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ACTUALIDADES EN EL DIAGNOSTICO
Y TRATAMIENTO DEL CANCER DE PULMON

Updates in the diagnosis and treatment of lung cancer

Federico Herrera Aleman
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RESUMEN. Antecedentes: En los dltimos 10 afios se han dado enumerables avances en la terapia de cancer de pulmon entre ellos; la
quimioterapia adjuvante, la terapia dirigida y un aumento de las terapias individualizadas. EI cancer de pulmon sigue siendo la primer causa
de muerte en pacientes con cancer y su importancia médico-cientifico y social continua vigente. Fuente: Revision estd basada en recomen-
daciones nacionales como internacionales y en la investigacion de literatura selectiva.Desarrollo: El consumo de tabaco continua siendo el
descencadenante mas importante del cancer de pulmdn. De acuerdo a su comportamiento biologico, podemos separar el cancer de pulmén
en dos grandes grupos; cancer de pulmén de células pequefias (SCLC) y cancer de pulmdn de células no pequefias (NSCLC). La cirugia,
como terapia curativa en NSCLC sera considerada hasta un estadio llla, asi el estadio Illb sera ya del dominio de la radio-quimioterapia. La
cirugia en intento curativo del SCLC, puede ser considerada sélo en casos aislados y en estadios tempranos (TINO, T2NO, estadio 1A, 1B).
La quimioterapia y radioterapia simultanea, estara indicada siempre que SCLC esté restringido a una mitad del torax. En estadios avanzados
(INb-1V) se indicard quimioterapia paliativa a base de platino, sin importar el tipo de cancer de pulmon ya sea de células pequefias o no pe-
quefias. Conclusion: El diagndstico debera ser comprobado a través de biopsia siempre que sea posible, la deseminacion de la enfermedad
documentada detalladamente (clasificacion internacional TNM) y el estado funcional del paciente valorado de acuerdo al plan de tratamiento.

Palabras clave; Cancer de pulmdn, diagnéstico, tratamiento, terapia dirigida, consumo de tabaco.

El cancer de pulmén es el tumor maligno mas frecuente en el
torax. Los tipos histologicos mas cumunes son:
Carcinoma epitelial de células planas 0 escamoso (30 bis 40%)
Adenocarcinoma (25 a 30%)
Carcinoma de células gigantes ( menos del 10%)
Carcinoma de células pequefias (15 a 20%)
Dentro de estos 4 tipos, podemos diferenciar un sinnimero de
subtipos. A considerar es el carcinoma bronquioalveolar (sinénimo
de carcinoma celular alveolar), un subtipo infrecuente del adeno-
carcinoma que crece a partir de los alveolos. El cancer de pulmon
puede subdividirse de acuerdo a criterios diferentes: De acuerdo
a su conducta bioldgica y sus consecuencias en el tratamiento y
prognostico, separamos los tipos histoldgicos de cancer de pulmén
de células pequefias (15 a 20%) del cancer de pulmén de células
no pequefas. De acuerdo a la sensibilidad del cancer de pulmén
de células no pequefias ante terapias especificas, separamos este
del carcinoma epitelial de células planas y mas aun, de acuerdo a
sus caracteristicas moleculares patologicas. En mas del 30% del
adenocarcinoma de pulmon se presentan tipos histoldgicos mixtos.

EPIDEMIOLOGIA, ETIOLOGIA Y PATOGENESIS

El cancer de pulmén alcanza en Alemania de acuerdo a su inci-
dencia en hombres y mujeres, el tercer puesto de morbilidad.? La in-
cidencia para hombres es 65 y para las mujeres 21/100,000 hab/afio.
La incidencia por edades alcanza su punto maximo entre los 75y 80
afios.2 Al mismo tiempo el cancer de pulmon representa en Alemania,
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asi como en el mundo, la primera causa de muerte en hombres y la
tercera en las mujeres. Su distribucidn geografica presenta diferen-
cias regionales; Se presenta una alta incidencia de cancer de pulmon
en estratos socioecondmicos bajos en comparacion a estratos mas
altos y se presenta también una mayor incidencia en los paises desa-
rrollados de norteamérica y Europa en relacion a la incidencia baja en
Africa y Latinoamérica. Actualmente estos datos se estén invirtiendo
y mientras la incidencia en los paises desarrollados baja 0 se mantie-
ne estable, tiende a subir en los paises en desarrollo.

