NOTAS CLINICAS
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La neoplasia primaria miltiple es poco comiin, predomi-
nando en el cincer de mama. Este tipo de presentacién en el
cancer de pulmén es poco frecuente (1,5-3%), predominan-
do el carcinoma epidermoide como tumor principal. La apa-
ricién de un carcinoma microcitico como tumor principal en
la neoplasia primaria multiple pulmonar puede considerar-
se una rareza.

Los criterios que definen a la neoplasia primaria miiltiple
pulmonar fueron establecidos en 1975 por Martini y Mela-
med, siendo la referencia recomendada para su definicion.

La neoplasia primaria miltiple pulmonar puede manifes-
tarse de forma sincrénica (aparicién simultinea) o metacré-
nica (diferencia de aparicién mayor a 2 afios), incidiendo ge-
neralmente en varones muy fumadores. Se considera que la
supervivencia de este tipo de neoplasia pulmonar es inferior
al cancer de pulmén dnico.

Presentamos el caso de un paciente diagnosticado de neo-
plasia primaria miiltiple pulmonar sincrénico, carcinoma
microcitico como tumor principal y carcinoma epidermoide
como tumor asociado, revisando la bibliografia médica al
respecto.
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Synchronous multiple primary cancer of the lung:
a rare association of small cell carcinoma as the
main tumor plus epidermoid carcinoma

Multiple primary cancer (MPC), a rare finding, is most
often seen in the breast. In the lung, this cancer is rare (ac-
counting for between 1.5 and 3% of cases), with epidermoid
carcinoma usually being the principal tumor. The presenta-
tion of small-cell carcinoma as the principal tumor in MPC
is thought to be extremely rare.

The criteria for pulmonary MPC described by Martini
and Melamed continue to provide the definition of reference.

Pulmonary MPC can manifest in a synchronically (simul-
taneous appearance) or metachronically (with more than
two years’ lapse in appearance). Patients so-affected are
usually male and heavy smokers. Survival with this type of
lung cancer is usually less than for a single form.

We report the case of a patient with synchronous MPC of
the lung, with small cell carcinoma as the principal tumor
associated with epidermoid carcinoma. We review the lite-
rature on this subject.

Key words: Multiple primary cancer of the lung. Small cell
carcinoma. Epidermoid carcinoma.

Introducciéon

La neoplasia primaria maltiple (NPM) es poco co-
min y aparece fundamentalmente en la mama, repre-
sentando un 10% de todas las neoplasias de dicho érga-
no'2. A nivel pulmonar, el primer caso de NPM fue
descrito por Beyreuther en 1924°. La incidencia de esta
forma de presentacion del cdncer de pulmén es escasa
(1,5-3%)* y generalmente el tumor principal es del tipo
histolégico epidermoide. La NPM de pulmén puede
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manifestarse de forma sincrénica, lo que representa una
incidencia del 0,5%", que atin es mucho menor cuando
el tumor principal es de estirpe histolégica microcitica.

Por este motivo consideramos oportuno exponer el
caso clinico de un paciente con una NPM pulmonar sin-
crénica (tumor principal: carcinoma microcitico; tumor
asociado: carcinoma epidermoide) y revisar la biblio-
grafia médica al respecto.

Caso clinico

Varén de 64 afios, fumador de 90 paquetes/afio con un h4-
bito endlico de 80 g/dia, que presenta una enfermedad pulmo-
nar obstructiva crénica (EPOC) como antecedente patolégico
de interés. Ingres6 en nuestro centro por intenso dolor toréci-
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Fig. 1. TAC toracica con ventana mediastinica que pone de manifiesto un
tumor en el pulmén izquierdo de localizacién central, que contacta con el
bronquio principal.

co de tipo mecdnico, tras sufrir una fuerte contusién en el he-
mitérax izquierdo, sin otra sintomatologia. El examen fisico
general fue normal, excepto una hipofonesis bilateral mas
marcada en el hemitérax izquierdo en la auscultacién pulmo-
nar. En el analisis sanguineo (bioquimica general, proteino-
grama, hemograma y hemostasia) destacan: ASAT 74 U/,
ALAT 44 U/l, gamma-GT 154 U/l y volumen corpuscular
medio (VCM) 101 fl. Marcadores tumorales (antigeno carci-
noembrionario y alfafetoproteina) dentro de limites normales.
La radiografia de térax evidencia un hilio pulmonar izquierdo
aumentado de tamaifio. Se practicé una TC tordcica que de-
mostré la presencia de una tumoracién pulmonar izquierda
que contactaba con el bronquio principal y englobaba la arte-
ria pulmonar, sin observar adenopatias mediastinicas (fig. 1).
Una fibrobroncoscopia demostré un engrosamiento del espo-
16n de division de un bronquio subsegmentario en el segmen-
to anterior del 16bulo superior izquierdo. La citologfa y la ba-
ciloscopia del broncoaspirado fueron negativas, siendo la
biopsia bronquial positiva para carcinoma epidermoide in

situ. El estudio de extensién (TC abdominal, TC cerebral y
gammagrafia 6sea) fue negativo. Unas pruebas de funcién
respiratoria demostraron una ligera alteracién ventilatoria
obstructiva por afectacién de la via aérea periférica, que no
contraindicaban cirugfa.

