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OBJETIVO: El presente trabajo trata de validar en nuestra
poblacion las modificaciones del estadio II del nuevo sistema
de estadificacion del carcinoma broncogénico no anaplasico
de células pequenas.

PACIENTES Y METODOS: Revisamos retrospectivamente y
seguimos en su evolucion a 336 pacientes operados con re-
seccion completa en nuestro hospital desde enero de 1969 a
diciembre de 1995, con estadio II patolégico y distribuidos
como T,N,M, (41), T,N,M, (144) y T,N,M, (151).

REsuLTADOS: La supervivencia esperada en nuestra pobla-
cion fue de 43,19 + 2,90% a los 5 afios. La estimacion de la
mediana fue de 3 = 0,71 afios (intervalo de confianza [IC] del
95%, 1,60-4,40). El tiempo medio de supervivencia fue de
8,82 + 0,67 ainos (IC del 95%, 7,51-10,13). Los tumores clasi-
ficados como T,N,M, presentaron una supervivencia del
53,32 + 8,55% a los 5 aiios; en los T,N,M, el porcentaje fue
del 38,57 + 4,40%, y en los T,N,M, fue del 44,46 + 4,30%.

Encontramos diferencias significativas entre superviven-
cias en funcién del tipo histologico, tamafio tumoral, estadio
II A o II B, grado de invasion tumoral (T), niimero de gan-
glios afectados (N,) y localizaciéon de los mismos. Los tumo-
res clasificados como T,N,M, presentaron una amplia varia-
bilidad en los porcentajes esperados de supervivencia a los
5 aifios en funcion de las estructuras afectadas (27,53 a
59,98 %). Un analisis multivariante confirmé como principa-
les factores prondsticos el grado de invasién tumoral, el ta-
maiio tumoral y el tipo histolégico.

ConcLUSIONES: El nuevo sistema de estadificacion esta
mas cerca de la realidad prondstica de los pacientes en nues-
tra poblacion. La divisién en estadio I A y II B es adecuada
y presenta diferencias prondsticas significativas. Sin embar-
go, el apartado T,N,M, es heterogéneo y no presenta dife-
rencias significativas respecto al T, ,N,M,, por lo que el esta-
dio II, en conjunto, continda sin estar configurado por un
grupo homogéneo de pacientes. Otras variables pronoésticas,
como el tipo histolégico, condicionaron la supervivencia en
nuestra poblacion.
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(Arch Bronconeumol 2001; 37: 19-26)

Postoperative survival in stage II non-small cell
bronchogenic carcinoma

OBJECTIVE: This study aimed to validate in our popula-
tion changes in the stage II criteria for non-small cell bron-
chogenic carcinoma.

PATIENTS AND METHODS: We retrospectively reviewed and
followed the course of disease in 336 patients who under-
went complete resection in our hospital between January
1969 and December 1995 with stage II disease, classified as
T,N,M, (41), T,N,M, (144) and T;N,M, (151).

REesuLTs: The expected five-year survival in our popula-
tion was 43.19 + 2.90%. Estimated mean survival was 3 +
0.71 years (95% confidence interval: 1.60-4.40). Mean survi-
val was 8.82 + (.67 years (95% confidence interval 7.51-
10.13). Five-year survival was 53.32 + 8.55% for tumors
classified as T,N,M,, 38.57 + 4.40% for T,N,M,, and 44.46 +
4.30% for T,N,M,.

We observed significant differences in survival depending
on histological type, tumor size, and IIA or IIB staging, de-
gree of tumor invasion (T), number of nodes involved (N,)
and location. T;N,M, tumors displayed great variation in
expected survival rates in relation to structures involved
(27.53% to 59.98% ). Multivariate analysis confirmed degree
of tumor invasion, size and histological type to be the main
prognostic factors.

ConcLusioNs: We conclude that the new staging system
gives a more realistic prognosis for patients in our practice.
The stage IIA and IIB division is appropriate and gives sig-
nificantly different prognoses. However, the T,NM, cate-
gory is heterogeneous and is not significantly different from
T,,N;M,, such that stage II overall continues to be an indivi-
sible, homogeneous group of patients. Other prognostic va-
riables, such as histological type, affect survival in our pa-
tients.
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Introduccion

Durante la dltima década, el International System for
Staging Lung Cancer (ISS) propuesto por Mountain en
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1986' basado en el TNM ha sido la herramienta funda-
mental del médico a la hora de evaluar la actitud tera-
péutica y la expectativa de supervivencia del paciente
con un carcinoma broncogénico no anaplasico de célu-
las pequeiias (CB-NACP).

