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Carcinoma broncogénico no anaplasico
de células pequeiias en estadio IA.
Cirugia y patrones de mortalidad
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OBJETIVO: Determinar las causas de mortalidad en los pa-
cientes operados de un carcinoma broncogénico no anapla-
sico de células pequeiias (CBNACP) en estadio IA y el im-
pacto que tiene en la supervivencia el hecho de no realizar
una diseccion ganglionar sistematica, asi como el nimero de
ganglios resecados.

PACIENTES Y METODOS: Se estudié a 156 pacientes opera-
dos de un CBNACP y clasificados en el estadio IA de acuer-
do con el sistema tumor, nédulo, metastasis patolégico. Sélo
se extirparon los ganglios palpables o visibles. La supervi-
vencia se analizé con el método de Kaplan-Meier y las cur-
vas se compararon mediante el test de rangos logaritmicos.

REesuLTADOS: Al finalizar el estudio, 85 (54,5%) pacientes
habian fallecido, 67 (42,9%) estaban vivos y 4 (2,5%) se ha-
bian perdido en el seguimiento. Veintitrés (14,7%) pacientes
fallecieron por recidiva del CBNACP: 2 por recidiva local
(1,2%), otros 2 en el ganglio mediastinico (1,2%) y 19 (12,1%)
por metastasis a distancia. En 62 (39,7%) de los casos la causa
de la muerte no estuvo relacionada con el CBNACP: 33
(21,1%) fallecieron por aparicion de un nuevo cancer, 18 de
los cuales fueron broncogénicos, y 29 (18,5%) por enfermeda-
des no tumorales. La supervivencia a los 5 afios fue del
81,4 %. Cuando no se extirpé ningiin ganglio, la supervivencia
fue del 88,9%, mientras que cuando se extirparon fue del
79,9%, aunque la diferencia no fue significativa (p = 0,4073).

CoNCLUSIONES: En nuestra experiencia, ni el hecho de no
realizar diseccion ganglionar sistematica ni el niimero de
ganglios extirpados han tenido una influencia en la supervi-
vencia a los 5 afios. Un niimero considerable de pacientes fa-
llecio de una causa distinta del CBNACP del que se les habia
operado.

Palabras clave: Carcinoma broncogénico. Estadio IA. Cirugia.
Diseccion ganglionar. Patron de mortalidad.

Nonsmall Cell Lung Cancer in Stage IA:
Mortality Patterns After Surgery

OBJECTIVE: To determine the causes of death in patients
treated surgically for nonsmall cell lung cancer (NSCLC) in
stage TA and to evaluate the impact on survival of not
performing systematic lymph node dissection and of the
number of nodes resected.

PATIENTS AND METHODS: The study sample consisted of
156 patients operated on for NSCLC and classified in stage
IA according to TNM staging. Only palpable or visible
lymph nodes were dissected. Kaplan-Meier survival curves
were compared using a log-rank test.

REsuLTS: At the end of the study, 85 (54.5%) patients had
died, 67 (42.9%) were alive, and 4 (2.5%) were lost to follow
up. Twenty-three (14.7%) died from a recurrence of
NSCLC: 2 with local tumors (1.2%), 2 with mediastinal
node involvement (1.2%), and 19 (12.1%) with distant
metastasis. The cause of death was unrelated to NSCLC in
62 (39.7%) cases: 33 (21.1%) had a new tumor, 18 of which
were bronchogenic, and 29 (18.5%) had nonmalignant
disease. The 5-year survival rate was 81.4%. The rate was
88.9% among patients from whom no lymph nodes were
excised and 79.9% among those with node excision, although
the difference was not statistically significant (P=.4073).

ConcLusIONs: Our experience suggests that neither the
fact of not performing systematic lymph node dissection nor
the number of nodes resected has an impact on survival. A
substantial number of patients died of causes unrelated to
the NSCLC for which they had been treated.

Key words: Bronchogenic carcinoma. Stage IA. Surgery. Lymph
node excision. Mortality.

Introduccion

La cirugia sigue siendo el tratamiento de eleccién en
determinados grupos de pacientes diagnosticados de
carcinoma broncogénico no anapldsico de células pe-
quenas (CBNACP), en los que consigue una supervi-
vencia a los 5 afios del 80% aproximadamente en los tu-
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mores clasificados en estadio A patolégico'. Sin em-
bargo, esta buena esperanza de vida puede verse condi-
cionada por la comorbilidad asociada, debida funda-
mentalmente al héabito tabdaquico*>, o por la aparicién de
un segundo carcinoma pulmonar'®. Por otro lado, algu-
nos autores, basdndose en el andlisis retrospectivo de su
experiencia, han llegado a la conclusién de que la prac-
tica de la diseccién ganglionar sistemdtica puede ser
prescindible en determinadas circunstancias™!!. Traba-
jos recientes!?!* han comprobado que el nimero de gan-
glios extirpados condiciona significativamente el pro-
néstico en el estadio I patolégico.
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El objetivo de nuestro trabajo es, dada la elevada es-
peranza de vida, comprobar las causas de mortalidad en
los pacientes operados de un CBNACP en estadio IA y
el impacto que tiene en la supervivencia el hecho de no
realizar una diseccién ganglionar sistemadtica, asi como
el nimero de ganglios resecados.

