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Introducción

El resultado del tratamiento del cán-
cer de pulmón, cuando es visto por
primera vez, está condicionado, en
gran parte, por la extensión tumoral.

Las características histológicas del
tumor condicionan la localización y,
por tanto, la resecabilidad; por otra
parte, el tipo celular va a influenciar el
resultado terapéutico según el patrón y
la rapidez de diseminación metastásica
que adopte. Es bien conocida la corta
supervivencia de los enfermos con car-
cinoma indiferenciado de células pe-
queñas, que raramente excede los 6 me-
ses desde el momento del diagnós-
tico *; para justificar estos desalenta-
dores resultados se dieron dos explica-
ciones: el corto tiempo de duplicación
tumoral y la diseminación metastásica
temprana y no reconocida.

El conocimiento de la presencia o
ausencia de metástasis en el sistema
óseo es importante en la valoración
inicial del paciente con carcinoma
broncopulmonar, ya que en estos en-
fermos la afectación ósea es un ha-
llazgo bastante frecuente. En una revi-
sión de 676 necropsias de pacientes
con carcinoma broncopulmonar, Wat-
son 2 señaló la presencia de metástasis

Recibido el día 7 de julio de 1978.

óseas en el 34,6 %, cifra solamente so-
brepasada por las metástasis adrenales
(43,8 %) y hepáticas (42,7 %).

Varios han sido los métodos emplea-
dos para detectar metástasis óseas. En
1971 Hansen 3 estudió la médula ósea,
mediante biopsia-aspirado de cresta
ilíaca, en 100 enfermos con carcinoma
broncopulmonar y señaló la presencia
de metástasis en el 14 %, porcentaje
que se incrementaba hasta un 45 % al
analizar los casos con carcinoma indi-
ferenciado de células pequeñas; los re-
sultados que obtuvo con la biopsia y el
aspirado fueron similares.

Otros trabajos 5 han demostrado la
superioridad de la biopsia con relación
al aspirado para evidenciar metástasis
óseas.

El examen radiológico óseo, otro
método de estudio, ha demostrado ser
de valor limitado en orden a establecer
afectación ósea metastásica, debido a
que las lesiones deben tener un diáme-
tro mínimo de 1-1,5 cm. para ser visi-
bles radiológicamente 6.

Hay informes que señalan que la uti-
lización de radioisótopos para el estu-
dio de metástasis óseas es una técnica
más sensible que la serie radiológica,
aunque otros, como Loeffler 6, apun-
tan dos grandes limitaciones de este
método: resultados falsos negativos y
la dificultad para interpretar algunos
hallazgos como positivos.

El propósito de este trabajo fue
comprobar en un grupo de enfermos
con carcinoma broncopulmonar la in-
cidencia de metástasis óseas en los dis-
tintos tipos histológicos, correlacionar
los hallazgos hechos por biopsia-aspi-
ración de cresta iliaca, serie radiológica
ósea y estudio con 99 mTc y valorar
posibles repercusiones analíticas.

Material y métodos

Desde el ano 1974 se estudiaron 46 enfermos
con carcinoma broncopulmonar primitivo.

En todos los enfermos se realizó biopsia-aspira-
do de cresta iliaca, serie radiológica ósea y gam-
magrafla ósea, estableciéndose el limite de un mes
como intervalo aceptable entre las diversas explo-
raciones para establecer juicios comparativos.

La biopsia-aspiración se realizó con anestesia
local y en condiciones estériles; en 29 enfermos se
utilizó la aguja de Silverman-Jensen y en 17 la de
Jamshidi7; el fragmento de hueso se fijó en formol
y se envió al patólogo; la tinción del aspirado se
hizo con Giemsa y se remitía al hematólogo; am-
bos informes eran independientes en cuanto a
tiempo y persona.