A pesar de su aceptacién internacional, el ISS es un
sistema con deficiencias reconocidas. La nueva revision
del ISS para el CB-NACP publicada en 19972, y acepta-
da por la SEPAR?, ha surgido en un intento de corregir
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posibles deficiencias, redefiniendo algunas situaciones
clinicas e incorporando otras nuevas. Al modificar los
estadios y reagrupar a los pacientes en grupos mas acor-
des a la realidad prondstica, tienden a surgir nuevos
problemas que deben ser considerados.

En la nueva clasificacidn, el estadio II comprende a
los subgrupos IT A (T,N,M,) y I B (T,N,M, y T:N,M,),
por lo que probablemente retine al grupo mds heterogé-
neo de pacientes, agrupando la infiltracién de estructu-
ras como la pared tordcica o el pericardio con tumores
confinados exclusivamente al territorio broncopulmonar
que presentan afeccion ganglionar no mediastinica. Lo
Unico que posiblemente comparten estos pacientes es
que la cirugia continda siendo el tratamiento de elec-
cion para todos ellos, consiguiendo una supervivencia a
los 5 afios que varia entre el 55% para los Il A y el 38%
para los IT B2

Con el presente trabajo hemos analizado la supervi-
vencia posquirtirgica de los pacientes con CB-NACP en
estadio II con la intencién de confirmar si dichos resul-
tados se aproximan a los expresados por Mountain en
1997, para posteriormente analizar la configuracién por
subgrupos del estadio II y determinar los factores pro-
nésticos en dicho estadio.

Material y métodos

Desde el 1 de enero de 1969 al 31 de diciembre de 1995 he-
mos resecado completamente, entendiendo como tal la ausen-
cia de afeccion tumoral histolégica en el borde de la seccién
broncovascular, a 347 pacientes diagnosticados de CB-NACP
y clasificados en el estadio II del ISS de 1997. Once pacientes
fallecieron en el postoperatorio (3,17%), por lo que fueron ex-
cluidos del estudio, quedando nuestra poblacién establecida
en 336 pacientes, 332 varones (98,8%) y 4 mujeres (1,2%),
con una edad media de 61,7 + 8,2 afios (rango, 32-79).

Los pacientes fueron seguidos prospectivamente desde la
intervencion hasta el cierre del estudio, siendo controlados al
menos una vez al afio. El seguimiento finaliz6 el 31 de di-
ciembre de 1996, teniendo todos los pacientes una expectativa
de vida de al menos un afio. Tuvimos 6 casos de pérdida de
seguimiento, permaneciendo 84 pacientes vivos al final del
estudio y habiendo fallecido 48 por causas distintas al CB-
NACP.

Recogimos un total de 21 variables para el analisis: demo-
gréficas (sexo y edad), clinicas (sintomas, tiempo de evolu-
cién preoperatoria, situacién periférica o central, localizacién
pulmonar), quirdrgicas-patolégicas (fecha de cirugfa, cirugia
parcial o total, amplitud de reseccién parcial, localizacién de
cirugia parcial, cirugia tipica o atipica, histologia, tamafio tu-
moral, extensién tumoral, nimero de ganglios, localizacién
ganglionar, estadio) y evolutivas (recidiva, fecha de recidiva,
fecha de muerte, causa de muerte).

