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DEEUEMON

DEFINICION: Neoplasia maligna originada en el epitelio que recubre el aparato respiratorio
(bronquios, bronquiolos y alveolos). Se divide en 2 clases muy importantes:

1. Cancer pulmonar no microcitico
a) No escamoso: incluye al adenocarcinoma (mas comun y frecuente en NO fumadores),
carcinoma macrocelular y otros tipos celulares.
b) Carcinoma de células escamosas o epidermoide
2. Cancer pulmonar microcitico

FACTORES DE RIESGO

e Hombres (50-70 afios con 15 afios de fumar) 3:1 Mujeres
o Tabaquismo; materiales como: nitrosoureas y el benzopireno, alquitran y nicotina y el
consumo de cigarrillos sin filtro.
Tabaquismo pasivo - Adenocarcinoma
EPOC tipo enfisematoso
Asbesto 0 metales pesados
Contaminacion ambiental
Exposicién a biomasa
Susceptibilidad genética
Predisposicion a desarrollar: fibrosis pulmonar de tipo neumoconiosis, fibrosis pulmonar
idiopatica y esclerosis sistémica
e Razanegra

EPIDEMIOLOGIA: México y el mundo: 2da causa de muerte en hombres y 5ta en mujeres

FISIOPATOLOGIA: El término cancer pulmonar se utiliza para designar tumores que nacen del
epitelio de las vias respiratorias (bronquios, bronquiolos y alvéolos).

La arquitectura histolégica de los tumores puede incluir un solo tipo de células, o tipos mixtos. Desde
el punto de vista histérico, el cuadro histolégico que se observaba con el consumo desenfrenado de
tabaco incluia carcinomas epidermoides y microciticos.

a) ENCarCiNomalmicrociticos cs una neoplasia neuroendocrina poco diferenciada que tiende a

asumir la forma de una masa central con proliferacién endobronquial y que estd vinculada
fuertemente con el tabaquismo. Las células de dicha neoplasia tienen citoplasma escaso,
pequefios nucleos hipercromaticos con una disposicion fina de cromatina (“sal y pimienta”) y
nucléolos sobresalientes. Los tumores deben estar dispuestos en capas difusas de células o
mostrar perfiles neuroendocrinos como rosetas, trabéculas o empalizada de células en la
periferia de los nidos. A menudo se advierte necrosis celular extensa.
Pueden producir hormonas péptidas especificas como la adrenocorticotrépica (ACTH); arginina
vasopresina (AVP), factor natriurético auricular (ANF) y péptido liberador de gastrina (GRP). A
veces se detectan junto con sindromes paraneoplasicos peculiares, lo cual obliga a realizar exdmenes
para llegar a un diagnéstico final.




Los tumores mencionados tienden a aparecer en sentido central, y en forma clasica estan vinculados
con el antecedente de fumar. En su arquitectura histologica el perfil mas comun es el de un nido
infiltrante de células tumorales que no tienen puentes intercelulares. Por lo regular se identifica
queratina, si la hay.

El carcinoma bronquioloalveolar, es un subtipo de adenocarcinoma que prolifera en los alvéolos,
sin invadirlos, y puede tener una imagen radiografica de masa Unica, una lesién multinodular difusa,
un infiltrado esponjoso y en las tomografias computarizadas de deteccion se observa como una
opacidad en “vidrio esmerilado”.

b) EGSHCACiNOMasHMacrociticos: Aparecen en zonas periféricas y se les define como
carcinomas poco diferenciados del pulmdn compuestos de células cancerosas de mayor
tamafio sin caracteristicas de células epidermoides y diferenciacién glandular. Los canceres
de este tipo por lo comun estan compuestos de capas de grandes células neoplasicas, a
menudo acompafadas de necrosis. Entre las variantes del carcinoma macrocelular estan el
carcinoma basaloide cuyo cuadro inicial puede ser el de una lesion endobronquial y remedar a
un tumor neuroendocrino de alto grado, y un carcinoma similar al linfoepitelioma, parecido al
tumor del mismo nombre de otros sitios y que guarda relacion con el virus de Epstein-Barr.

