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El tratamiento del carcinoma indiferenciado de células pe-
queiias ha sido muy debatido en los wltimos afios, planteando
los autores un abordaje multidisciplinario, basado en la aso-
ciacion de poliquimioterapia, radioterapia toriacica y holocra-
neal profilictica y cirugia radical. Tras la revision de 18 casos
en nuestra serie, entre 1978 y 1987, se encuentra una supervi-
vencia actuarial en los casos resecados de un 23 % a los 3 afios
(6 % en los irresecables). Ante ello se concluye con la conve-
niencia de una postura agresiva para el manejo de esta enfer-
medad, basada en una terapéutica multidisciplinaria y donde
la cirugia desempefia un papel importante en aquellos casos
de enfermedad no extendida.
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The relevance of surgery on the
multidisciplinary treatment of nondifferentiated
small cell bronchial carcinoma

The treatment of the small cell nondifferentiated carcinoma
has been discussed in the last years and some authors have
proposed a multidisciplinary approach based on the associa-
tion of polychemotherapy, thoracic radiotherapy, prohylactic
holocranial radiotherapy, and radical surgery. We have re-
viewed 18 cases observed between 1978 and 1987. The actua-
rial survival in the resected cases was 23 % after three years,
whereas the nonresected cases had a survival of 6 %. These
results support the concept that those patients should be
treated with aggressive therapy based on multidisciplinary
treatments and surgery especially in cases with nondissemina-
ted illness.

Introduccion

El carcinoma indiferenciado de células pequefias
representa, sin lugar a dudas, el patrdn histoldgico de
mayor agresividad dentro de los diferentes tipos de
cdncer bronquial. No obstante, en los ultimos afios y
en funcién de los resultados obtenidos, diversos gru-
pos han defendido el abordaje multidisciplinario de
esta enfermedad, basado en la asociacion de poliqui-
mioterapia, radioterapia tordcica y holocraneal profi-
lactica y cirugia, tema que constituye el objetivo de
este trabajol 2.

Material y métodos

Revisamos la casuistica de los servicios de Neumologia y Cirugia
Torécica del Hospital Ramén y Cajal de Madrid entre 1978 y 1987,
integrada por 653 casos de cdncer bronquial, de los cuales 403
fueron intervenidos quirirgicamente. De esta serie, 88 casos corres-
pondian a carcinomas indiferenciados de células pequeiias, siendo
intervenidos quirirgicamente 18 de ellos (4,46 % de los cdnceres in-
tervenidos).
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La edad media fue de 63,87 afos (desviacién tipica: 9,21) y un
rango comprendido entre los 49 y los 78 afios; los 18 casos eran
varones (100 %).

En cada paciente se realiza siempre un detallado estudio de exten-
sién de su enfermedad que incluye TAC y mediastinoscopia para el
estudio del higado, hueso y médula 6sea, cerebro y suprarrenales
(tabla I). Una vez que han quedado excluidos aquellos casos de
enfermedad extendida, se administran 3 a 6 ciclos de quimioterapia
CAVP16 con ciclofosfamida 600 mg ev/metro cuadrado dia, adria-
micina 50 mg ev/metro cuadrado dia y VP16 100 mg/metro cuadra-
do oral dias 1-5. A ello se asocia radioterapia toracica y holocraneal
profilactica, asi como cirugia segun el esquema que se presenta en la
tabla I1.

Resultados

El estadiaje tordcico se basa en la TAC y en la
mediastinoscopia, investigdndose con esta ultima las
cadenas ganglionares homolaterales y contralaterales,
no llevando a quiréfano los casos diagnosticados N2
por mediastinoscopia. En los 13 casos, en los cuales el
diagnéstico de carcinoma indiferenciado de células
pequeiias era conocido antes de la cirugia, el estadiaje
clinico fue de cuatro TINO, cinco T2NO, dos T2N1 y
dos T3NO, existiendo una amplia discordancia con el
estadiaje operatorio: 4 casos eran TINO, dos T2NO,
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TABLAI
Estudio de extension efectuado

1. Mediastino:
—Galio-67 (hasta 1986)
-TAC (desde 1987)
—Mediastinoscopia
2. Higado:
—Clinica
—Bioquimica
-Eco-gammagrafia (hasta 1986)
~TAC (desde 1987)
3. Hueso:
—Clinica
—Bioquimica
—Gammagrafia Gsea
-Rx: si is6topos positivos
4. Médula 6sea: Biopsia cresta iliaca bilateral
5. Cerebro: TAC
6. Suprarrenales: TAC

Fig. 1. Estadiaje operatorio.