Para la estadificacion de los pacientes seguimos los crite-
rios establecidos por Mountain en 19974 y recomendados por
la SEPAR®. No practicamos linfadenectomia mediastinica sis-
temdtica a todos los pacientes y s6lo procedemos a extirpar
aquellos ganglios palpables o visibles en el campo quirtdrgico.
Los datos de tamaiio tumoral, afeccién ganglionar y grado de
extension tumoral se tomaron a partir del informe anatomopa-
tolégico. La afeccidon ganglionar se valor¢ siguiendo la clasi-
ficacién de Mountain®, modificada de Naruke’. La clasifica-
cién de los tipos histolégicos se realiz6 siguiendo los criterios
de la OMS®.
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El primer andlisis descriptivo incluyo el calculo de medidas
de distribucién (media, mediana, rango, desviacion estandar,
distribucion de frecuencias), asi como la estimacién de la fun-
cién de supervivencia para cada uno de los tiempos de obser-
vacion siguiendo el método de Kaplan-Meier’. Los casos de
evolucién desconocida se agruparon junto con los pacientes
vivos al final del periodo o los muertos por causa distinta del
CB-NACP, siendo procesados como datos censados®. En un
segundo andlisis empleamos el método de la y? para la com-
paracién de proporciones, y con el método de Kaplan-Meier
obtuvimos una serie de curvas de supervivencia para cada va-
riable que pudiera ser considerada como factor prondstico.
Dichas curvas fueron comparadas estudiando la relacién de
cada factor con la supervivencia, empleando los tests de Man-
tel-Cox’, Breslow!’y Tarone-Ware'!. Los datos fueron consi-
derados estadisticamente significativos cuando el valor de
p no excedia de 0,05. Por tltimo, aplicamos un andlisis multi-
variante paso a paso con el método de regresion multiple de-
sarrollado por Cox'?, seleccionando las variables cuando el
valor de p asociado al estadistico de Wald no excedié de 0,05
y elimindndolas cuando superé el valor critico prefijado (0,1).

Resultados

Los pacientes fueron clasificados como T,N,M, (esta-
dio IT A) en 41 casos (12,2%). Los 295 restantes (87,8%)
se clasificaron como estadio II B distribuidos como
T,N,M, en 144 casos (42,9%) y como T;N M, en 151 ca-
so0s (44,9%). Los datos descriptivos numéricos y porcen-
tuales mds representativos de los pacientes en nuestra se-
rie se exponen en la tabla I.

El tiempo medio transcurrido hasta el diagndstico
fue de 3,49 £ 4,15 meses (rango, 0-36). Durante el se-
guimiento detectamos 115 casos de recidiva, que fue
locorregional en 19, metéstasis a distancia en 95 y am-
bas simultdneas en uno. El tiempo medio de aparicién
de la recidiva fue de 16,8 + 22 4 meses, sin diferencias
entre los tipos de recidiva (p = 0,32) y el tiempo de apa-
ricién de la misma (p = 0,07).

El porcentaje de supervivencia esperado en nuestra
poblacién fue de 43,19 £ 2,90% a los 5 afios. La estima-
cién de la mediana del tiempo de supervivencia fue de
3 £+ 0,71 afios (intervalo de confianza [IC] del 95%,
1,60-4,40). El tiempo medio de supervivencia estimado
fue de 8,82 + 0,67 afios (IC del 95%, 7,51-10,13) (fig. 1).

La supervivencia fue independiente del sexo (p =
0,81), aunque debido al escaso nimero de mujeres la
significacion estadistica de dicho dato no es valorable.
Las curvas de supervivencia por edad presentaron una
tendencia divergente con el tiempo, apareciendo una
mayor mortalidad en los pacientes mayores, aunque no
encontramos significacién estadistica en relacién con la
mortalidad por CB-NACP (p = 0,42), tanto al conside-
rar la edad como variable continua como si estratifica-
mos con puntos de corte en 50, 60 y 70 afios (fig. 2).

No encontramos diferencias significativas cuando
comparamos las supervivencias en funcién de la clinica
(p =0,11), de la lateralidad del tumor (p = 0,08) o de la
presentacion radiolégica (p = 0,66). Tampoco hallamos
diferencias de supervivencias en funcién de la amplitud
de la cirugia (p = 0,23), ni al compararlas segun si la re-
seccion fue tipica (304 casos) o atipica por parénquima,
broncoplastia o angioplastia (32 casos; p = 0,75).
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TABLA 1
Distribucion de los 336 pacientes analizados intervenidos
por CB-NACEP en estadio 11