Asi también, en los hombres la incidencia tiende a bajar y
contrariamente tiende a subir en las mujeres. Las investigaciones
muestran que las causas se orientan principalmente al fuerte con-
sumo de tabaco asi como a la exposicion profesional a agentes can-
cerigenos.®*? En Honduras no se cuenta con estadisticas oficiales a
lo largo de todo el pais, aun asi los datos recopilados aisladamente
por diferentes instituciones confirman la similitud con las estadisti-
cas mundiales y confirman también el aumento de esta patologia
en la mujer, aunque se presenta también en hombres con una inci-
dencia mayor a edades mas tempranas, recordando que hacen falta
datos para presentar muestras representativas (Centro de Cancer
Emma Callejas, datos no publicados).

DIAGNOSTICO

Sintomatologia

La mayoria de los pacientes presentan sintomas al momento
del diagndstico de cancer de pulmdn y no existen sintomas tempra-
nos especificos. La sintomatologia del cancer de pulmén esta deter-
minada por el crecimiento endobronquial, por la diseminacion en el
torax o debido a las metastasis a distancia. Paralelamente pueden
presentarse signos sistémicos de una enfermedad cronica que va
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consumiendo al paciente, asi como en ocasiones se presentan con
sintomas de un sindrome paraneoplasico.

Diagnéstico histolégico

El diagndstico del cancer de pulmén debe estér confirmado
histologicamente y se debe detallar el grado de diseminacion del
tumor (clasificacion en estadios), asi como la caracterizacion del
estado funcional del paciente, orientados en el tratamiento planea-
do. La intensidad del diagndstico debe siempre tomar en cuenta
el estado general del paciente y el progndstico individualizado. En
ese sentido, para un paciente con metastasis confirmadas no seran
necesarios estudios invasivos para aclarar por ej. la clasificacion
nodular. En el caso del cancer de células no pequefias, la terapia
estara determinada por la clasificacion y caracterizacién exacta del
tumor (clasificacion TNM, Tumor — nédulos — metéstasis) asi como
la valoracion funcional del paciente. En ese sentido, el diagndstico
extensivo y diagndstico funcional aluden al cancer de pulmén de
células no pequefias (Cuadros 1-2).

Cuadro 1. Clasificacion TNM, 7a Edicion®'

Cuadro 2. Clasificacion por estadios del cancer de pulmén de acuerdo al TNM, 7a
Edicion®

T N M
Carcinoma oculto X 0 0
0 In situ 0 0
IA lab 0 0
1B 2a 0 0
1A lab 1 0
2a 1 0
2b 0 0
1B 2b 1 0
3 0 0
INIA 12 2 0
3 12 0
4 1,0 0
1IIB 4 2 0
Todos 3 0