Pacientes y métodos

Desde 1981 hasta 2001, un total de 158 pacientes afectados
de un CBNACP fueron resecados y clasificados en el estadio
IA de acuerdo con el sistema tumor, ndédulo, metdstasis pato-
l6gico, seglin la normativa propuesta por la Sociedad Espafio-
la de Neumologia y Cirugia Torécica'. Se excluyé6 del estu-
dio a 2 enfermos (1,2%) que fallecieron en el postoperatorio.
Al resto (156 pacientes) se les practic6 una resecciéon comple-
ta, definida como tal cuando los bordes de reseccién no esta-
ban invadidos macro o microscépicamente. Durante todo el
periodo de estudio nuestra actitud quirdrgica no cambid, es
decir, no practicamos diseccién ganglionar sistemética y s6lo
se procedié a extirpar los ganglios palpables o visibles; por
tanto, los pacientes clasificados como NO lo fueron porque no
se visualizaron o palparon ganglios durante el tiempo quirtdr-
gico, o bien porque, si existieron y se extirparon, el estudio
histolégico demostré que no estaban invadidos por el tumor.
Ningun paciente recibi6 tratamiento adyuvante a la cirugia.

El sexo, la edad, la amplitud de la exéresis pulmonar practi-
cada, la estirpe histoldgica, el didmetro tumoral, el nimero de
ganglios extirpados y la causa de muerte fueron las variables
seleccionadas para el estudio. Establecimos que habia recidi-
va local cuando el tumor apareci6 en el mismo pulmén o en el
mufién bronquial; recidiva locorregional cuando la enferme-
dad se manifesté en el mediastino o en los ganglios supraclavi-
culares, y metdstasis a distancia cuando apareci6 en el pulmén
contralateral o en otro érgano'. La aparicién de un segundo
carcinoma broncogénico se consideré como tal cuando la es-
tirpe histolégica fue diferente o, si fue idéntica, cuando el in-
tervalo entre ambos tumores fue de al menos 2 afios o cuando
el segundo tumor se localiz6 en un 1ébulo o pulmén diferente
sin afectacién linfatica comun o metdstasis en el momento del
diagndstico'.

En cuanto al analisis estadistico, se utilizé el método de Ka-
plan-Meier para el célculo de la supervivencia, y las curvas se
compararon mediante el test de rangos logaritmicos. La fecha
de observacién fue el 1 de enero de 2004.

Resultados

Entre los pacientes incluidos en el estudio habia 149
varones y 7 mujeres. La edad media (+ desviacién es-
tdndar) fue de 61,6 + 8,8 afios (rango: 36-81 afios). En
83 ocasiones el tumor se encontré casualmente, mien-
tras que 73 pacientes presentaron sintomas. El tumor se
localizé en el pulmén derecho en 93 pacientes y en el
izquierdo en 63. Se realizaron 133 lobectomias, 9 bilo-
bectomias y 14 segmentectomias. En cuanto a la estirpe
histolégica, 92 fueron epidermoides, 56 adenocarcino-
mas y 8 anaplésicos de células grandes. El tamafio me-
dio fue de 2,2 + 0,8 cm (rango: 0,1-3 cm). En 32 pa-
cientes no se extirpé ningin ganglio y en 124 si se
resecaron. La media del nimero de ganglios extirpados
fue de 3,7 + 3,4 (rango: 0-18 ganglios). En el momento
del estudio, 85 pacientes (54,4%) habian fallecido, 4
(2,5%) se habian perdido durante el seguimiento y 67
(42,9%) estaban vivos.
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TABLAI
Mortalidad por carcinoma broncogénico no anaplasico
de células pequeias y localizacion de la recidiva

Localizacién N.° de pacientes

Recidiva local
Recidiva locorregional
Recidiva a distancia

Generalizada

Osea

Sistema nervioso central

Higado

Suprarrenal

Pulmonar

No determinada
Total

—
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TABLA 1T
Mortalidad por una causa distinta del carcinoma
broncogénico no anaplasico de células pequeiias

Causa N.° de pacientes

IAM
EPOC
AVC
Neumonia
Otras
Neoplasica
Segundo carcinoma pulmonar
Vejiga
Esoéfago
Laringe
Higado
Colon
Préstata
Total 62

IAM: infarto agudo de miocardio; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva cré-
nica; AVC: accidente cerebrovascular.