Variables | Nimero Porcentaje
Clinica
Sintomatico 283 84,2
Asintomadtico 53 15,8
Lateralidad
Derecho 163 48,5
Izquierdo 173 51,5
Presentacion radioldgica
Periférico 187 55,7
Central 149 443
Amplitud de cirugia
Neumonectomia 113 33,6
Lobectomia 189 56,3
Bilobectomia 26 7,8
Segmentectomia 8 2,4
Tipo histolégico
Epidermoide 219 65,2
Adenocarcinoma 88 26,2
De células grandes 29 8,6
Tamario tumoral (didmetro
medio 5,4 + 2.3 cm;
rango, 1-15)
<3cm 56 16,7
3-5cm 124 36,9
>5cm 156 46,4
Invasién tumoral
T, 41 12,2
T, 144 42,9
T, 151 449
Bronquio principal 5 1,5
Frénico 8 2,4
Pericardio 13 3,9
Pleura mediastinica 9 2.7
Pleura parietal 64 19
Diafragma 1 0,3
Pared costal 42 12,5
Pancoast 9 2,7
Afeccién ganglionar (N,) 185 55,1
Ganglio tnico 92 27,4
Ganglios muiltiples 93 27,7
Segmentarios 11 3,3
Hilio lobar 96 28,6
Interlobares 8 2,4
Hilio pulmonar 70 20,8

Encontramos diferencias estadisticamente significati-
vas en las supervivencias a favor del carcinoma epider-
moide (45,07 = 3,60% a los 5 afios). El carcinoma de
células grandes presentd la peor supervivencia (24,67 +
8,58%), mientras que el adenocarcinoma presenté una
supervivencia intermedia a largo plazo (44,38 + 5,74%)
(fig. 3).

Cuando agrupamos a los pacientes en funcién del
tamafio tumoral estableciendo dos puntos de corte en 3
y 5 cm de didmetro mayor, comprobamos que la su-
pervivencia varia significativamente en funcién del ta-
maifio (p = 0,05), presentando un peor prondstico los
pacientes con tumores de mas de 5 cm (fig. 4), mien-
tras que no apreciamos diferencias en los otros grupos
(p=0,91).

Encontramos significativa la comparacion segtn fue-
ran uno o mas de uno los ganglios que presentaron me-
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Fig. 1. Curva de supervivencia global para nuestra poblacion de pacientes
intervenidos por carcinoma broncogénico no anaplasico de células peque-
ias en estadio II.
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Fig. 2. Curvas de supervivencia por grupos de edad en nuestra poblacién.
El punto de corte se ha establecido en 60 afios (p = 0,42).

tastasis, presentando peor supervivencia los pacientes
con multiples adenopatias. Comprobamos una significa-
tiva peor supervivencia cuando los ganglios fueron
del hilio pulmonar que cuando fueron no hiliares (inter-
lobares, hilio lobar o segmentarios), mientras que no

TABLAII
Supervivencia y significacion estadistica comparativa
en funcién del nimero de ganglios afectados y su localizacion

Supervivencia

Variable Nimero a5 aiios (%) P
N.° de ganglios < 0,05
1 92 49,63
>1 93 35,30
Localizacién de los ganglios < 0,05
Hiliares 70 39,47
No hiliares 115 43,72
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Fig. 3. Curvas de supervivencia en funcion del tipo histolégico (p < 0,05).

encontramos diferencias significativas en funcién de
la localizacién de los no hiliares entre si (p = 0,20)
(tabla II).

Los tumores clasificados como T,N,M, tuvieron un
porcentaje de supervivencia esperado del 53,32 +
8,55% a los 5 afos; en los T,N;M, el porcentaje fue del
38,57 £ 4,40%, y en los T;N,M, fue del 44,46 + 4,30%.
Estos datos confirman el mejor prondstico de supervi-
vencia de los T\N, M,

Encontramos diferencias significativas (p = 0,027)
tanto al comparar las supervivencias por estadios Il A'y
II B (fig. 5) como al comparar las supervivencias de los
pacientes T,N,M, con los T,N;M, confirmando el mejor
prondstico de la afecciéon T|N,. Sin embargo, cuando
comparamos las supervivencias entre los T,N,M, vy
T,N,M,, asi como los T,N,M, y T,NM,, las diferencias
no presentaron significacién (p = 0,10) (fig. 6), presen-
tando los T;N,, un prondstico intermedio entre los TN,
y los T,N,.