\% Todos Todos la,b

Para el tratamiento del cancer de pulmén, co-

Estadio Criterios ) ¢ ! e
X — Tumor primario no puede ser valorado pero hay confirmacion de células malignas en esputo o bra npportanlma la dlferepmacmn ?ntre cancer qe
secreciones bronquiales sin manifestacién visual del tumor pulmon de células pequefias del cancer de pulmon
TO  — Tumor primario desconocido de células no pequenas y luego, la diferenciacién
Tis  — Carcinomain situ de los diferentes tipos de cancer de pulmén de
T1 — Tumor < 3 cm en su mayor didmetro, localizado en el tejido pulmonar o pleura visceral sin sig- células no pequenlé}s cobra |mport§nC|a dep'qo al
nos endoscopicos de infiltracion proximal, esto es los bronquios principales estan libres efecto y autorizacion de uso de ciertos qU|m|ote-
Tla - Tumor <2 cmen sumayor didmetro rapelticos y terapias dirigidas especificamente. Es
Tib - Tumor > 2 cm pero <3 cm en su mayor didmetro por ello que se exige la confirmacion histoldgica y
T2 — Tumor>3cmpero<7cmo lapresentacion sgte: en caso de no poder hacer esta confirmacion por
— Infiltracion del bronquio principal a 2 cm de la carina principal biopsia serd entonces adecuada la citologia. La
— Infiltracién de la pleura visceral b , ite | fi i6n del pri .
— Atelectasias 0 neumonia obstructiva que alcanza la region hilear pero no el pulmén completo roncoscopia perml € la contirmacion del primario
Toa  — Tumor> 3 pero<5 cm en sumayor didmetro con una sen5|b|l|.dar.j del 88% centrlal y Qel 78%
Tob  — Tumor>5 pero< 7 cm en su mayor didmetro para tumores periféricos* y puede brindar informa-
T3 — Tumor > 7 cm o infiltracion directa de las sigtes estructuras: cion para la cIaS|f|caC|on.deI tl:'mor (T'S,tag'ng) asl
—  Pared tor4cica (tumores del surco superior inclusive) como para la toma de citologias de nddulos sos-
- El'aff',ag,ma pechosos. Asi también pueden ser necesarias las
— N. frénico . s .
—  Pleura mediastinal o pericardio parietal punciones transtoracales, d|r,|g|das por uIFrasomdo,
— Tumor en el bronquio principal < 2 cm de la carina principal, sin comprometer la carina o aso- por rayos-x 0 por tomografla computarlzada. En
ciado a atelectasias 0 neumonia obstructiva del pulmén completo o nédulos tumorales en el ocasiones seran necesarios el ultrasonido endo-
mismo l6bulo . -~ ) . .
, o bronquial y esofagico para confirmar el diagndstico.
T4 —  Tumor de cualquier tamafio que infiltra las sgtes estructuras: Estos Glti d ideal la clasifi
— Mediastino, corazén, vasos grandes, traquea, N. laringeo recurrente, eséfago, cuerpos ver- S oS u |mos: pueaden Se_r ' ea €s paralac as_' Ica-
tebrales cion de los nddulos mediastinicos. Se recomienda
— Lacarina principal o nédulos tumorales en otro I6bulo ipsilateral enlo posible para casos de alto riesgo anteponer
NX — Nédulos linfaticos regionales no pueden ser valorados la biopsia pulmonar ala biopsia de las metastasis
NO — Sin nddulos linfaticos regionales metastasicos
N1 — Nodulos metastasicos peribronquiales o hileares ipsilaterales o intrapulmonales incluyendo in- Diaanéstico por diseminacion
vasion por diseminacion directa del primario gP | p, q imén de célul
N2 — Nodulos metéstasis del mediastino ipsilateral y/o nédulos linféticos subcarinales . ara € Cancer~ €pu mon e celu as. peque
N3 — Nodulos metastésicos en el mediastino contralateral, hilear contralateral, en el M. escaleno ipsi _nas Como no pequenas S? aphcara la clasificacion
o contralateral o nddulos supraclaviculares internacional 'y sus estadios (TNM de acuerdo a la
MX — Metastasis a distancia no pueden ser valoradas 7. Edicion 2009)3100m0 se muestra en el Cuadro 1
MO - Sinmetastasis a distancia y 2. Para el cancer de pulmon de células peque-
ML - Metastasis a distancia fias se hara una diferenciacién entre enfermedad
Mla - Nédulos tumorales separados en un Iébulo contralateral; tumor con nédulos pleurales o derra- limitada (enfermedad restringida a una mitad del
me maligno pleural o pericardico torax ) y enfermedad diseminada (enfermedad que
Mib - Metastasisa distancia sobrepasa la primera mitad del térax.”
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Descripcion de T

Para la evaluacion de la descripcion de T, cobra relevancia im-
portante la tomografia computarizada con medio de contraste. En
algunas situaciones, la tomografia por resonancia magnética puede
agregar informacion para aclarar la infiltracién de estructuras toraci-
cas.® En el tumor tipo Pancoast, la tomografia por resonancia mag-
nética brinda informacion respecto de la infiltracion vascular y canal
nervioso asi como para la planificacion de medidas quirdrgicas.
Descripcion de N