Nimero de casos

333%

- N W A~ O

o

Neumo-
nectomia

Lobectomia Reseccién Irresecables
atipica

Fig. 2. Técnicas quinirgicas utilizadas.

uno T2N1, dos T3NO, uno T3N1 y uno T3N2, siendo
los dos restantes T4N2. En estos casos se practicaron
cinco neumonectomias, cuatro lobectomias y dos re-
secciones atipicas, mientras en los dos restantes tinica-
mente se practicé una toracotomia exploradora
(T4N2). En los cinco casos restantes, diagnosticados
tras toracotomia, el estadiaje clinico era en tres casos
T2NO y en dos T3NO, pasando tras la cirugia a dos
T3NO, un T3N2 y dos T4N2, practicindose en ellos
una neumonectomia, una lobectomia, una reseccion
atipica y dos toracotomias exploradoras (fig. 1).

En cuanto a la técnica quirdrgica, se practicaron un
total de seis neumonectomias, cinco lobectomias y
tres segmentectomias y/o resecciones atipicas, siendo
cuatro casos irresecables (fig. 2). El diagnéstico de
carcinoma indiferenciado de células pequeiias, era co-
nocido antes de la cirugia en 11 casos diagnosticados
mediante fibrobroncoscopia (con broncoaspirado, ce-
pillado y biopsia) y en dos mediante puncién transto-
racica.
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7. Otros estudios segun clinica

TABLAII
Abordaje multidisciplinario del carcinoma indiferenciado de
células pequefias

Preoperatorio:

3-6 Ciclos de quimioterapia CAVP16 (cada 21 dias):
Ciclofosfamida 600 mg ev/m? dia 1
Adriamicina 50 mg ev/m? dia |
VP 16 100 mg/m? oral dias 1-5

Radioterapia toracica (3000-4000 rads)

Cirugia
Postoperatorio:

3 ciclos de quimioterapia

Radioterapia tordcica (opcional)

Radioterapia holocraneal profilactica

La mortalidad operatoria fue de un solo caso
(5,5 %) que fallecié en el noveno dia postoperatorio
tras la practica de una neumonectomia derecha, des-
pués de sufrir una insuficiencia cardiorrespiratoria
irreversible. En cuanto a la morbilidad postoperato-
ria, existieron dos atelectasias postoperatorias, resuel-
tas ambas con endoscopias aspirativas y dos infeccio-
nes de la toracotomia, resueltas con antibioterapia y
curas locales.

Tras la practica de este abordaje multidisciplinario
en el manejo del carcinoma indiferenciado de células
pequefias, hemos obtenido una supervivencia actua-
rial en los casos que pudieron ser resecados quirurgi-
camente de un 23 % a los tres afios, mientras que en la
serie no quirurgica fue exclusivamente de un 6 % (figs.
3y4).

Discusion

El carcinoma indiferenciado de células pequeiias,
destaca frente a los otros tipos de carcinoma bronco-
génico, por su agresivo comportamiento, basado en
una elevada malignidad histolégica, derivada de un
alto indice mit6tico, un corto tiempo de duplicacién
tumoral y una rdpida aparicion de metdstasis a distan-
cia del foco primitivo3.
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Fig. 3. Estadiaje grupo no quirtrgico.
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Fig. 4. Supervivencia actuarial en el carcinoma indiferenciado de células peque-
fias.

