argentino de Cocedinacidn Programa La-
tinaamearicant conta el cancer. 1967,

Fainsinin AR, The Wi Rogers Flenomanon. Stage
migration and New diagnoshic fachniquas 85 & sowce
of migigading sfatisties far sunival in cancar, The Naw
Engl J of Med 1885, 312: 1604-1608.

Fainstein AR, A clinical-severily slaging spstam for
patienis with lung cancer. Medicine 1990; B9 N=1: 1-
33

Izbicki JA. Radical systematic madiastinal lympha-
i novi-smal call Lna cancer: 4 randamized

cancer, El hecho que un proceso neopldsico se en-
cuentre en estadio anatémicamente avanzado en
&l momento del diagnbstico no significa necesa-
( que &l fumnar p alta p I ma-
ligno. La extesidn tumoral en esos cases se rela-
ciona mas con el factor hernpo que con la capaci-
dad iva de la tu-

confrofed inal British Joumal of Surgery 1984, 81: 229
35

238
. Pakx EF. Comelalion of umer sina and sunival in patisnts

wilh stage (A Non-small cell fung canger, Chast 2000;
117: 1568-1571.

. Bamar JM. Lung cancer staging. Current Opiniga in

Pulmonary Medicing 2002; & 287-29321,

. Holland - Frei Cancer Medicine Sa Ed, Seccidn 1, 2000

Cancar Baology.

mares en estadios llamados "tempranos® a través
de inaci genéti i
pueden demostrar un fenotipo agresive v alto po-
tencial maligna.

La dater da gené y

i i cada vaz
con mayor énfasis, un complemento sumamente
portante en la dstica y aun de
estrategla lerapéutica, en !antu conhnnan profun-
dizdndose y i los I da

la patogenia molecular del cdncer de pulmén.
Como ha podido verse ya existen comunicaciones
gue demuesiran el valor prondstico independiente
de estas determinaciones. Las mismas serviran
como complemento de los avances logrados en el
campo del diagndstico por imagenes como TAC,
PET u otras modalidades,

Por aste mismo motivo vsnemus hoy una urgen-
ter idad de estudios prosp culdad
mente disefiados que evainen NUEVos y Mas se-
guros blo-marcadores qus allanen ai caming ha—
cia p de

ética, molecular, i6n de s,
muy esp al imi de drogas
altamente especilicas que nos permitan enfrever
un futuro mas optimista. Las nuevas generaciones
de profesionales tienen la difima palabra.
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SISTEMADE ESTAEIF!CACION CLINICA PARA CANCER DE PULMON (AJCC) {Flg. 8-12)
Chinical Staging System for carcinoma of the king, mmmﬂmracr;mmmm o Slaging arnd end msulls
Sap. 1973 pag, 1.

FIGURA & FIGURA 8
Tumor solifario < 3 om redeado por pulman o plevra Tumor primario < 3 e (1% o tumar de cualgerier
viscaral y sin evidencia de invasidn proximal a un tamafio con ateleciasia o newmonilis cbstructiva (1b).
Yronguic iobar en ia broncoscopia En la broncoscopia la extensitn proximal del tumar
ﬁobessrarmnmmwwnozcmdwhrafame La

debe
menos de un puiman y no debe haber derrame pleural

FIGURA 10 FIGLRA 11
Tumor primario de cuaiquier oy inacion @ ganglios hiliares palateraies
dinecta a estruciuras adyscentes tales como: pamd
lordica {3a), mediasting (35) con invasidn directa de
, arteria O venas, nervios recurrente o

Nz

FIGURA 12
& ganglios

=}
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Ganglios N,
- Mediastinales superiares
1. Mediastinales allos

E 2. Paralraquesles supanares
3. Pre y retro ranueales.

4. Paratraquasies inferones

- Adrticos

5. Ventana sorio pumonar

. Para acmcos

- Mediastinales inferiores.

FIGURA 13
AJCC: Clasiicacion de fos ganglios infaficos pulmonanes

TmnW_!lflel’iﬁ_'
branquiscefdlica Anterla subclavia

1L

FIGURA 14
ATS: Mapa de log ganglios pulmonares regionales
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NUEVD SISTEMA INTERNACIOMAL DE ESTADIFICACION (Fig. 18-13)
Adaplads de Mouniain CF: A rew infermacional staging system for iung cancer.
(Chist B9 (suppd): 2255-2335, 1965126

Temin T2 0 M)
Toman = 7 o e earies

ylics hifans

T1HL S0
=3em
frs—
o — ol
ol ESTADIOT eyl intrapuinensers 1ia bila:
phoum wisocral Sin comprenig ganglisnar cmpraetidos
FIGURA 16 FIGURA 1T
TR0 MO
T def s
saperan
NI MO = mawm
Tuamar " Tumer 1 em
perifsicn que Conproenes glios

misbiaerinadies ¢ lefares
p-farerales

o gprn
A cviailee

ke /’Jn YADIO t,

FIGLURA 18 FIGURA 18

ESTADIO

FIGLURA 20 FIGURA 21
TC que muesira wn cdncer de pulmdan en idbuio inferior TC heWicoidal con técnica 30. Tumor en bbulo
dareche menor de 3 cm: (T, N, M) £, superior izquisrda: (T, N, M) E,,
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Gangios Mediastinaies Superiores
@ 1 Medinstinalis Afos

@ 2 Pamimqumlas altos

@ 3 Provesculares y Retrotmguesies

@ 4 Partraqumine bajos
(Oneluyen gangllos de In v. icigos)