La gammagrafía ósea se realizó mediante inyec-
ción endovenosa de 15-20 mCu de 99 mTc, mar-
cando un fármaco derivado de! fósforo (difosfo-
nato, pirofosfato o polifosfato); la toma de imáge-
nes se hizo a las 2-3 horas de la inyección, utili-
zando para ello gammacámara o gammágrafo li-
neal; los informes eran considerados como positi-
vos únicamente cuando las alteraciones eran des-
critas como compatibles con metástasis.

La serie ósea comprendió estudio radiológico de
cráneo, columna cervical, dorsal, lumbar y pelvis;
no se incluían las extremidades a no ser que hu-
biese sospecha clínica de patología; los informes
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radiográficos eran considerados como positivos
cuando se describían alteraciones compatibles con
procesos metastásicos: los informes compatibles
con fracturas no patológicas o procesos degenera-
tivos no eran considerados.

A todos los enfermos se les practicó, al inicio
del estudio, análisis de sangre y valoración de la
función hepática y renal.

Resultados

El estudio incluyó a 46 enfermos, 44
varones y 2 mujeres; la edad media era
de 58 años. La variedad histológica
tumoral era la siguiente: carcinoma in-
diferenciado células pequeñas, 15; epi-
dermoide, 14; células malignas sin tipo
determinado, 14; adenocarcinoma, 3.

Se identificaron células tumorales en

la médula ósea en 8 enfermos (tabla I);
en 4, la identificación se hizo en la
biopsia y el aspirado; en 2, el hallazgo
fue únicamente en la biopsia y en otros
2 casos sólo el aspirado medular mos-
tró células tumorales; 40 % de los pa-
cientes con carcinoma indiferenciado
de células pequeñas presentaban inva-
sión medular frente a 7,1 % para el
carcinoma epidermoide y 7,1 % para el
carcinoma cuyas características histo-
lógicas no habían podido ser determi-
nadas (indeterminado). Las células tu-
morales en la médula ósea de los en-
fermos con carcinoma indiferenciado
eran de tamaño uniforme, redondas u
ovales, con un núcleo hipercromático,

TABLA I
Correlación entre biopsia-aspirado y tipo celular

TIPO CELULAR

Indiferenciado células
pequeñas

Epidermoide
Indeterminado
Adenocarcinoma

TOTAL

N.°

15
14
14
3

46

BIOI'SIA+
ASPIRA DO+

4
0
0
0

4

BIOPSIA+
ASPIRADO-

2
0
0
0

2

B10PS1A-
ASPIRADO+

0
1
1
0

2

HALLAZGOS
POSITIVOS

6
1
1
0

8

%

40
7,1
7,1

17,3

TABLA II
Correlación entre biopsia-aspirado y radiología

TIPO CELULAR

Indiferenciado células pe-
queñas

Epidermoide
Indeterminado
Adenocarcinoma

TOTAL

N.°

15
14
14
3

46

BIOPS1A-ASP. +
RADIOLOGÍA +

2
0
0
0

2

BIOPS1A-ASP. +
RADIOLOGÍA -

4
1
1
0

6

BIOPS1A-ASP. -
RADIOLOGÍA +

3
0
4
0

7

TABLA III
Correlación entre biopsia-aspirado y gammagrafía ósea

TIPO CELULAR

Indiferenciado células pe-
queñas

Epidermoide
Indeterminado
Adenocarcinoma

TOTAL

N.°

15
14
14
3

46

BIOPS1A-ASP. +
GAMMAGRAPIA +

4
0
0
0

4

BIOPS1A-ASP. +
GAMMAGRAFÍA -

1
1
2
0

4

BIOPS1A-ASP. -
GAMMAGRAFÍA +

2
2
7
0

11

TABLA IV
Correlación entre gammagrafía ósea y serie radiológica

TIPO CELULAR

Indiferenciado células pe-
queñas

Epidermoide
Indeterminado
Adenocarcinoma

TOTAL

N.»

15
14
14
3

46

GAMM. -
RX. -

7
12
5
3

27

G A M M . +
RX. +

3
0
2

5

GAMM. +
RX. -

3
2
5

10

GAMM. -
RX. +

2
0
2

4

uno o dos nucléolos y escaso cite
plasma (figs. 1 y 2).

