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Introduccion

El carcinoma broncogénico de célula pequena
es sin duda uno de los tumores humanos de mas
alta malignidad. Habitualmente cuando se efec-
taa el diagndstico, por muy precoz que sea, la
neoplasia se encuentra ya en una fase avanzada
de su evolucién natural.

En casi todas las series publicadas su incidencia
oscila alrededor del 20 % en el total de canceres
primitivos pulmonares !?, siendo de todos ellos
el de peor prondstico, ya que en los casos no tra-
tados la supervivencia media es tan soélo de dos
meses, a partir del diagnéstico >.

Sin embargo pese a lo sombrio de estos hechos,
los resultados publicados en los dltimos afos,
asociando poliquimioterapia con diversos citosta-
ticos, con o sin radioterapia, nos permiten ser
mas optimistas en cuanto a la supervivencia de
estos enfermos.

Material y métodos

Se han estudiado 88 enfermos diagnosticados de carcinoma
de célula pequeiia en los Servicios de Oncologia y Aparato
Respiratorio de nuestro hospital, durante los anos 1977 y
1978. Se ha evaluado el sexo, edad, factor tabaco, sintomas
de comienzo, evolucién, radiologia y métodos de diagnéstico.
En 48 casos se realizé tratamiento poliquioterdpico con ciclo-
fosfamida 500 mg/m? i.v. cada tres semanas, CCNU 50 mg/m?
oral cada seis semanas, y methotrexate 10 mg/m? i.m. dos
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veces a la semana, asociado a cobaltoterapia en régimen de
split-dose sobre la masa tumoral y el mediastino a dosis de
3.000 rads, efectuando una pauta de doce semanas (figura 1)
y prosiguiendo posteriormente de forma ininterrumpida con
s6lo ciclos de poliquimioterapia. En el resto de enfermos no
se realizd esta pauta, porque provenian de otros hospitales y
estaban incluidos en otro tipo de protocolo, o porque existia
contraindicacion absoluta a la poliquimioterapia.

La respuesta terapéutica se evalué en forma de: a) Remi-
sién completa. Desaparicion total de sintomas y signos clini-
cos, radiograficos y broncolégicos del tumor. b) Remisién
parcial. Respuesta terapéutica incompleta, sin progresién
de la enfermedad. c) Fallo terapéutico. Todos los pacientes
no pertenecientes a las anteriores categorias, con progresion
de la enfermedad.

Resultados

De los 88 pacientes, 86 eran varones, y sélo
dos hembras. La edad maxima fue de 80 afios y
la minima de 39, con una media de 59,8 aifios. En
lo que respecta al tabaco, el 97,7 % eran fuma-
dores, y de estos el 90,6 % lo eran de mds de
veinte cigarrillos al dia. Estos datos son concor-
dantes con otros estudios que muestran la alta
incidencia de carcinoma broncogénico tipo esca-
moso y oat cell en los sujetos fumadores.

El tiempo transcurrido entre la aparicion de los
sintomas y el diagndstico, oscil6 entre quince dias
y doce meses con una media de 2,9 meses. Los
sintomas de comienzo, que en ocasiones se die-
ron combinados, quedan reflejados en la tabla I.

En cuanto a la radiografia toricica, el signo
mas habitualmente observado fue la patologia hi-
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TABLA 1
Sintomas de comienzo en 88 casos
Sindrome toxico 348 %
Dolor 27,9 %
Tos 25,5 %
Expec. hemoptéica 18,6 %
Disfonia 18 %
Disnea 16,2 %
Sind. de cava 6,9 %
TABLA 11
Signos radiograficos en 88 casos
Hilio patolégico 56,9 %
Adenopatias mediastinicas 15,1 %
Atelectasia 20,8 %
«Masa» pulmonar 12,5 %
Derrame pleural 5,5 %
Neumonitis obstructiva 41 %
Paralisis frénica 2,7 %
Normal 1,3 %
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liar asociada, o no, a ensanchamiento mediastini-
co por adenopatias (tabla II), lo cual estd de
acuerdo con el hecho de que estos tumores tie-
nen su origen, generalmente, en los espolones de
los bronquios segmentarios y subsegmentarlos
extendiéndose y creciendo de forma centripeta .