El estadiaje preoperatorio resulta fundamental, de-
biéndose de realizar un detallado estudio de extension
que incluya a todos los o6rganos del cuerpo y con
especial relevancia a mediastino, higado, hueso, mé-
dula 6sea, cerebro y suprarrenales. En aquellos casos
de enfermedad no extendida es en los que el abordaje
multidisciplinario que se plantea, con colaboracién de
la cirugia, estd indicado junto a la poliquimioterapia y
la radioterapia® 3.

Los conceptos terapéuticos en el manejo de esta
enfermedad han evolucionado de una manera sustan-
cial en los ultimos afios. Asi, OldhamS llegé a afirmar
en 1980 que el carcinoma indiferenciado de células
pequeiias seria una enfermedad curable con quimiote-

250

rapia, mientras que la cirugia no estaria nunca indica-
da para este tumor. Previamente, tanto el British Me-
dical Research Council’ como Fox?® defendieron tam-
bién la supremacia de la radioterapia versus la cirugia
en el tratamiento del carcinoma indiferenciado de
células pequefias.

Algunos afios mds tarde, Shields® y Davis'?, defen-
dieron el papel de la cirugia en los estadios iniciales de
esta enfermedad, con supervivencias en series amplias
bastante aceptables. Asi, Shields’ encuentra una su-
pervivencia media de un 23 % a los 5 afios, la cual
variaba entre un 59,5 % en el T1 NO MO, hasta unica-
mente un 3,6 % en el estadio III. Del mismo modo,
Davis!® en 1985, en un estudio multifactorial basado
en un analisis de regresiéon multiple, concluia como
unico factor prondstico claramente significativo en
aquellos casos con una supervivencia mayor de 2
afos, el haber sido o no intervenidos quirirgicamen-
te, mientras que en los casos no operados el riesgo de
mortalidad era cuatro veces superior a los casos rese-
cados.

El papel de la cirugia en el carcinoma indiferencia-
do de células pequefias como unico método terapéuti-
co, no es admitido en los ultimos afos'!. La cirugia
debe de ir asociada a la quimioterapia neoadyuvante y
a la radioterapia, por la posibilidad de exéresis total o
subtotal del tejido tumoral, en casos que pudieran ser
previamente irresecables, asi como por la realizacion
de un estadiaje mds perfecto tras la toracotomia ex-
ploradora, con la cual planearemos a su vez, la conve-
niencia de quimioterapia y radioterapia postoperato-
rias!2 13,

Dado el cardcter elevadamente agresivo de este tu-
mor, como lo han puesto de manifiesto estudios ne-
cropsicos, la quimioterapia desempeiia su papel basa-
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do en la historia natural de esta enfermedad'4. Asi,
con el manejo multidisciplinario en este proceso, algu-
nos grupos alcanzan supervivencias actuariales a 5
afios entre un 21 y un 50 % en los estadios I y II!> 16,
No obstante, Mountain!’ ya hizo especial énfasis en
que era muy dificil encontrar estadios iniciales de
esta enfermedad, siendo ademds habitual el operar
nddulos pulmonares sin filiacidn histologica preopera-
toria v que eran diagnosticados tras la practica de la
toracotomia.

En aquellos casos diagnosticados preoperatoria-
mente de carcinomas indiferenciados de células pe-
quenas, y junto al amplio estudio de extensién antes
mencionado, la mediastinoscopia debe de plantearse
de forma rutinaria, investigando la presencia de ade-
nopatias y/o grasa invadidas por el tumor, siendo los
resultados terapéuticos mas pobres en los casos N1 y
en especial en los N2, en los cuales la cirugia por el
momento no estd indicada para la mayoria de los gru-
pos!® 19,

Tras la revision de nuestra serie, la supervivencia
actuarial se multipliza por 4 a los tres afios, en los
casos que pudieron -er resecados quirdrgicamente,
frente a los que fueron irresecables o no operados, de
ahi que se concluya con el beneficio que pueda apor-
tar la cirugia dentro del manejo multidisciplinario de
esta enfermedad, junto a la poliquimioterapia y la ra-
dioterapia®.
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