La tomografia computarizada con medio de contraste brinda
para la clasificacion de los nédulos mediastinicos una sensibilidad
entre 50 y 65% y una especificidad entre 75 y 85%® y es asi insufi-
ciente como Unico estudio para la clasificacion de nddulos mediasti-
nicos en pacientes sin metastasis. La tomografia por emision de po-
sitrones (PET) o la tomografia combinada ( PET-CT) es el método
especifico no invasivo por eleccidn para la clasificacion mediastinal
de N con una sensibilidad del 75% y una especificidad del 85%,?
aun asi no es perfecta. Si los nddulos alcanzan tamafios mayores
a1 cm aumenta la sensibilidad del PET o PET-CT al 100% con una
especificidad del 88%.° Los nodulos mediastinicos PET positivos
deben ser confirmados por biopsia en el caso de terapia curativa.
En ese sentido dependiendo de la estacion nodular se realizan; una
mediastinoscopia (y asi linfadenectomia mediastinal con asistencia
de video -VATS), una aspiracion nudular con aguja fina mediante
ultrasonido endobronquial (TBNA) y esofageal (TENA). A través
de PETy PET-CT se pueden alcanzar los objetivos de confirmacion
por hiopsia de los nédulos.

Descripcion de M
Las metastasis a distancia se clasifican fuera de las terapias
curativas. Los sitios mas comunes de las metastasis a distancia son
el cerebro, higado, hueso, pulmén y glandulas suprarenales. Para
la deteccion de las metastasis se aconseja:
e Tomografia computarizada de craneo o por resonancia mag-
nética con medio de contraste
o Sintigrafia de hueso
Ultrasonido
Tomografia computarizada o por resonancia magnética del hi-
gado y suprarenales
e Tomografia por emision de positrones PET o PET-CT

En general se renuncia a una potencial terapia curativa cuando
las metastasis a distancia se confirman por biopsia o son valoradas
radiologicamente o por clinica como tales.**

Diagnéstico funcional

La valoracion inicial de la funcién pulmonal se realiza centra-
dos en los riesgos de las medidas terapedticas subsiguientes, asi
como en la calidad de vida que se desea alcanzar. Igualmente se
deben tomar en consideracion la comorbilidad cardiovascular tanto
como la limitacién importante de la funcién hepatica y renal. Para la
valoracion del posible tratamiento quirirgico se tomaran en cuenta
recomendaciones detalladas.*? Asi un paciente con un valor de vo-
lumen expiratorio forzado (FEV-1) mayor del 80% del valor deseado
(FEV-1 >80% del valor deseado) o mayor de 2 litros junto a una
capacidad de difusion con mas del 80% del valor deseado puede
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someterse a una neumectomia sin necesidad de mayores estudios.
Si uno de los dos valores es menor del 80% del valor deseado,
entonces debe continuarse la valoracion del puimén mediante espi-
roergometria. Si encontramos con este estudio una captacion méaxi-
ma de oxigeno mayor del 75% del valor deseado o un valor mayor
de 20 mi/min/kg, el paciente sigue siendo apto para neumectomia.

Si encontramos una captacion méxima de oxigeno menor
del 40% del valor deseado 0 menos de 10 ml/min/kg, la cirugia en
este paciente estara contraindicada. Si por el contrario la captacion
maxima de oxigeno se encuentran entre los valores limites, se me-
dira entonces el valor postoperativo de FEV-1, basados en la per-
fusion y ventilacion por estudio sintigrafico, asi como en los valores
de FEV-1, la capacidad de difusioén (DCO) y de acuerdo a la cirugia
indicada. Si el resultado de esta medicion de valores sobrepasa el
40% del valor deseado se podra continuar con la cirugia. Si los valo-
res se mantienen abajo del 40% del valor deseado, la cirugia estara
contraindicada. Si uno de los valores se encuentra arriba del 40%y
otro por abajo del 4% entonces el valor se orientara de acuerdo a la
captacion maxima de oxigeno calculada en el postoperatorio (asi,
valores del 35% del valor deseado ¢ 10 mi/min/kg representan los
limtes para indicacion de cirugia).