CLASIFICACION HISTOPATOLOGICA

e Adenocarcinoma: El adenocarcinoma suele desarrollarse en la periferia del pulmén. La
caracteristica histoldgica fundamental es la formacién de estructuras glandulares atipicas con
diferenciacion tubular, acinar o papilar y formacién de moco.

Carcinoma escamoso: El carcinoma escamoso suele originarse en el epitelio que cubre los
bronquios principales y su crecimiento es lento, por lo que los sintomas suelen estar
relacionados con la obstruccion bronquial. La caracteristica microscopica mas sobresaliente
es la presencia de queratinizacion celular y de desmosomas.
CARCINOGENESIS: El humo del tabaco causa un campo de cancerizacion a lo largo del epitelio
respiratorio, correspondiente a las areas de aspecto histologico normal que presentan alteraciones
moleculares premalignas. En una fase inicial, estos cambios moleculares conducen a una alteracion
en los mecanismos de reparacion de las células progenitoras.

e Oncogenes: Los protooncogenes son genes que sintetizan proteinas con una funcién esencial
en el crecimiento y la diferenciacién celular. Si el protooncogen muta (se transforma en oncogén),
la proteina que sintetiza tiene una actividad funcional distinta y puede alterar el metabolismo de
la célula, de forma que adquiera las caracteristicas propias de una célula neoplasica. La
mutacion del gen supresor tumoral P53, situado en el brazo corto del cromosoma 17, es
la alteracion genetica mas frecuente en el cancer de pulmon. La mutacion de este gen impide
el correcto control del crecimiento y la division celulares y favorece el desarrollo de carcinomas.
Factores de crecimiento: La mayoria de los factores de crecimiento se liberan de forma
paracrina, a partir de células vecinas, o autocrina, por la misma célula. Se ha demostrado que
en el carcinoma de células pequefias existe una liberacion autocrina de diversos neuropeptidos
que acttan como factores de crecimiento y control del desarrollo tumoral. Por otra parte, cuando
el factor de crecimiento epidérmico (EGF) se une a su receptor especifico se produce un
aumento de expresion de diversos oncogenes como el C-MYC'y el C-FOS.

CUADRO CLINICO
¢ Inicio: tos, disnea, pérdida de peso y dolor toracico
e  Cuadro similar al de un paciente con EPOC




CUADRO 89-3 Signos y sintomas iniciales del cancer
de pulmén
Sintomas y signos Limites de frecuencia

Tos 8-75%

Adelgazamiento 0-68%
Disnea 3-60%
Dolor toracico 20-49%
Hemoptisis 6-35%
Dolor dseo 6-25%
Hipocratismo digital 0-20%
Fiebre 0-20%
Debilidad 0-10%

SVCo 0-4%

Disfagia

Sibilancias y estridores
|

Abreviaura: SVCO, obstruccidn de vena cava superior.

CUADRO 89-4 Cuadro clinico que sugiere enfermedad metastasica

Manifestaciones identificadas en la * De tipo constitucional: adelgazamiento mayor de 4.5 kg
anamnesis » Musculoesqueléticas: dolor esquelético focal

» Sistema nervioso: cefaleas, sincopes, convulsiones,
debilidad de extremidades, cambios recientes en el
estado psiquico

Signos detectados en la exploracion  * Linfadenopatia (diametro >1 cm)

fisica » Ronquera y sindrome de vena cava superior

* Dolor a la palpacion en huesos

» Hepatomegalia (franja infracostal >13 cm)

* Signos neuroldgicos focales, papiledema

» Masas de tejidos blandos

Pruebas de laboratorio sistematicas * Hematdcrito: <40% en varones y <35% en mujeres

» Concentraciones elevadas de fosfatasa alcalina, GGT,
SGOT y calcio

I
Abreviaturas: GGT, gamma-glutamiltransferasa; SGOT, transaminasa glutdmica oxalacética en suero.