Si analizamos de forma independiente la superviven-
cia de los pacientes con afeccion T,;N,, objetivamos di-
ferencias significativas en funcién del grado de invasién
tumoral, segin la localizacién del tumor (pericardio,
frénico, pleura mediastinica o parietal, pared, etc.), con
porcentajes de supervivencia esperados a los 5 afios que
oscilaron entre el 59,98 + 8,71% para la afeccién me-
diastinica y el 27,53 + 7,22% para la afeccién de pared
toracica, variando en funcion de la infiltracién osteo-
muscular'? (tabla IIT). Caso aparte lo constituye el tumor
de Pancoast, pues ningin caso sobrevivié 5 afios, pre-
sentando una estimaciéon de la mediana del tiempo
de supervivencia de 1,50 + 1,16 afos (IC del 95%,
0,00-3,77).

Al realizar el analisis multivariante por el método de
Cox, comprobamos que la primera variable en entrar en
regresion de forma estadisticamente significativa fue el
grado de invasién tumoral (p = 0,0013), seguida del ta-
maio (p = 0,0038) y por tltimo el tipo histolégico (p =
0,0404) (tabla IV).
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Fig. 4. Curvas de supervivencia en funcion del tamafio tumoral. Se han
establecido tres grupos con puntos de corte en 3y 5 cm (p < 0,05).

Discusién
El prondstico multifactorial del CB-NACP estd am-
pliamente avalado por la bibliografia'*!®, por lo que una

visién simplista de la enfermedad como es la aportada
por el sistema de clasificacion TNM no es suficiente®,

TABLA III
Comparacién de las supervivencias estimadas
a los 5 afios para cada grupo de pacientes,
asi como su significacion estadistica'

Supervivencia
alos 5 afios (%)

Grupo mediastinico 59,98 +8,71 —

0,37
5279+ 6,69 —__

Pleura parietal
<0,05
27,53 +722 —_

Pared —_— 0.65
Pancoast - —
Global T;N, 44,46 + 4,30

TABLA IV

Resultados del analisis multivariante
con la mejor combinacion de variables seleccionadas
por el método de Cox en el total de pacientes

Coeficiente
de regresion —2LL 3 P
Extension del tumor
T, -0,7157
T, -0,7275
T, Grupo
mediastinico -1,4537  2.056,323 19,660 0,0013
T, Pleura parietal —1,2512
T, Pared —0,4858
T, Pancoast —0,3712
Tamaio (cm) 0,1123 2.048,816 7,507 0,0038
Epidermoide -0,6026  2.043,191 5,625 0,0404
No epidermoide —0,5777

La extension tumoral se consideréd en grupos homogéneos para facilitar el
andlisis" (en los “T, Grupo mediastinico” incluimos la afeccién de pleura me-
diastinica, frénico, bronquio principal y pericardio). Se expone el orden de entrada
de las variables en el modelo de regresion, el coeficiente de regresion, el logarit-
mo de la verosimilitud (-2LL), el nivel de significacién y los valores favorables.
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Fig. 5. Curvas de supervivencia en funcion del estadio IT A o B (p < 0,05).

y por eso falla conceptualmente en su faceta bdsica
como herramienta predictiva. Algunos autores ya han
planteado si el actual sistema de estadificacién basado
en el TNM refleja realmente el prondstico?’, y en el afio
siguiente a la publicacién del nuevo ISS comenzaron a
aparecer publicaciones cuestionando su validez y anali-
zando otros posibles factores prondsticos?.

Las modificaciones efectuadas en el estadio II de la
nueva clasificacion eran esperables. Nesbit et al*® ya ex-
pusieron que los pacientes clasificados como T,N,M,
presentan una supervivencia francamente mejor que los
T,N,M,, lo que ha determinado que el estadio II haya
sido subdividido en dos subgrupos, quedando los
T,N,M, encuadrados en el subgrupo II A. Por otra parte,
desde 1984 los trabajos de Trastek et al* y Pairolero et
al® ya apuntaban la necesidad de agrupar a los T;N,M,
con los T,N;M,, pues en su serie la supervivencia de
aquellos se acercaba mds a la del estadio II que al III.

Los resultados de supervivencia a los 5 afos, tanto
globales como los desglosados segtin el TNM en nues-
tra serie, son practicamente equiparables a los publicados
de forma reciente por Mountain? (55% para los pT,N,M,,
39% para los pT,N;M, y 38 para los pT;N,M,), lo que
nos permite afirmar que, en general, el nuevo estadio II
estd mds cerca de la realidad clinica, permitiendo esta-
blecer un prondstico de supervivencia mds coherente.
Ademas, las diferencias significativas en las supervi-
vencias de los pacientes clasificados como IT A y II B,
apoyan la subdivisién del nuevo estadio II.