En 3 casos la afectación era difus;
mientras que en los otros 5 se veían n
dos de células tumorales entre elemer
tos hematopoyéticos normales; sol;
mente un enfermo, con células tumor;
les en la médula, presentaba en sangí
periférica y en el momento del estudi
anemia, leucopenia, trombopenia
leucoeritroblastosi s.

El examen radiográfico evidenció 1<
sienes metastásicas en 9 enferme
(19,5%); 5 (33,3%) tenían un carc
noma indiferenciado de células pequ<
ñas, y 4 (28,5 %) un carcinoma sin d(
terminar histológicamente; la tabla :
muestra la correlación entre el estudi
radiológico y el examen de la médul
ósea; 6 enfermos, con hallazgos meta;
tásicos en médula ósea, tenían una s<
rie radiológica normal; 2 de los enfe;
mos con lesiones radiológicas tenía
invasión tumoral de la médula ósea
en 7, con evidencia radiológica de m<
tástasis, la médula ósea fue normal.

El estudio con 99 mTc fue positiv
en 15 pacientes (32,6 %); la distribi
ción según tipo histológico fue la s
guíente: indiferenciado de células p<
quenas, 40 %; indeterminado, 50 %
epidermoide, 14,2 %. Como se muestr
en la tabla III, 4 de los pacientes co
alteraciones gammagráficas tenía
también invasión tumoral medular;
con afectación tumoral de la médu]
ósea tenían gammagrafías negativas
en 11, con evidencia gammagráfica d
metástasis, el examen de la médu]
ósea fue normal.

La comparación entre los hallazgc
radiológicos y gammagráfícos mostr
coincidencia de resultados positivos d
las dos exploraciones en 5 enfermo;
en 10 casos en que la gammagrafía di
tectaba metástasis, la radiología fu
normal y en 4 pacientes en los qu
no había alteraciones gammagráfica!
la radiología mostraba lesiones m(
tastásicas (tabla IV).

La tabla V muestra la relación d
porcentaje de positividades y de falsc
negativos, comparando los tres metí
dos en un análisis de todos los tip(
histológicos. El análisis de estas corrí
laciones en el carcinoma indiferenciad
de células pequeñas se muestra en
tabla VI; en los dos casos, el may(
número de resultados positivos y m
ñor número de falsos negativos se oí
tiene por la gammagrafía.

Ninguno de los enfermos con meta
tasis óseas demostradas por alguno t
los tres métodos presentaba hiperca
cemia; en 3 enfermos, que también t'
nían metástasis hepática, había elev;
ción de la fosfatasa alcalina.
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Discusión

Además de la resecabilidad local del
propio tumor, otro de los factores que
condiciona el tratamiento del cáncer de
pulmón es su tendencia a metastatizar.
La importancia de este último factor se
evidencia en un estudio 8 de 202 en-
fermos que fallecen en el plazo de un
mes después de una resección conside-
rada «curativa»; en el 33 % de carci-
nomas epidermoides persistía el tumor,
de éstos, el 50 % en la proximidad del
sitio de resección y el otro 50 % a nive-
les distantes; en el 70 % de carcinoma
indiferenciado de células pequeñas
persistía la enfermedad y casi todos te-
nían metástasis; en el grupo de adeno-
carcinomas fueron halladas metástasis
en el 40%. Estos hechos constituyen
la base de una valoración del enfermo
con carcinoma broncopulmonar antes
de la elección terapéutica; dentro de
esta valoración es importante incluir el
sistema óseo, que es uno de los lugares
predilectos del carcinoma broncopul-
monar para metastatizar.