En el 83,7 % de casos el diagndstico hlstologl-
co se realizé por biopsia bronquial y/o broncoas-
pirado selectivo obtenidos mediante bromncofi-
broscopia. En los demas casos se utilizaron otras
técnicas tales como: mediastinoscopia, toracoto-
mia, biopsia de adenopatias periféricas, o biopsia
pulmonar con tru-cut. La citologia seriada de es-
putos alcanza una alta rentabilidad diagnéstica en
este tipo de tumores, en funcién del dato ya co-
mentado del frecuente origen proximal dentro
del &rbol bronquial.

La broncofibroscopia tiene ademds una impor-
tancia decisiva para apreciar la regresion bronco-
l6gica del tumor tras el tratamiento, sin la cual
no puede hablarse de remisiones completas de la
enfermedad.

De los 48 casos tratados, 26 se encontraban en
etapa limitada (54 %) y 22 en fase diseminada
(46 %), los resultados se expresan en la figura 2.
En 26 pacientes (54,1 %) hubo respuesta positiva
al tratamiento, en nueve casos en forma de remi-
si6n completa (19 %) y en diecisiete casos como
remisién parcial (35 %). En 22 enfermos (46 %)
no se objetivé respuesta terapéutica. En el grupo
de remisién completa la mediana de superviven-
cia se sitda por encima de los doce meses, y al
cabo de un aio de tratamiento vivian el 63 %.
En los casos de respuesta parcial, la superviven-
cia al ano fue del 33 % (mediana de 9 meses), y
el grupo de respuesta terapéutica nula sélo tuvo
una supervivencia del 5 %, situdndose la media-
na en los tres meses.

Discusion

El carcinoma indiferenciado de células peque-
fas presenta una serie de caracteristicas que lo
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diferencian claramente de otros tipos histoldgicos
de carcinomas broncogénicos:

a) Su origen: Proceden de las células K o célu-
las de Kulchitsky endobronquiales, de las cuales
derivan también los tumores carcinoides 5. Las
células K estdn incluidas en el llamado sistema
APUD (amine precursor uptake and decarboxy-
lation) compuesto por clonos celulares derivados
de la cresta neural, y distribuidos por todo el or-
ganismo, con diversas propiedades en comun en-
tre las que destaca la de poder secretar sustancias
con caracteristicas y efectos hormonales. Estu-
dios histioquimicos recientes han demostrado un
aumento de determinadas enzimas (histamina y
L-dopadecarboxilasa) en el tejido tumoral de car-
cinomas de célula pequeiia, en comparacién con
otros tipos de carcinoma pulmonar ®7.

b) Crecimiento y propagacién tumoral: La
corta supervivencia de los enfermos no tratados,
estd en relacion directa con la rapidez con que se
producen las metastasis a distancia, por lo cual a
efectos de prondstico y tratamiento es de poca
utilidad el sistema TNM de extension tumoral,
siendo lo mas conveniente clasificar la enferme-
dad en etapa limitada (afectacién de un solo he-
mitdrax, incluyendo ganglios mediastinicos ipso-
laterales, escalénicos y cervicales inferiores), y
etapa diseminada en todos los demas casos. La
tipificacion en subtipos histologicos (poligonal,
fusiforme y oat cell) tampoco es de gran utilidad
en cuanto al prondstico ®.

c¢) El tratamiento: Si consideramos al carci-
noma indiferenciado como una enfermedad ma-
ligna y diseminada desde el mismo momento en
que se se diagnostica, es evidente que la cirugia
no es la terapéutica de eleccidn, especialmente si
se considera que la supervivencia a los 5 afos en
los casos tratados sélo quirdrgicamente, no alcan-
za al 1 % °. No obstante, en pacientes asintoma-
ticos con radiografia de nédulo pulmonar solita-
rio, la exéresis asociada a quimioterapia, es la
forma mas eficaz de tratamiento '°.

