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1. RESUMEN

Rojas-Curiel EZ, Quintero-Curiel JL, Valdez-Garcia I. EXPERIENCIA EN EL TRATAMIENTC
QUIRURGICO DE METASTASIS PULMONARES EN NINOS EN EL CENTRO MEDICC
NACIONAL LA RAZA.

Antecedentes. Las metastasis pulmonares constituyen el 5% de todas las neoplasias er
nifios. El diagndstico y el tratamiento quirdrgico oportuno de estas aumenta la supervivencia er
los pacientes pediétricos, debido a la limitada eficacia del tratamiento oncol6gico, como le
guimioterapia y radioterapia; el tratamiento quirdrgico es el Unico procedimiento con intencior
curativa con el que contamos en la actualidad..

Objetivo. Describir las caracteristicas clinicas del paciente, de las metastasis y de
procedimiento quirdrgico asi como la frecuencia de complicaciones en pacientes cor
metastasis pulmonares, intervenidos quirdrgicamente de metastasectomia pulmonar.

Material y métodos. Se realizard un estudio observacional, transversal, descriptivo )
retrolectivo en los pacientes con metastasis pulmonares, intervenidos quirargicamente de
metastasectomia pulmonar en el servicio de Cirugia Pediatrica Oncoldgica de la Unidad Médice
de Alta Especialidad “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” del Centro Médico Nacional “La Raza”
en el periodo 2010-2015.

Se incluirdn sujetos de 16 afios 0 menos de edad, con diagnostico de metastasis pulmonares
sometidos a metastasectomia pulmonar, tumor primario médicamente controlado y funcioér
pulmonar conservada y sin metastasis en otros 6rganos.

Se realizara revision de expedientes y se colectara la informacion relativa al sexo, edad, tumo
primario del paciente, namero, localizacion y tamafio de las metastasis, tipo de abordaje
cirugia realizada, asi como de las complicaciones (sangrado transquirdrgico, infeccior
postoperatoria 0 neumotorax postoperatorio).

Analisis estadistico: Se realizard un analisis descriptivo de los datos con calculo de

frecuencias simples, porcentajes, medidas de tendencia central y de dispersion.



2. ANTECEDENTES

Las metastasis pulmonares constituyen el 5% de todas las neoplasias en nifios. La primer:
metastasectomia se atribuye al cirujano francés Sedillot, que en 1855 resecé un tumor de
pared con una metastasis pulmonar unica.

Se ha descrito que el pronostico de supervivencia después de la reseccion de las metastasis
depende de la enfermedad metastasica en otros OGrganos, asi como del tumor primario, le
mayor parte de los pacientes pediatricos al momento del diagnostico presentan metastasis ¢
otros 6rganos por lo que se debe elegir el tratamiento quirdrgico que mas les beneficie.

El diagnéstico y el tratamiento quirdrgico oportuno de estas aumenta la supervivencia en los
pacientes pediatricos, debido a la limitada eficacia del tratamiento oncoldgico, como e
guimioterapia y radioterapia; el tratamiento quirdrgico es el Unico procedimiento con intencior

curativa con el que contamos en la actualidad.

La primera metastasectomia se atribuye al cirujano francés Sedillot, que en 1855 resecé ur
tumor de pared con una metastasis pulmonar Unica.; En EE.UU., Barney y Churchill trataron er
1933 una lesién procedente de un carcinoma renal, con una supervivencia de 23 afios,
Blalock public6 en 1944 otro caso de origen colorrectal. En 1947 Alexander y Haigh
presentaron la primera serie (25 casos) en gue ya se incluian algunas resecciones mayores \
gue constataron el aumento de la supervivencia de los pacientes oncoldgicos a los cuales se
les habia realizado una reseccion de los nédulos pulmonares. 12

El proceso por el cual las células neoplasicas se diseminan a otras partes del cuerpo se llame
metastasis. Las cuales por su naturaleza pueden ser locales, cuando las células cancerosas
invaden el tejido normal alrededor o regionales , . Cuando son a distancia estas se diseminar
por el sistema linfatico o por los vasos sanguineos, por un mecanismo llamado intravasacion
cuando las células invaden las paredes de los capilares y emigran a los tejidos alrededor se

denominan extravasacion, posteriormente se multiplican en el sitio distante para forma



pequefios tumores llamados micrometastasis. La enfermedad metastasica puede ocurrir er
forma sincrdnica con el tumor primario, es decir, estar presente en el momento del diagndéstico
o bien desarrollarse en forma posterior (metacrénica). » 3

La mayoria de las células tumorales que alcanzan el torrente sanguineo mueren rapidamente
(por traumatismo mecanico, deformidad, linfocitos T, macrofagos, etc.), y sélo un pequefic
porcentaje (0,1%) consigue sobrevivir, causando la formacion de metastasis a distancia. L
interaccién de éstas con factores de la coagulacion, plaguetas y otras células tumorales
permite el deposito de fibrina en la microvasculatura, dando lugar a la implantacion de las
mismas en zonas de bajo flujo originando una metastasis. » 3

La estructura y funciones especificas del pulmén determinan la existencia de un extenso lechc
capilar por el que pasa la totalidad de la circulacién sanguinea, comportandose como un prime
filtro.