Sin embargo, hemos comprobado cémo varia el pro-
néstico en funcidn del didmetro tumoral, en ausencia de
afeccién ganglionar mediastinica, en tumores confina-
dos tan sélo al parénquima pulmonar. Igualmente, he-
mos comprobado la variabilidad de supervivencias a los
5 afios dentro de los T;N,M,. También hemos visto
como el tipo de invasion linfatica no mediastinica con-
diciono la supervivencia de los pacientes. Por todo ello,
(es logico incluir en el mismo estadio subgrupos tan di-
ferentes como un tumor de Pancoast, con un tumor de

Fig. 6. Curvas de supervivencia en funciéon del TNM (p = 0,10).

2 cm, periférico, que infiltre al pericardio y sin invasién
linfética?

Parece evidente que los pacientes con tumores T, go-
zan de mejor prondstico que los T, y éstos que los
T,*+!172629_ Sin embargo, encontramos una amplia varia-
bilidad de resultados en las supervivencias dentro de las
distintas series. Ademads, en nuestra serie las diferencias
significativas entre los T,N,M, y los T,N,M, contrastan
con los resultados intermedios para los T,N M,. El he-
cho de que un tumor T,N,M, tenga mejor supervivencia
que un T,N,M, le confiere al factor N, un enorme valor
prondstico. De hecho, a pesar de las evidentes mejoras
conceptuales conseguidas con la revision del ISS, de las
reflexiones anteriores se deduce la ausencia de un con-
cepto claro del valor prondstico del grado de extension
tumoral (T), sobre todo en los pacientes incluidos en el
amplio abanico de posibilidades que conforma la inva-
sién tumoral extrapulmonar, complicindose mds atn la
situacién cuando se incluye la presencia de afeccion
ganglionar (N). Todo esto apoya nuestra impresién de
que el actual estadio II no estd realmente conformado
por un conjunto homogéneo de pacientes.

Son muchos los trabajos que describen el tamafio
tumoral considerado en su mayor didmetro y su impli-
cacién como factor prondstico'®!'’?3, Entre nuestros
pacientes, el tamafio tumoral condicioné significativa-
mente la supervivencia, y a pesar de que cldsicamente
los 3 cm de didmetro han marcado la diferenciacién en-
tre T, y T,, en nuestra serie el didmetro tumoral superior
a 5 cm fue el que determind un peor prondstico de for-
ma significativa.

Ademads del didmetro tumoral, el grado de extension
tumoral T se basa en la invasién de otras estructuras
pulmonares, como la pleura visceral (T,), o extrapulmo-
nares, como la pleura parietal, pared tordcica, diafrag-
ma, pericardio, frénico o pleura mediastinica (T,). El
valor pronéstico de la invasion de la pleura visceral es
controvertido. Mientras Ichinose et al'® encuentran dife-
rencias significativas en la supervivencia en los pacien-
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tes que presentan dicha invasién, Martini et al* no en-
cuentran real esta diferencia, atribuyéndola al tamafio
del tumor. En una aproximacién al tema con nuestra
propia serie de pacientes!’, la invasién de la pleura vis-
ceral determiné una menor supervivencia, aunque no de
forma significativa.

Cuando el tumor afecta al bronquio principal a me-
nos de 2 cm de la carina, se considera como T, sugi-
riendo un peor prondstico. Sin embargo, de manera si-
milar a lo acontecido para el estadio I'7, y coincidiendo
con Naruke et al?® y Watanabe et al**, en los 19 pacien-
tes de nuestra serie en los que el tumor afectaba al bron-
quio principal (14 clasificados como T, y cinco como
T,), el grado de invasién bronquial no influyé en la su-
pervivencia de forma significativa.