La radioterapia es capaz de inducir remisiones
y regresion de la sintomatologia, ya que el carci-
noma de células pequeias es muy radiosensible,
sin embargo, la supervivencia no parece modifi-
carse significativamente. Salazar !’ obtiene una
media de 5,1 meses en enfermos tratados solo
con irradiacién. En cuanto a la radioterapia cere-
bral profilactica, parece confirmado que reduce
el namero de metastasis endocraneales, pero
tampoco prolonga la supervivencia '*'3,

Por lo que respecta a la quimioterapia, existen
multiples farmacos que han demostrado su efica-
cia en el tratamiento de esta enfermedad '*'°. La
asociacion de varios citostaticos aumenta sensi-
blemente el porcentaje de remisiones completas,
y ya se han ensayado con éxito diversas
combinaciones '®. Por el momento, no se han pu-
blicado estudios randomizados que demuestren
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mayor nimero de respuestas en pacientes trata-
dos con poliquimioterapia mas irradiacién, com-
parados con los tratados sélo con poliquimiotera-
pia, pero con ambas pautas se ha conseguido que
algunos enfermos estén en remisién completa,
asintométicos, mas de dos afios V7.

Nuestros resultados terapéuticos son significa-
tivos en cuanto al incremento de la supervivencia
de los pacientes que responden bien al tratamien-
to, y ello nos hace mantener la esperanza de que
en un futuro proximo, podamos hablar del carci-
noma broncogénico de célula pequefia, como de
una enfermedad potencialmente curable.

Resumen

Se ha realizado un estudio de 88 casos de carci-
noma broncogénico indiferenciado de célula pe-
quenia, diagnosticados en los servicios de Apara-
to Respiratorio y Oncologia del Hospital de la
Santa Cruz y San Pablo, durante los afios 1977 y
1978.

La incidencia en el sexo masculino fue muy
elevada (86 varones). El 97,7 % eran fumadores
y de ellos el 90,6 % de méas de 20 cigarrillos al
dia. Radiograficamente el signo mas frecuente-
mente observado, fue la patologia hiliar
(56,9 %). La broncofibroscopia tuvo una alta
rentabilidad en cuanto al diagnéstico (83,7 %).
Ademas, la broncofibroscopia es imprescindible
para apreciar las remisiones del tumor tras el tra-
tamiento. En 48 pacientes se realiz6 tratamiento
con poliquimioterapia (ciclofosfamida 500 mg/m*
i.v. cada 3 semanas, CCNU 50 mg/m”® oral cada 6
semanas y methotrexate 10 mg/m? i.m. 2 veces
por semana) combinada con radioterapia en régi-
men de split-dose, con los siguientes resultados:

Respuesta positiva al tratamiento en el 54,1 %
de casos, en forma de remisién compieta en el
19 % y en forma de remisién parcial en el 35 %,
respuesta nula en el 46 %. La supervivencia al
ano de tratamiento en el grupo de remision com-
pleta fue del 63 %, en los de respuesta parcial
del 33 %, y en los de respuesta nula del 5 % de
los casos.

Summary

SMALL CELL PULMONARY CARCINOMA. A
REVIEW OF 88 CASES WITH A REPORT ON RE-
SULTS OF THERAPY IN 48

A review of the 88 cases of small cell
undifferentiated carcinoma of the lung which
were diagnosed during 1977 and 1978 at the
Respiratory and Oncology Services of the Santa
Cruz and San Pablo hospital, is presented.

Incidence was highest among males (86);
97.7 % were smokers of which 90.6 % smoked
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more than 20 cigarettes daily. The hilar form was
the most frequently seen on x-ray (56.9 %).
Bronchoscopy was often diagnostic (83.7 %) and
is also highly useful to check remission of the
tumor after therapy. Combined chemotherapy
(cyclophosphamides 500 mg/m? i.v. every 3
weeks, C.C.N.U. 50 mg/m* taken orally every 6
weeks and methotrexate 10 mg/m? i.m. twice
weekly) together with radiotherapy in a
split-dose regime were given to 48 patients with
the following results:

Positive response was seen in 54.1 %, which in
19 % was complete remission and in 35 % partial
remission. No response was induced in 46 %.
The survival rate one year later was 63 % for the
complete remission group; 33 % for the partial
remission group and 5 % in those who had no
response to therapy.
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