= Lapropagacion regional del tumor en el torax (por crecimiento contiguo o por metastasis a ganglios
linfaticos regionales) puede ocasionar obstruccion de la traquea, compresion del séfago y
aparicion de disfagia; parélisis del nervio laringeo recurrente con ronquera; paralisis del nervio
frénico con elevacion de un hemidiafragma, y disnea y paralisis del nervio simpatico con sindrome
de Horner (enoft almos, ptosis, miosis y anhidrosis).
Los sindromes de Pancoast (o tumor en el surco superior) son consecuencia de la extensién
local de una neoplasia que prolifera en el vértice del pulmén y que afecta el octavo nervio cervical
y el primero y el segundo nervios intercostales, con dolor del hombro que de manera caracteristica




se irradia en la distribucion cubital del brazo, a menudo con destruccién radiografi ca de la primera

y segunda costillas.

El sindrome de la vena cava superior se debe a compresion tumoral o la formacion de

trombosis.

Cuadro 79-3 Datos semiologicos y de laboratorio indicativos de
la presencia de metastasis en el cancer de pulmon

SINTOMAS
Constitucionales: pérdida de peso

deconducta

SIGNOS

Adenopatias (supraclaviculares-escalenas)
Disfonia

Hepatomegalia

Dolor éseo localizado a la palpacion
Lesiones cutaneas

Papiledema, signos neurologic os focales

LABORATORIO

Hipoalbuminemia

Musculoesqueléticos: dolor éseo, dolor toracico
Neurologicos: cefalea, sincope, convulsiones, alteraciones

Signos de compresion de la vena cava superior

Hematocrito < 40% en varones y 35% en mujeras
Elevacion de fosfatasa alcaling, enzimas hepaticas, calcio

DIAGNOSTICO: ESTUDIOS LABORATORIALES Y DE GABINETE

e indice tabaquico

Gabinete

TAC
Rx

Fibrobroncoscopia: Es fundamental en la evaluacion de los tumores broncopulmonares
centrales. Ademas, permite definir la relacion existente entre el tumor y las estructuras anatomicas

vecinas

CLASIFICACION Y TRATAMIENTO

e Cese de tabaco

TUMOR PRIMARIO (T)

Tx: tumor detectado por citologia (esputo, broncoaspirado), pero sin
localizacion precisa en el territorio broncopulmonar

T0: sin evidencia de tumor primario

Tis: carcinoma in situ

T1: tumor < 3 cm de didmetro mayor, redeado por pulmén o pleura
visceral y sin evidencia broncoscopica de invasion de bronquios
lobulares o principales

Tla: tumor < 2 cm de diametro mayor

T1b: tumor > 2 cmpero < 3 cmde didmetro mayor

T2: tumor > 3 cm pero < 7 ¢m o tumor con alguna de las siguientes
caracteristicas (los tumores T2 con estas caracteristicas se
consideran T2asi < 5 cm):
Invasion del bronquio principal a = 2 cm de la carina principal
Invasién de la pleura visceral
Asociado a atelectasia o neumonitis obstructiva que se extiende al
hilio, pero que no afecta a todo el puman

T2a: tumor > 3 cm pero < 5 cm de didmetro mayor

T2b: tumor > 5 cm < 7 cmde didmetro mayor

T3: tumor > 7 cm o tumor de cualquier tamafio que invade alguna de
las siguientes estructuras:
Pared toracica (incluido tumor de Pancoast), diafragma, nervio
frenético, pericardio o pleura mediastinica
Invasion del bronquio principal < 2 cm de la carina principal
(carina principal conservada)
Atelectasia o neumonitis obstructiva de todo un pulman

T4: tumor de cualquier tamafio que invade alguna de las siguientes
estructuras:
Mediastino, corazon, grandes vasos, traquea, esofago, nervio
recurrente, cuerpo vertebral o carina principal
Nodulo(s) pulmonar(es) independiente(s) en un lobulo diferente
ipsolateral

GANGLIOS LINFATICOS (N)

Nx: no se puede valorar la posible invasion ganglionar

NO: ausencia de metastasis ganglionares intratoracicas o
supraclaviculares

N1 metastasis en ganglios peribronguiales v/ o hiliares del mismo lado
del turnor primario (homolaterales), incluida la extension directa

N2: metastasis en ganglios mediastinicos homolaterales y/o en los
subcarinales

MN3: metastasis en ganglios hiliares o mediastinicos contralaterales
0 escalenos y supraclaviculares de cualquier lado

METASTASIS (M)