Llama la atencidn la gran cantidad de trabajos sobre
la afeccion parietal toracica en el CB-NACP!#1927354 y
la relativa escasez de los mismos en relacién con la in-
filtracion local a otros niveles como el pericardio o el
diafragmal!*32334346 o mediastino y bronquio princi-
pal*’8, Curiosamente, el grado de invasién de la pared
tordcica es relativamente poco valorado como factor
prondstico. Cangemi et al'*%, Watanabe et al*’ y otros
autores?**3% encuentran diferencias significativas en
funcién del grado de invasion parietal, por cuanto que la
afeccién exclusiva de la pleura parietal presenté mejor
supervivencia que la invasién de estructuras musculares
y/u dseas.

En nuestra propia serie'? hemos comprobado c6mo
los T;N,M, presentan una amplia variabilidad de resul-
tados con diferencias claramente significativas en cuan-
to a la supervivencia a los 5 afios, oscilando entre el
56,74 y el 52,79% para la infiltracién local mediastinica
o de pleura parietal, respectivamente, y el 28,18% de
supervivencia cuando existe afeccién de estructuras os-
teomusculares. En el primer caso, las supervivencias es-
tin mds préximas a las del estadio I (57% en los
T,N,M, para el estadio I B en la clasificacion del ISS de
1997), mientras que en el segundo caso, las superviven-
cias son similares a las del estadio III (25% en los
T,N,M, para el estadio III A en la misma clasificacion).
Estos resultados corroboran nuestra hipdtesis de que no
todos los subgrupos que componen el actual estadio 11
estan configurados por un conjunto homogéneo de pa-
cientes.

Merece un comentario especial, por su escasa super-
vivencia, el tumor del sulcus superior. Ninguno de nues-
tros pacientes sobrevivié por encima de 5 afos a pesar
de haber recibido todos ellos un tratamiento combinado
con radioterapia y cirugia. Debido al limitado nimero de
casos, es dificil poder extraer conclusiones validas al res-
pecto. A pesar del mal pronéstico de este tipo de tumor,
el esquema terapéutico de eleccion en el tumor de Pancoast
es radioterapia preoperatoria y cirugia, consiguiendo en
algunas series, como las de Dartevelle et al®'*, resulta-
dos esperanzadores (29% de supervivencia a 5 afos).

Debido a la baja frecuencia de pacientes resecados en
situacién N, son escasos los trabajos exclusivamente
dedicados al tema, y podemos comprobar una amplia
variabilidad de resultados entre las diferentes series. La
reseccion quirdrgica de un tumor clasificado como

24

pT,N,M,, comprobada la ausencia de otra invasién gan-
glionar tras una cuidadosa extirpacion y posterior andli-
sis de los ganglios intrapulmonares, lobares, hiliares y
mediastinicos, determina una supervivencia a los 5 afios
que oscila entre el 40 y el 63%, asi como los pT,N,M,
tienen una supervivencia entre el 38 y el 45%2%28,

El grado de extension ganglionar medida como nu-
mero de adenopatias y localizacién de las estaciones
ganglionares afectadas, se delimita como un factor pro-
néstico de primer orden en los pacientes con afeccién
N,. Las diferencias en la supervivencia a los 5 afios en-
tre los pacientes con un solo ganglio N, y aquellos con
miultiples N, es de casi un 15% (un 45 frente a un 31%).

Por otra parte, aunque las diferentes estaciones gan-
glionares estdn perfectamente definidas en la Gltima re-
visién del ISS, la anatomia a veces es ambigua a la hora
de determinar los limites, suscitando controversias de
opinién en cuanto al valor prondstico de la extension
ganglionar. El concepto de ganglio hiliar difiere entre
investigadores debido a la imprecisa definicién de hilio
pulmonar. Naruke et al®, Yano et al’>>® y Shields et al*’
han comprobado diferencias significativas en la super-
vivencia de los pacientes N, en funcién de la localiza-
cion de los ganglios hiliares afectados, principalmente
entre los numeros 10 y 11. Nosotros hemos confirmado
que la presencia de adenopatias hiliares o la presencia
de mds de una adenopatia condicionaron significativa-
mente la supervivencia presentando un peor prondstico.
Concluimos, por tanto, que los pacientes con adenopa-
tias clasificadas en el nivel 10 (hilio pulmonar) tuvieron
una supervivencia significativamente peor. De igual for-
ma, la presencia de mds de una adenopatia afectada
condiciond significativamente un peor prondstico.