Aspectos especiales en el diagnéstico de cancer de pulmén de
células pequenas

El diagnostico del carcinoma de pulmén de células pequefias
exige paralelamente a la anamnesis, el estado general y laboratorio
de rutina, una tomografia de térax y abdomen (cuando menos higa-
doy suprarenales), una sintigrafia de hueso y tomografia de craneo
con medio de contraste y finalmente resonancia magnética de cré-
neo. El estudio con PET no esta recomendado como estudio regu-
lar.” El PET y el PET-CT tienen el potencial de detallar el estadio
especifico del tumor en determinado grupo de pacientes. En caso
de metastasis a distancia puede evitar tratamientos consecutivos
innecesarios y en caso de exclusion de metastasis a distancia, pue-
de brindar la posibilidad de una radioquimioterapia. La valoracion
de PET/PET-CT en el cancer de pulmdn de células pequefias podra
actualizarse con nuevos lineamientos.

TRATAMIENTO

La cirugia y la radioterapia son las alternativas de tratamiento
locales. Para la terapia sistémica se indica quimioterapia convencio-
nal y en continuo aumento las terapias dirigidas, esto quiere decir,
influyendo y alterando las estructuras tumorales a un nivel molecu-
lar. La quimioterapia serd — mientras el estado general del paciente
lo permita- una politerapia. El tratamiento del carcinoma de pulmén
es frecuentemente multimodal. La radioterapia y quimioterapia pue-
den aplicarse simultaneamente. La radioterapia 0 qumioterapia o
radioquimioterapia pueden aplicarse previa cirugia (neoadjuvante)
0 posterior a la cirugia (adjuvante).

En el caso de cancer de pulmon con histologia mixta, mos-
trando caracteristicas del tumor con células pequefias y células no
pequefas, se tratara como si fuera cancer de pulmén de células
pequefias.’® Los grados de evidencia de la cualidad del tratamiento
respecto de las recomendaciones internacionales de acuerdo a los
lineamientos del Colegio Norteamericano de Cirugia Toracica (si-
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glas en inglés ACCP) para el afio 2007 son los siguientes: Evidencia
grado A (alta), B (medianamente), C (pequefia o casi nula).*®

TRATAMIENTO DEL CARCINOMA DE PULMON DE CELULAS
NO PEQUENAS

Estadios | y II: El carcinoma de pulmon de células no pe-
quefias, se presenta en un 25 a 30% en estadios tempranos.'* La
terapia de eleccion es la reseccion en aquellos pacientes sin con-
traindicadiones quirdrgicas (A). El procedimiento quirdrgico-tumoral
se basara en la lobectomia, bilobectomia (2 16bulos pulmonares
contiguos) o la neumectomia con linfadectomia mediastinal sistémi-
ca. Después de reseccion completa y en estadio II, se recomienda
quimioterapia adjuvante a base de platino (A); en estadio I, no se
recomienda en forma general. La radioterapia adjuvante no se re-
comienda tras reseccion completa y en caso de inoperabilidad en
estadios | y I, se recomienda con intencion curativa (B).*

Estadio IlIA: 15 a 20% del carcinoma de pulmon de células
no pequefias se encuentran en este estadio® que incluye el estado
T3N1MO del carcinoma de pulmén de células no pequefias. Estos
tumores seran operados (como estadios | y Il NSCLC) siempre y
cuando no exista contraindicacion para cirugia. Tras la cirugia se
recomienda quimioterapia adjuvante.’> Ademas hay tumores en es-
tadio IlIA que alin mostrando una situacion N2 pertenecen al esta-
dio 1A (10% del cancer de pulmén de células no pequefias) pero
se encuentran en la frontera entre operabilidad y no operabilidad
(estadio 11IB). Este es un grupo no homogeneo que va desde la
inesperada situacion N2 (histologia pre-operativa) del tumor hasta
la inesperada confirmacion N2 (intra -operativa) en forma aislada o
con la presentacion de mdiltiples nodulos hasta la enfermedad de
Bulky (paquete nodular abundante) que alcanzan el mediastino. En
caso de identificar una situacion N2 en forma intraoperativa, se re-
comienda continuar con la cirugia y linfadectomia sistematica de
todos los nédulos (C). En caso de confirmacién de una situacion
N2 intra 0 post-operativa y buen estado general del paciente, se
recomienda quimioterapia adjuvante a base de platino (A) y discutir
el tratamiento con radioterapia (C). En caso de confirmacion (pre-
operativa) de una situacion N2 y sin presencia de enfermedad de
Bulky, se recomienda discutir el tratamiento en forma particular e in-
terdisciplinariamente (C). En estos pacientes asi como en pacientes
con enfermedad de Bulky (situacién N2), se recomienda la radioqui-
mioterapia a base de platino (B), que podra realizarse simultdnea-
mente en pacientes en buen estado general.