—
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En la tabla I se exponen las causas de muerte por re-
cidiva del CBNACP. Dos pacientes (1,2%) presentaron
una recidiva local, uno por generalizacién homolateral
de un carcinoma bronquioloalveolar a los 15 meses de
la intervencién, y otro por aparicién de un carcinoma
epidermoide en el bronquio principal derecho a los 7
meses de habérsele practicado una lobectomia inferior
derecha. Otros 2 pacientes (1,2%) presentaron recidiva
locorregional, uno en la regién ganglionar de la ventana
interaortopulmonar a los 18 meses de una lobectomia
inferior izquierda con ganglio del hilio lobar negativo
por un carcinoma epidermoide, y el segundo en ganglio
paratraqueal derecho a los 45 meses de haber experi-
mentado una lobectomia inferior derecha por un adeno-
carcinoma con ganglio del hilio lobar negativo. Dieci-
nueve (12,1%) fallecieron de metastasis a distancia. El
tiempo medio de aparicién de la recidiva fue de 2,7
afios, la mediana de 1,2 afios y el rango de 0,3-16,2
afios. En 3 pacientes la metdstasis se manifestd después
de los 5 afios de seguimiento. En 62 pacientes (39,7%)
la causa de fallecimiento no estuvo relacionada con el
CBNACP del que se les habia operado (tabla II): 29
(15,6%) fallecieron por causa no tumoral y 33 (21,1%)
por la aparicién de un segundo carcinoma, 18 de los
cuales fueron broncogénicos (11,5%). El tiempo medio
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Fig. 1. Supervivencia global de la serie.

hasta el fallecimiento por otra causa distinta del CB-
NACEP fue de 7,5 afos, la mediana de 6,8 afios y el ran-
go de 0,2-16,9 afos. El tiempo medio de aparicién de
un segundo carcinoma broncogénico fue de 5,7 afios, la
mediana de 4,7 afios y el rango de 0,7-13 afos.

En el momento del estudio 67 pacientes (42,9%) per-
manecian vivos y libres de enfermedad. Dos pacientes
sobrevivian 4 afios después de habérseles practicado
una reseccién de metdstasis cerebral Unica y radiotera-
pia adyuvante. Seis pacientes desarrollaron un segundo
carcinoma broncogénico y otros 3 desarrollaron tumo-
res malignos en otra localizacién. El tiempo medio de
supervivencia fue de 8,4 afios, la mediana de 6,9 afios y
el rango de 2,2-20,7 afios.

La supervivencia a los 5 y 10 afios fue del 81,4 y el
68%, respectivamente (fig. 1). Cuando no se extirp
ningin ganglio, la supervivencia a los 5 afios fue del
88,9%, mientras que fue del 79,9% cuando si se extir-
paron (fig. 2), aunque la diferencia no fue significativa
(p = 0,4073).

Discusion

Los pacientes a los que se les ha practicado cirugia por
un CBNACP en estadio IA tienen un buen prondstico a
largo plazo, lo que nos permite valorar determinados as-
pectos de los patrones de mortalidad. En la actualidad
existe un interés creciente por el impacto que tiene la co-
morbilidad en el prondstico de los pacientes operados de
un CBNACEP, y algunos autores incluyen determinados in-
dicadores de comorbilidad*> cuando analizan los factores
que condicionan la supervivencia. Ciertamente, y coinci-
diendo con otros autores*>'®, hemos podido comprobar
que un nmimero importante de los pacientes intervenidos
fallecen de una causa distinta del CBNACP del que se les
habia operado; en nuestra experiencia, un 39,7%.

En cuanto a la mortalidad debida al CBNACP hemos
constatado, como apunta algin autor'$, que existen 2
patrones. El primero se caracteriza por la aparicién de
metastasis, fundamentalmente a distancia, las cuales
suelen manifestarse tempranamente tras la cirugia, en
nuestro caso, con una media de 2,7 afios. El segundo esta
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Fig. 2. Supervivencia y niimero de ganglios extirpados.

determinado por la aparicién de un segundo carcinoma,
que suele manifestarse mds tardiamente (media de 5,7
afios en nuestra serie).