Dado el alto valor prondstico de la extensién ganglio-
nar, asi como el alto nivel de recidivas incluso en estadios
precoces, probablemente por una estadificaciéon sub-
estimada por los métodos cldsicos actuales de estudio
anatomopatolégico de las piezas, se estan realizando
estudios inmunohistoquimicos que permitan detectar
una extension ganglionar tumoral no detectable por mé-
todos cldsicos. Se han encontrado signos de extension
ganglionar no detectada en los estudios de anatomia pa-
tolégica clasica en un 21,6% de los casos usando un an-
ticuerpo monoclonal®®. Estos métodos, atin no generali-
zados, suponen una expectativa de mejor estadificacién
postoperatoria de los casos, con sus implicaciones pro-
nésticas y terapéuticas.

Existen abundantes datos en la bibliografia®26-35:36.59-63
relativos al prondstico en el estadio II de las distintas
variedades histologicas de CB-NACP en sus tipos epi-
dermoide, adenocarcinoma y anapldsico de células
grandes, mds favorable para el primero. Dentro del ade-
nocarcinoma, la variedad bronquioloalveolar en su tipo
unicéntrico conlleva un mejor prondstico, similar al epi-
dermoide®. El tipo adenoescamoso es poco frecuente y
parece tener un comportamiento similar al adenocarci-
noma. Los carcinomas epidermoides tienen una mayor
tendencia a recidivar localmente, mientras que los ade-
nocarcinomas y los anaplasicos de células grandes tien-
den mds a diseminarse a distancia, teniendo una espe-
cial predileccién por el cerebro.
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El Lung Cancer Study Group of North America
(LCSG) comprobé que los pacientes con carcinoma es-
camoso T N, tenfan una supervivencia media a los
5 afios del 75% que descendia hasta el 52% en los ade-
nocarcinomas, y que el 53% de supervivencia en los pa-
cientes con carcinoma escamoso T,N, bajaba hasta un
25% en caso de adenocarcinoma, siendo ambas diferen-
cias estadisticamente significativas (p < 0,05 y p < 0,01,
respectivamente)®%°. Naruke et al®® comprobaron que
entre los T, ,N,, a igualdad de estadificacion dentro del
estadio II, existe una ventaja de supervivencia de un 8%
para los pacientes con carcinoma epidermoide frente a
los de adenocarcinoma. En las series de Martini et al®°,
en los adenocarcinomas existié peor prondstico, aunque
las diferencias no siempre presentaron significacion es-
tadistica. Kadri y Dussek® comprobaron, ademds, que
existia una diferencia significativa a favor de los pacien-
tes con tumores bien diferenciados frente a los indife-
renciados. En nuestra serie, los carcinomas epidermoi-
des presentaron un mejor prondstico que los
adenocarcinomas, y éstos que los de células grandes.

Los resultados en cuanto a supervivencia en nuestra
serie de pacientes son equiparables a los presentados en
la nueva clasificacién del ISS. Confirmamos que el es-
tadio II debe estar conformado por dos subgrupos de
pacientes, IT A y II B, por cuanto que presentan un pro-
néstico significativamente diferente. Sin embargo, el
subgrupo II B de la citada clasificacién no parece estar
conformado por un conjunto homogéneo de pacientes,
presentando diferencias significativas en las superviven-
cias de los pacientes tratados quirtirgicamente, sobre
todo en funcién del tamafio y la invasion tumoral, sien-
do el grupo T;N M, el mds heterogéneo. Los factores
prondsticos mds relevantes en nuestra serie han sido el
grado de invasion tumoral, el didmetro del tumor y el
tipo histolégico, asi como el nimero de adenopatias N,
y la localizacién de las mismas.

Con el presente trabajo planteamos que tal vez el sis-
tema de estadificacion TNM sea excesivamente conciso
en su catalogacion del paciente, y que tal vez es conve-
niente definir mejor los grados de invasién tumoral (T)
y ganglionar (N). No pretendemos ser tan rigidos como
Barr et al®, quienes en 1992 planteaban que tal vez se-
ria el momento de pensar en abandonar el sistema
TNM. Sin embargo, coincidimos con Biilzebruck et al®
en las limitaciones del ISS para clasificar al CB-NACP
y probablemente seria mds preciso hablar de grados de
TNM que de estadios. Para poder definir dichos grados
seria aconsejable realizar estudios multivariantes en los
que fueran considerados otros factores prondsticos.
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