La afectación ósea de nuestros 46
enfermos varió según el método de
diagnóstico empleado: 17,3 % por ra-
diología; 19,5 % por biopsia-aspirado
de médula ósea, y 32,6 % por gamma-
grafía; pese a que en nuestro grupo se
incluyen 14 enfermos cuyo tipo histo-
lógico no pudo determinarse y que po-
drían falsear la distribución porcentual
según tipo celular, es evidente la gran
tendencia del carcinoma indiferenciado
de células pequeñas a dar metástasis en
el sistema óseo, hecho ya señalado por
otros autores y que explicaría el que

este tipo de tumor presente un estadio
tan avanzado cuando es diagnosticado
por primera vez a pesar de la duración
relativamente corta de los síntomas.

Los resultados obtenidos por nos-
otros en la biopsia y la aspiración me-
dular son similares a pesar de la reco-
nocida superioridad de la primera, de-
bido a que las lesiones profundas y es-
cleróticas no pueden ser aspiradas y a
la mejor conservación de la arquitec-
tura medular, lo que facilita el recono-
cimiento de células neoplásicas; de to-
dos modos, es posible que, a veces, las
células neoplásicas pasen inadvertidas
en la tinción con hematoxilina-eosina
y, sin embargo, se observen en la tin-

TABLA V
Porcentaje de metástasis óseas detectadas por
biopsia-aspiración, radiología y gammagrafía
en 46 enfermos con carcinoma
broncopulmonar

MÉTODO

Biopsia-aspiración
Serie radiológica
Gammagrafía

V,

POSITIVOS

17,3
19,5
32,6

% FALSOS
NEGATIV.

41,3
34,7
17,3

TABLA VI
Porcentaje de metástasis óseas detectadas por
radiología, biopsia-aspiración y gammagrafía
en 15 enfermos con carcinoma indiferenciado
de células pequeñas

MÉTODO

Biopsia-aspiración
Serie radiológica
Gammagrafía

%
POSITIVOS

40
33
40

7, FALSOS
NEGATIV.

33,3
46,6
20

ción de Giemsa de la extensión me-
dular.

En nuestra serie, el estudio radioló-
gico óseo es más sensible que la biop-
sia-aspiración medular (19,3 % y
17,3 %, respectivamente); sin em-
bargo, si limitamos la comparación en-
tre los dos métodos al carcinoma indi-
ferenciado de células pequeñas obte-
nemos 40 % de positividades para la
biopsia-aspiración y 33,3 % para la ra-
diología, lo que corrobora la importan-
cia del examen de la médula ósea en
este tipo de tumor.

Nuestros hallazgos también confir-
man la buena correlación existente en-
tre la gammagrafía y la biopsia-aspi-
ración en el carcinoma indiferenciado
de células pequeñas (40 % de positivi-
dades en cada uno de los métodos), co-
rrelación que desaparece si considera-
mos conjuntamente todos los tipos his-
tológicos (17,3 % para la biopsia-aspi-
ración, 32,6% para la gammagrafía).

Son varios los trabajos 9'10 que seña-
lan la alta incidencia de falsos positivos
en el estudio con 99 mTc, que se ex-
plican por un incremento del flujo san-
guíneo en la vecindad de lesiones be-
nignas y, en menor grado, por la for-
mación de hueso nuevo en el que se in-
corporan, por un proceso físico-quími-
co, las moléculas de difosfonato; es el
conocimiento de esta inespecificidad y
la interpretación cuidadosa de los re-
sultados lo que quizá explica la buena
correlación que hallamos entre el estu-
dio con radioisótopos y la biopsia-aspi-
ración de médula ósea.

Los resultados obtenidos por la
gammagrafía (32,6 %) son superiores a
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los obtenidos por estudio radiológico
(19,5 %), superioridad que se mantiene
si consideramos aisladamente el carci-
noma indiferenciado de células peque-
ñas; el estudio comparativo de los dos
métodos revela un 21,7 % de falsos ne-
gativos para la radiografía y un 8,6 %
para la gammagrafía; este porcentaje es
más elevado que el encontrado por
otros autores 9 y quizá sea debido a la
falta de un análisis por regiones anató-
micas del esqueleto, como hacen Pis-
temna y cois. 9, que hallan 9,1 % y
0,4 % de falsos negativos para la radio-
grafía y gammagrafía, respectivamente.