Se practicé neumonectomia izquierda y se comprobd que el
tumor no infiltraba la arteria pulmonar. EI estudio histologico
de la pieza identificé, por un lado, un carcinoma de células
pequeiias tipo oat-cell, fusiforme, infiltrante, embolizante y
que metastatizaba en 7 ganglios peribronquiales extirpados
(fig. 2A) y por otro lado el citado carcinoma epidermoide in
situ (fig. 2B).

Posteriormente, el paciente recibié quimioterapia y fue con-
trolado por el servicio de oncologia.

Discusién

La NPM pulmonar puede presentarse de dos formas:
sincrénica (si los tumores se diagnostican simultdnea-
mente), o metacrénica (cuando existe un intervalo de
aparicién entre ambos superior a 2 afios)°.

Uno de los problemas mds relevantes en el diagndsti-
co de esta entidad es su posible confusién con metésta-
sis de un tnico tumor primario pulmonar en el caso de
NPM sincrénica, o con neoplasias localmente recurren-
tes en la NPM metacronica®. En este caso, la asociacion
de estirpes histolégicas diferentes no planteé dificulta-
des diagndsticas.

En 1975 Martini y Melamed® establecieron los crite-
rios diagnosticos de la NPM pulmonar (tabla I), siendo
actualmente la referencia valida para su definicion. No
obstante, dichos criterios son motivo de controversia,
dado que se han propuesto otras alternativas’.

La incidencia de NPM pulmonar se sitda entre el 1,6
y el 3% de todos los casos de cdncer de pulmén. Su for-
ma de presentacién mds frecuente es la metacrénica,
con una frecuencia del 60-70% seguin las distintas
series*®. Este tipo de tumores predominan claramente
en el sexo masculino y suelen desarrollarse en la sexta
década de la vida*"*.

En la NPM pulmonar el tipo histolégico mas comin
del tumor principal es el carcinoma epidermoide® (60-
83%), que en la mitad de los casos se asocia a otro car-
cinoma epidermoide y con menor frecuencia a adeno-

P I e g R R )
2 Ut ONET ~ = s

Fig. 2. A: proliferacion de células pequeiias marcadas mediante cromogranina, siendo altamente positiva para células neuroendocrinas. B: epitelio reem-

plazado por células atipicas, con patrén de carcinoma escamoso, que no rebasa la

246

h

ana basal (carci in situ).
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TABLA'I
Criterios diagndsticos de neoplasia primaria
miultiple pulmonar

Tumores metacronicos
De diferente histologia
De idéntica histologia, si
Intervalo libre entre tumores de al menos 2 afios
Carcinoma in situ
Segundo tumor que aparece en diferente 16bulo o pulmén,
y ademas
Linfaticos comunes libres de extension neopldsica
Sin metdstasis extrapulmonares
Tumores sincronicos
Tumores distintos y separados
Con histologia
Diferente
Idéntica, en diferente 16bulo o pulmén, si
Carcinoma in situ
Linfaticos comunes libres de extension neopldsica
Sin metastasis extrapulmonares

Tomada de Martini y Melamed. J Thorac Cardiovasc Surg 1975; 70: 606-612.

carcinoma**>"8, En cuanto al tumor principal, siguen en
frecuencia al epidermoide, el adenocarcinoma, y de for-
ma mds excepcional, el carcinoma microcitico’.

En las series revisadas se recogen casos de NPM
pulmonar metacrénicos en los que el tipo oat-cell se
asocia con tumores de distinta histologia (epidermoide,
adenocarcinoma, carcinoma de células grandes y bron-
quioloalveolar), pudiendo ser un tumor principal o se-
cundario®”'°. Sin embargo, en las formas sincrénicas no
hemos hallado ningtin caso de tumor principal microci-
tico asociado a carcinoma epidermoide, tal como suce-
de en el paciente.

La localizacién mds frecuente de la NPM pulmonar
se halla en los 16bulos superiores, con un porcentaje del
66%’. Cuando se presenta de forma sincrénica, los tu-
mores suelen situarse en un mismo pulmoén.

Aproximadamente, el 50% de los casos de NPM pul-
monar sincrénica se clasifican como estadios 1 y II al
realizar los estudios de extension. Esto se debe princi-
palmente a que los criterios diagndsticos excluyen a los
pacientes con adenopatias o metéstasis a distancia®.

La supervivencia de la NPM pulmonar es del 14% a
los 5 afios y del 18% cuando es tratada quirdrgicamen-
te®, siendo inferior a la del cdncer de pulmén tdnico. Es
mejor la supervivencia de la NPM pulmonar metacréni-
ca (23%) respecto a la sincrénica (12%), aunque no
existen diferencias significativas de supervivencia en re-
laci6n a los distintos tipos histolégicos asociados®.
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Se ha observado una estrecha relacion entre la apari-
cién de un segundo tumor primario pulmonar y el habi-
to tabdquico. Abbey-Smith!'! constat6 en su estudio que
todos los pacientes con NPM pulmonar eran grandes
fumadores, con una media de consumo diario de 2 pa-
quetes. Por contra, también se demostrd el efecto pre-
ventivo de abandonar el hébito tabaquico con respecto
al posterior desarrollo de una segunda neoplasia pulmo-
nar'.

El seguimiento de este paciente, tal como recomien-
dan la mayoria de autores, debe ser indefinido. Aunque
la neumonectomia reduce la incidencia de segundos tu-
mores, el uso de la quimioterapia como tratamiento del
carcinoma microcitico pulmonar puede favorecer la
aparicién de NPM7+1,
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