= ipsisterad
1= contralsineal o suprctsiou

Ganglios Adrticos
@ © Bubsbriieos fvantana aorte-puimenar)
@ © Pamabriizos (aoris astandants y n. finico)

Ganglios Mediastinales inferiores
() 7 Bubearinales

(D) © Pamesotigicos (por debajo de In earine)
@ © Ligamemta Pulmonar

Gangllos N1

() 10 Hillaree

@ 11 atariobares

@ 12 Lebares

@ 12 Begmantarics

@ 14 Subsegmanssries

Estacionss de los ganglios finfdlicos ragula:mlsspara estadificaciin ducsncsrpumxw

{Adaptacs de Mountain y Dresiar Regio

Chast \‘SW I'I! 1rig-a”

N® Extraordinario
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FIGURA 35
A TC que muesira fumor de Pancoast
B. Imagen mostrando tumar de Pancoast ¥ tumor con invasion de pared tordcica (T3)

FIGURA 38 FIGURA 33
TC hedicoidal: reconstruccion 30, Cancer de pulmdn TC heficoidal: reconstruccian 30, Cancer de pulmon
hiliar izquierdo con compromiso de la pleura mediastina. e Mabulo inferier izquierdo con invasian pericérdica.
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MEDIASTINOSCOPIA TRANSCERVICAL (Fig. 48-53)

N® Extraordinario

¥ Acigos

FHGEURA 51 FIGURA 52

A SBubelovia

Maorta

A Pulmonar [

FIGURA 53

que puaden ser identificados
#n la medisstinoscoplia

En rofe se muaslran s gnipos ganglionanes
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MEDIASTINGSCOPIA CERVICAL EXTENDIDA {Fig. 54-55)
(Ginabeng JR y colz. J. Extended carvical mediastinoscopy. A single staging procedurs for branchogenic
carcioma of the e upper lobe) Thorae Cardiovasc Surg 1987, G4 673-8)

FIGURA 54 FIGLIRA 55
A Pmmnmmrmmmwmm Inspeceidn y Biopsia del drea para y sub-adeica
B. Palpacitn del drea pars-adrtica

c
FIGLURA 57
anterior (2. e ia i para investigar ganglics del grupo 5
A Exposicion del segurido cartifage costal
B.Cantilago resecado

C.Digeccian sxirapiewsal de ganglio hilar (fecha)
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S

F'l_GURh 61

N Extracedinario

Pigza do dergcha con

mediasting superor. (Techa)

FIGURA B2

a focos 0
seccin bronguial, en dreaz infilfrando af comon.

o ol mirgen de
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FIGURA 67
Paciante con céncer de pulmén an labulo supsriar
derecho. A y B muestran fa TAC y su comelackin con
PET {fusidn de imagenes TAC-PET). C muesira la
£ a : 5 st

comoboradas por madiastinescopia.
S constald estadio NA.

B

FIGURA 68
frrigreres de PET cormespondientes a un pacienle porfador de cancer pulmonar sit sintomas
sistemicos. A. Metdstasis en vérlebra lumbar. B. Meldslasis hepdlica
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TECNICA DEL LAVADO FLEURAL INTRAOPERATORIO (Fig. 71-74)

FIGURA T1 FIGURA 72

FIGLRA T3 FIGURA T4
Coigajo de células nenplasicas an of favado pleral
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DRENAJE LINFATICO DEL SISTEMA BRONQUIAL SEGUN ESTUDMOS LINFOCENTELLOGRAFICOS
CON GALIO-67 DE HATA ¥ COLS. (Fig. 77-82)
(Extaldo de Msasen W. Aseuracy of mediastinascapy. Imernational Trands in general tharaol: surgery. Val. 1.
Chapt 3, pag, 42-53, Edit, Saundors WE; 1985)

LN A

FIGURATT FIGURA T8
Dvenaje linfatico del idbuwlo supenor derecho Drenaje finfatico del idbwo medio
|
RN 9/le<
/
4 "
FIGURA 72 FIGURA BD
Drenajs linfitice del ibulo infarior derecho, Drenajia linfético de los segmantos zqwerdos 1-3
segmento F-10

i RS A
,,;h{ j%\

FIGURA 81 FIGURA B2
Drenaje infatice de los segmentos pqwerdos 4, 5y 6 DOrenaje linfético de ios segmentos izquierdoz & y 10
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FIGLIRA B3
Vasos infaticos pulmonares. Conexianes con of condueto lordcico: PTD raqueales darecho (4R,
BSI bronquial supenor izquisrda (4L); CRI cadena necurrente izquisrds; AD sortico (grupe 5); MA mediasting
anterior {qrupo 6); LTD figamento irangulsr derecho {grupo ). C5 .submanﬂa[cs fgrupa 7); ESO esd«ago
Los nimeros enfre hacer ala Ios grupos
MNusvo Sisterna infermacional de Estadificacidn (1997). !Emam‘o de Mare Riquet y cols,
Thoracic duct iributaries from intrathoracic organs. Ann Thorac Surg 2002; 73 §92-8)

FIGURA 8B
Evaluacion ,uleu.vusmpma de derrame pleural sn un paciente sospechada de cancer pulmaonar.
Ia imagen endoscépics e muesira fa forma biopsia pleural
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FIGLIRA 89
Puncidn-biopsia ranstoracoscapica de adenopatias
metastisicas en ia ventana aorio pulmanar
(Grupo 5}
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