Uno de los aspectos mas importantes, a nuestro juicio,
es valorar los patrones de recidiva tumoral en pacientes
sometidos 0 no a una diseccién ganglionar sistemadtica.
Dejando al margen la morbilidad que puede producir la
realizacion de dicha linfadenectomia'’, el beneficio que
puede comportar se plantea desde la doble perspectiva
de la correcta estadificacion del paciente y del impacto
que puede tener en la supervivencia. En cuanto a la pri-
mera cuestion, existen diversos procedimientos, que van
desde no realizar ningun tipo de muestreo hasta la disec-
cién ganglionar extendida'®!. Parece obvio que cuanto
mds amplia sea la linfadenectomia practicada mayor
serd la probabilidad de acierto de la estadificacién pato-
16gica?. Sin embargo, este punto es conflictivo, ya que
algunos autores no han comprobado que el porcentaje de
N1 o N2 encontrados mediante la diseccién ganglionar
sistemdtica sea significativamente diferente del obtenido
mediante muestreo ganglionar de determinadas estacio-
nes hiliares y mediastinicas®**?!; por ello algunos grupos
proponen que seria suficiente el muestreo ganglionar de
un nimero minimo de ganglios®? o de determinadas esta-
ciones preestablecidas segtin la localizacién del tumor?.
Contrariamente, otros grupos concluyen que es necesa-
ria la diseccién ganglionar sistemadtica para una correcta
estadificacion!?*». Esta técnica, impulsada principal-
mente por el grupo del National Cancer Center Hospital
de Tokio?, es la que ha obtenido un mayor grado de
aceptacion e incluye, junto a la extirpacién de todos los
ganglios del pulmon, la exéresis de todas las adenopatias
mediastinicas homolaterales incluidas en bloque con la
grasa mediastinica.

Parece existir una tendencia a considerar que la reali-
zacion de la diseccién ganglionar sistemadtica podria ob-
viarse en determinadas circunstancias (tamafio, locali-
zacion o estirpe tumoral), si el muestreo intraoperatorio
de los ganglios hiliares es negativo. Este punto de vista,
basado en el andlisis retrospectivo de la experiencia de
determinados autores, fundamentalmente de la escuela
japonesa®®1°?7 incluido el National Cancer Center Hos-
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pital de Tokio”!""®, no es compartido por otros que con-
cluyen que es preciso realizarla en todos los pacientes,
ya que el muestreo intraoperatorio de los ganglios hilia-
res no garantiza que no exista afectacién ganglionar
mediastinica, independientemente de la localizacion, el
tamafio o la estirpe histolégica'?*>,

Como hemos comentado anteriormente, nosotros rea-
lizamos una linfadenectomia “a demanda”, por lo que
existiria la posibilidad de que determinados pacientes
clasificados como NO fueran, en realidad, N1 o N2. Si
analizamos el patrén de recidiva tumoral de nuestra se-
rie, s6lo en 2 casos (1,2%) la recidiva se localizé en el
ganglio mediastinico, a los 18 y 45 meses, respectiva-
mente, de la intervencién. Por otra parte, la realizacién
de una diseccion ganglionar sistemadtica no garantiza que
la recidiva no aparezca en el ganglio mediastinico'.

El impacto de la linfadenectomia ganglionar sistema-
tica sobre la supervivencia de los pacientes clasificados
en estadio I es incierto segun el andlisis de algunos estu-
dios aleatorios. Izbicki et al*® y Sugi et al® no han obser-
vado diferencia alguna en la supervivencia, mientras que
en el estudio de Wu et al’!, que incluia a 321 pacientes
clasificados en estadio I y recogidos prospectivamente,
la supervivencia fue significativamente mejor en los pa-
cientes sometidos a una diseccién ganglionar sistematica
con respecto a los pacientes sometidos a muestreo. Por
el contrario, en una serie de pacientes con tumores clasi-
ficados en estadio IA clinico, Funatsu et al*?> observan
que 61 pacientes sometidos a diseccién ganglionar siste-
maética tuvieron una supervivencia a los 5 afios del 70%,
significativamente peor que la de 64 pacientes a los que
no se practicé dicha diseccion, en quienes fue del 90%.
En nuestra experiencia, la supervivencia a los 5 afios fue
del 81,4%, similar a la observada por otros grupos que
practican diseccion ganglionar sistematical>,

Recientemente algunos autores'>!* han comprobado
que el nimero de ganglios extirpados condiciona de for-
ma significativa el prondstico en el estadio IA patoldgi-
co, con una supervivencia a los 5 afios en torno al 70%,
siendo significativamente mejor cuanto mayor es el ni-
mero de ganglios resecados. En nuestra serie, el nimero
de ganglios extirpados no mostré influencia alguna so-
bre la supervivencia, que, como ya hemos comentado,
fue algo superior a la comunicada por estos autores.

En conclusién, un niimero importante de pacientes
operados de un CBNACP en estadios tempranos falle-
cen por causas distintas de éste, por lo que seria reco-
mendable incluir variables de comorbilidad en el estu-
dio de los factores pronésticos*®. Por otro lado, el papel
de la linfadenectomia en la cirugia oncoldgica continda
siendo un tema a debate®, del cual no puede sustraerse
el CBNACP". Esperemos que los resultados de un en-
sayo aleatorizado, cerrado recientemente por el Ameri-
can College of Surgeons Oncology Group, arrojen algo
de luz sobre este polémico tema®.
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