La correlación entre los diversos mé-
todos del porcentaje de positividades y
el porcentaje de falsos negativos en to-
dos los tipos histolóticos nos muestra
que la gammagrafía es el método con el
que se detecta mayor número de posi-
tividades y menor número de falsos
negativos; el análisis de estas correla-
ciones en el carcinoma indiferenciado
de células pequeñas evidencia igual
porcentaje de hallazgos positivos entre
la biopsia-aspiración y la gammagrafía, .
aunque el número de falsos negativos
es mayor en la primera.

Ninguno de los estudios analíticos
realizados, hematocrito, morfología de
células sanguíneas, fosfatasa alcalina ni
calcemia guardan relación significativa
con la presencia de metástasis óseas,
hecho observado también por otros au-
tores.

En resumen, de nuestros hallazgos
concluimos que en la evaluación prete-
rapéutica del paciente con carcinoma
broncopulmonar, el mejor método para
valorar las metástasis óseas es el estu-
dio gammagráfico con 99 mTc.

Cuando se trate de un carcinoma in-
diferenciado de células pequeñas com-
probado o sospechado por las caracte-
rísticas radiológicas, se realizará ade-
más biopsia-aspiración medular; el es-
tudio radiológico estará justificado
cuando exista sospecha clínica y la
gammagrafía sea normal. Ninguno de
los parámetros analíticos habituales,
calcio, fosfatasa alcalina y leucoeritro-
blastosis guardan relación significativa
con la presencia de metástasis óseas
o medulares en el carcinoma bronco-
pulmonar.

Resumen

Se realizó biopsia-aspiración de mé-
dula ósea, gammagrafía con 99 mTc y
serie radiológica ósea en 46 enfermos
con carcinoma broncopulmonar primi-
tivo; se establecieron correlaciones en-
tre los tres métodos.

De los resultados obtenidos se de-
duce que el método más sensible para
detectar invasión ósea en el carcinoma
broncopulmonar es la gammagrafía,
con la que hallamos -32,6 % de metás-
tasis frente a 19,5 % y 17,3 % eviden-
ciadas por la radiología y biopsia-aspi-
ración de médula, respectivamente;
por otra parte, el porcentaje de falsos
negativos es menor en la gammagrafía
(17,3 %) que en la radiología (34,7 %) y
biopsia-aspiración (41,3%).

También se demuestra la gran utili-
dad de la biopsia-aspiración de la mé-
dula ósea para establecer la presencia
de afectación ósea en el carcinoma in-
diferenciado de células pequeñas y que
en nuestra serie alcanza un 40 %.

Summary

STUDY OF THE OSSEOUS MEDULLA B\
MEANS OF BIOPSY-ASPIRATION OP THI
ILIAC CREST IN 46 PATIENTS
SUFFERING FROM PRIMITIVE
BRONCHOPULMONARY CARCINOMA.
CORRELATION WITH THE OSSEOUS
RADIOLOGICAL STUDY AND WITH THE
RADIOISOTOPIC STUDY USING 99 mTc.

T h e a u t h o r s c a r r i e d ou
biopsy-aspiration of osseous medull
gammagraphy with 99 mTc, and ;
osseous radiological series in '
patients suffering from primitn
bronchopulmonary carcinoma, ar
aiso established the correlatíoi
between the three methods.

From the results obtained, tí
authors deduce that the most sensitr
method for detecting osseous invask
in bronchopulmonary carcinoma
gammagraphy, with which 32.6 %
metástasis was found as compared
19.5 % and 17.3 % shown by tí
radiology and biopsy-aspiration
medulla, respectively. On the oth
hand, the percentage of false negativ
is lower in gammagraphy (17.3 %) thi
i n r a d i o l o g y ( 3 4 . 7 % ) an
biopsy-aspiration (41.3 %).

The authors aiso demónstrate tí
great utility of biopsyaspiration of tí
osseous medulla for establishing t]
presence of osseous affection
undifferentiated carcinoma of sms
cells, that reached 40 % in the author
series.
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