Mx: no se puede valorar la posible presencia de metastasis

MO: ausencia de metastasis a distancia

M1 metastasis a distancia

M1a: nodulo(s) pulmonar(es) en el labulo contralateral, nddulos
pleurales o derrame pleural y/o pericéardico maligno

M1b: metastasis a distancia




Cuadro 79-5 Escala de la Organizacion Mundial de la Salud-Eastern
Cooperative Oncology Group (OMS/ECOG)

Paciente activo, capaz para cualquier actividad sin restriccion
Paciente con sintomas, limitado para realizar una gran actividad
pero capaz de realizar una vida normal con actividades ligeras
o sedentarias

Paciente ambulatorio y con capacidad del autocuidado. Incapaz
para la vida laboral. Levantado y vigil mas del 50% deldia
Paciente incapaz del autocuidado, confinado a una cama o una
silla mas del 50% del dia

Paciente incapaz, confinado a una cama o unasilla

Paciente moribundo

CUADRO 89-8 Estudios de quimioterapia adyuvante en el cancer pulmonar no microcitico
Estudio Estadio Tratamiento N Supervivencia a cinco anos
IALT il Cisplatino 932 445
Control 835 404
BR10 1Bl Cisplatino + vinorelbina 242 69
Control 240 54
ANITA Cisplatino + vinorelbina 407 60
Control 433 58
ALPI MVP 548 50
Control 540 45

BLT Basado en cisplatino 192 60
Control 189 58

Carboplatino + paclitaxel 173 59
17 57

CUADRO 89-9 Estudios de quimioterapia de primera linea
para combatir metastasis de cancer pulmonar
no microeitico

Mediana de
supervivencia
Estudio Régimen N BRR(%) enmeses
ECOG1594  Cisplatino + paclitaxel 288 2 78
Cisplatino + gemcitabina 288 22 81
Cisplatino + docetaxel 289 17 74
Carboplatino + paclitaxel 290 17 81
Cisplatino + docetaxel 406 32 1.3
Cisplatino + vinorelbina 304 25 10.1
Carboplatino + docetaxel 404 24 94
Cisplatine + paclitaxel 159 32 81
Cisplatino + gemcitabina 160 37 89
Paclitaxel + gemcitabina 161 28 6.7
Cisplatino + gemcitabina 205 30 98
Carboplatino + paclitaxel 204 32 99
Cisplatine + vinorelbina 203 30 95
Cisplatino + vinorelbina 202 28 8.0
Carboplatino + paclitaxel 206 25 8.0
Cisplatine + irinotecan 145 H
Carboplatino + paclitaxel 145 32
Cisplatino + gemcitabina 146 30
Cisplatine + vinorelbina 145 33

Scagliotti Cisplatino + gemcitabina 863
Cisplatine + pemetrexed 862 H

IPASS* Carboplatino + paclitaxel 608 32
Gefitinib 609 43




NEOPLASIAS BENIGNAS

HAMARTOMAS: son masas pulmonares periféricas compuestas de algunos elementos
normales como musculo liso y coldgeno. También se les detecta en forma casual en
radiografias en forma de nddulos solitarios. En algunos casos muestran un patrén de
calcificacion patognomonico de “palomitas de maiz”; sin embargo, si no se encuentra tal signo
es necesario extirparlos para descartar una neoplasia maligna, especialmente en fumadores.
ADENOMAS BRONQUIALES: Se trata de lesiones endobronquiales de crecimiento lento y
localizacion central que por lo comun son tumores carcinoides, tumores adenoquisticos
(Ilamados cilindromas) o tumores mucoepidermoides. Los enfermos sefialan el antecedente
de tos crénica, hemoptisis intermitente o episodios repetidos de obstruccion de vias
respiratorias con atelectasia 0 neumonias, con formacién de abscesos por las lesiones
endobronquiales que obstruyen la via respiratoria

BIBLIOGRAFIA: Diagnéstico y tratamiento de cancer pulmonar de células no pequefas. Guia
de Evidencias y Recomendaciones: Guia de Practica Clinica. México, CENETEC; 2019 [fecha de
consulta]. Disponible en: http://imss.qob.mx/profesionales-salud/gpc
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