Estadio IlIB: del 10 al 15% de los pacientes con cancer de
pulmén de células no pequefias, se encuentran en estadio IIIB al
mometo del diagnéstico.® Este estadio es del dominio de la radio-
quimioterapia. De acuerdo a la nueva clasificacion TNM,* aquellos
pacientes que presentan un derrame pericardico o pleural maligno,
seran tratados en forma paliativa (igual que el estadio IV). En aque-
llos casos donde el estadio I1IB esta determinado por metéstasis en
en el mismo I6bulo y no existe una situacion N2, debera conside-
rarse el tratamiento quirrgico (C). En el resto de los casos donde
el estadio IlIB entre otros esta confirmado por una situacién N3 (sin
derrames malignos; pericardico o pleural), se recomienda la radio-
quimioterapia a base de platino como terapia de primera eleccion
(A) y en pacientes en buen estado general debera considerarse la
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terapia simultanea a la terapia consecutiva. En el caso de pacientes
en mal estado general o pérdida de peso >10% debera discutirse
la radioquimioterapie consecutiva. En el resto de los casos que pre-
sentan sintomas tumorales, se recomienda radioterapia paliativa.

Estadio IV: en 40 a 50% de los pacientes en quienes se diag-
nostica un cancer de pulmén de células pequefias en estadio IV,
se recomienda tratamiento paliativo.’® El éxito de la quimioterapia
dependera de la eleccion del paciente. El estado general debera
valorarse con ayuda del indice de Karnofsky/ECOG, siendo ECOG
la escala de evaluacion del estado general (Eastern Cooperative
Oncology Group), asi como la edad del paciente y comorbilidad son
factores determinantes.

La piedra angular de la terapia paliativa en el cancer de pulmon
de células no pequefias ha sido la demostracion de la efectividad de
la quimioterapia a base de platino en comparacion con la terapia de
soporte (sobrevida media de 3.6 versus 6.5 meses).®® La combina-
cion de platino con medicamentos modernos (Taxanen, Gemcitabin,
Vinorelbin) permite alcanzar una sobrevida media de diez meses. La
quimioterapia actua no solamente alargando la vida sino también, en
la mayoria de los pacientes, aliviando los sintomas tumorales. En
aquellos pacientes en buen estado general se recomienda una tera-
pia combinada con 2 substancias (en general platino) (A).

En pacientes entre los 70 y los 80 afios, se recomienda la mo-
noterapia (A) y en pacientes mayores de los 80 afios se recomienda
individualizar el tratamiento (C). Actualmente existe un aumento en
las terapias individualizadas del cancer de pulmdn de células no
pequefias, entre ellas ha sido aceptada la terapia con Bevacizumab
(anticuerpo monoclonal contra los factores de crecimiento vascular
0 VEGF) en combinacion con quimioterapia y el quimioterapedtico
Pemetrexed, como tratamientos de primera eleccion en el cancer
de pulmon de células no pequefias siempre y cuando no sea del
tipo de células epiteliales planas. Ambas substancias han elevado la
sobrevida media de los pacientes con cancer de pulmén de células
no pequefias (excluyendo al carcinoma epitelial de células planas)
en estadios IIIB/IV por arriba de los 12 meses. 92

Otros factores como la expresién de receptores del factor de
crecimiento endotelial (EGFR), asi como estructuras relacionadas
con la carcinogénesis y expresion de factores de resistencia a la
quimioterapia (ERCC-1), tendr&n un papel importante en la indica-
cion de tratamientos.

Para las terapias de segunda y tercera linea en todos los tipos
de cancer de pulmon de células no pequefias han sido aceptados
el quimioterapeutico Docetaxel y el inhibidor de los receptores de
la tirosinocinasa Erlotinib. El Pemetrexed ha sido aceptado como
terapia de segunda linea para el cancer de pulmén de células no
pequefias, excluyendo el tipo celular epitelial plano. El inhibidor de
los receptores de la tirosinocinasa Gefitinib, como terapia en todas
las lineas para cancer de pulmén de células no pequefias que pre-
sentan mutacion activa en el receptor de los factores de crecimiento
endotelial (EGF-R).%%

TRATAMIENTO DEL CANCER DE PULMON DE CELULAS PE-
QUENAS

Estadio I-lll: en este estadio esta indicada la combinacion de
quimioterapia a base de platino y radioterapia (A). Siempre que el
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estado general del paciente lo permita y se ha confirma el estadio
de enfermedad limitada (LD) se indica la radioquimioterapia simulta-
nea y una radiacion acelerada e hiperfraccionada.” En presencia de
derrame pleural o pericardico malignos se tratard como en el esta-
dio IV. En el estadio | (TINO, T2NO, estadio 1A-1B) debe discutirse
el tratamiento quirrgico y quimioterapia adjuvante (C).

Estadio IV: en este estadio se encuentran del 60 al 70% de los
pacientes al momento del diagnostico.” La quimioterapia paliativa
inplicara 4 a 6 ciclos a base de medicamentos con platino (B). Eto-
posid e Irinotecan como combinacion estan indicados, de lo contra-
rio Carboplatino y Cisplatino. Si se logra una remision extratoracal
completa se debe considerar la radioterapia de consolidacion. En
caso de enfermedad refractaria, 0 sea progresion de la enfermedad
antes de tres meses de haber terminado la terapia inicial completa,
y dependiendo del buen estado del paciente, puede considerarse
un nuevo ciclo con quimioterapia (B).” En caso de respuesta con-
siderable al primer protocolo de tratamiento y tras intervalos largos
libres de reincidencia, podra repetirse el primer protocolo de trata-
miento. Como terapias de segunda linea estan aceptados el Topo-
tecan y en forma alternativa protocolos a base de Antraciclinas.?*®

Radioterapia craneal profilactica

Todos los pacientes que alcanzaron una remision completa o
que han sido operados en forma curativa tras un estadio |, deberan
recibir una radioterapia craneal profilactica. (B, C).” Actualmente
hay indicios de un grupo grande de pacientes, incluso aquellos con
solo remision parcial, de mejoria después de la radiacién craneal
profilactica.?*

Efectos adversos de la quimioterapia

La inmunosupresion medular bajo terapias quimioterapedticas
en el cancer de pulmon, es la causa mas frecuente de efectos ad-
versos. Para contrarestar el efecto toxico se recomiendan factores
de crecimiento, transfusion de glébulos rojos o trombocitos concen-
trados, a veces es necesario reducir la dosis de medicamento o en
Ultima instancia cesar la terapia. La presencia de nauseas y vomitos
bajo quimioterapeuticos debera ser tratada con una terapia suficien-
te con antieméticos previo a la quimioterapia. En todo caso habra
que observar los efectos nefrotdxicos (por ej. Cisplatino), neurotdxi-
cos (por ej. Taxanen) y cardiotoxicidad (por ej. Vinorelbin, Taxanen)
de las diferentes substancias. La caida del pelo es un efecto rever-
sible. Las terapias con Cisplatino deberan ser acompafiadas con
infusiones y dosis de electrolitos. Taxane deberd ser acompafada
con una terapia profilactica contra reacciones allérgicas. La utiliza-
cion de Pemetrexed debe acompafiarse con la substitucion de acido
félico y vitamina B-12.

Tratamientos opcionales; siguiendo conductas conservado-
ras paliativas, se recomienda la cirugia y radioterapia para tratar
problemas tumorales secundarios locales. Por ejemplo, la radiote-
rapia para contrarestar el dolor tumoral. La radioterapia o cirugia de
metastasis cerebrales o la reseccion quirdrgica paliativa de tumores
en estados altamente infecciosos. La estenosis endobronquial po-
dra tratarse con endoscopia intervencionista, asi como radioterapia
transcutdnea y radioterapia reducida endoluminal (after loading).
Otras alternativas son la pleurodesis o pericardiodesis.
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CANCER DE PULMON

Pronéstico

La sobrevida a los 5 afios del cancer de pulmon se mantiene
cerca del 15% y es estrechamente dependiente del estadio. Para
el cancer de pulmén de células no pequefias observamos que el
prondstico dependera de los diferentes estadios y del tratamiento
(Cuadro 3). Para el cancer de pulmdn de células pequefias donde
el prognéstico sin tratamiento alcanza desde semanas a algunos
meses. La sobrevida media alcanzara bajo tratamiento en la enfer-
medad limitada (LD) entre 16 a 22 meses y en el caso de enferme-
dad diseminada (ED) cerca de los 10 meses,” como Se resume en
el Cuadro 3y laFiguras 1y 2.

Cuadro 3. Pronoéstico del cancer de pulmén de células no pequenas*

Estadio clinico Estadio patoldgico
Sobrevidaalos  Sobrevidamedia ~ Sobrevida a los Sobrevida
5 afios 5 afios media

1A 50 % 60 meses 73% 119 meses
B 40 % 37 meses 54 % 70 meses
1A 24 % 38 meses 48 % 54 meses
1B 25% 18 meses 38% 33 meses
1A 18 % 14 meses 25% 23 meses
B 8% 10 meses 19 % 16 meses
% 2% 6 meses 21% 18 meses

*Estadio clinico (pre-operativo) y patolégico (post-operativo) Goldstraw P.%

Figura 1. Prondstico adaptado a los estadios segtiin TNM. Sobrevida a los 5 afios.
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Figura 2. Sobrevida media en el tratamiento quimioterapeutico contra el NSCLC
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Diagnéstico temprano — Screening

Actualmente no se recomiendan estudios en forma preventiva.

Varios estudios han mostrado que el uso repetitivo de tomografia
computarizada a bajas dosis, puede permitir el diagnostico tempra-
no del cancer de pulmon y asi mejorar el pronéstico. Pero ain se
investiga si cabe la posibilidad de que mediante dichas tomografias
a dosis bajas también se pueda realizar la clasificacion del tumor y
que realmente se pueda reducir la mortalidad por cancer de pulmdn.
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Prevencion

Cabe destacar que todas las medidas que conlleven a la re-

duccion del consumo de tabaco, reducen la cantidad den nuevos
casos diagnosticados con cancer de pulmon.®
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SUMMARY. Background: Much progress has been made in the treatment of lung cancer in the last ten years (adjuvant chemo-
therapy, targeted therapy, individualized therapy). Nonetheless, lung cancer is still the leading cause of death due to cancer and
thus remains a major medical, scientific, and social problem. Source: Review is based on national and international recommen-
dations and selected articles from the literature. Development: Cigarette smoking is the major pathogenic factor for lung cancer.
Lung cancer can be divided into two major types that differ in their biological behavior, small cell lung cancer and non-small cell
lung cancer. Surgery for non-small cell lung cancer with curative intent is possible up to stage IlIA, while stage IIIB is the domain
of radiotherapy. Surgery for small cell lung cancer with curative intent is possible for rare cases in early stages (T1NO and T2NO,
stage 1A and IB). As long as small cell lung cancer is restricted to one side of the chest, simultaneous radiation therapy and
chemotherapy are indicated. If a malignant pleural effusion or distant metastases are present, both lung cancers are treated
palliatively with platinum —based chemotherapy. Conclusion. Whenever possible, the diagnosis should be confirmed by biopsy,
the extent of disease should bei documented in detail (international TNM classification/staging), and the patient’s functional level

should be assessed with a view toward treatment planning.

Key words: lung cancer, diagnosis, treatment, targeted therapy, cigarette smoking.
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