Todos estos hallazgos aportan la base fisiopatolégica que determina el prondstico de I
enfermedad metastasica pulmonar asi como la terapéutica, habiéndose considerado
efectuado el tratamiento quirdrgico de las mismas desde hace décadas, generalmente comc

parte de un esquema terapéutico mas complejo que incluye otras medidas oncoldgicas. 34

EPIDEMIOLOGIA.
Las metastasis pulmonares son mas frecuentes que los tumores primarios malignos
representando el 83% y 16% de los tumores pulmonares, respectivamente; segin un reporte

de la experiencia durante 25 afos del Texas Children's Hospital.4 5.

Segun estudios necrépsicos, un tercio de los pacientes con una enfermedad neoplasice
fallecen por metastasis pulmonares y el 10% de los mismos presentaban metastasis
confinadas al pulmén previamente. Este es el caso de tumores como los sarcomas
osteogénicos y de partes blandas. Estos pacientes pueden beneficiarse de la reseccior

completa de las metastasis pulmonares. Igualmente, otros tumores sdlidos comc



nefroblastomas, tumores germinales, tumores hepaticos, en los casos que presenter
metéstasis aisladas en el pulmén pueden beneficiarse con la cirugia. 456

La incidencia de metastasis pulmonares clinicamente confinadas al pulmén depende del origer
del tumor primario y alcanzan el 50 a 80 % en el caso de los osteosarcomas.

Al momento del diagnostico entre 15 a 20% de los rabdomiosarcomas, osteosarcomas )
sarcomas de Ewing y un 10% de los tumores de Wilms y hepatoblastoma; presentar
metastasis pulmonares. Recientemente se ha reportado para neuroblastoma metéastasis
pulmonares al momento del diagndstico en aproximadamente el 3,6% de los casos, ¢
diferencia de los reportes iniciales, donde era solo del 1%. s

En 1991 se crea un registro internacional de metastasis pulmonares tratadas quirdrgicamente
y, en octubre del mismo afio, tras reunir 5206 casos en el Brompton Hospital de Londres \
realizar un minucioso andlisis de los resultados, mas de 100 especialistas europeos )\
americanos validan las indicaciones y sefialan la eficacia de la metastasectomia con un
mortalidad global del 1.3 % que baja al 0.6 % en el caso de las resecciones sublobares y al 1.:
y 3.6 % en las lobectomias y neumonectomias. ¢

En el caso del tumor de Wilms con metastasis pulmonares, se realiza la escision del tumo
primario y la extirpacion de las metéastasis se difiere en funcién de la reaccién al tratamientc
con radioterapia (RT) y quimioterapia (QT) postoperatorias. 7

Ante una limitada eficacia del tratamiento oncolégico, como la quimioterapia y radioterapia, e
tratamiento quirdrgico es el Unico procedimiento con intencién curativa con el que contamos er
la actualidad. Asi, antes del empleo de la cirugia en el tratamiento de las metéastasis
pulmonares la supervivencia a 5 afnos era baja (17%) y actualmente oscila entre un 20 y ur
58%. 67

La quimioterapia puede ser eficaz en las micrometastasis, mientas que la radioterapic
desempeiia un insuficiente papel en el tratamiento de las metastasis pulmonares por sarcomas
osteogénicos, por lo que se reserva para paliar sintomas locales. En la actualidad todc

paciente con metastasis pulmonares aisladas debe evaluarse para metastasectomia pulmonar

(



Asimismo, pueden beneficiarse de la cirugia algunos pacientes con metastasis pulmonares \
extrapulmonares, pero estos son muy seleccionados. 7 g

Las resecciones repetidas por la aparicion de nuevas metastasis disminuyen la supervivenci:
media de estos pacientes, con la limitacién evidente de la funcionalidad respiratoria. g

Los tumores derivados de células germinales representan el caso opuesto a los sarcomas
pues presentan muy buena respuesta a la quimioterapia, y la cirugia queda reservada comc
tratamiento de segunda linea tras los regimenes de quimioterapia basados en el cisplatino. g
Su objetivo serd la eliminacién de focos de enfermedad residual y la revaluacion del paciente
mediante una linfadenectomia mediastinica, lo que nos permitird establecer la necesidad o nc

de quimioterapia adicional.

Existen indicaciones especificas para elegir adecuadamente a los pacientes candidatos ¢
manejo quirdrgico, las cuales se incluyen :

1.- Pacientes con tumor primario controlado, ausencia de metastasis en 6rganos o tratamientc
eficaz de las mismas antes de la metastasectomia pulmonar.

2.- Todos los nddulos deben ser potencialmente resecables.

3.- Célculo de capacidad pulmonar funcional respiratoria postoperatoria suficiente .

4.- Pacientes sin contraindicacion anestésica mayor. o

Se han descrito indicaciones especificas para cada tumor; en los nefroblastomas se considerar
aquellas lesiones pulmonares que no responden a radioterapia o quimioterapia o tras l¢
respuesta inicial y aquellas lesiones que aparecen durante la quimioterapia postoperatoria cor
control de la enfermedad primaria.;o En los neuroblastomas se describen las lesiones
pulmonares persistentes con control de la enfermedad primaria. En el hepatoblastome
considerar las metastasis opcionalmente resecables tras la quimioterapia de citoreduccion. Er
el osteosarcoma, salvo en caso de recidiva no controlada, metastasis extrapulmonares
tumores metacrénicos o metastasis pulmonares multiples recidivantes. En los sarcomas de

partes blandas con evidencia de lesiones pulmonares persistentes con control de I

11



enfermedad primaria.

Dentro de las contraindicaciones se han descrito la existencia de un tumor primario nc
controlado, la evidencia de enfermedad tumoral extrapulmonar y recidiva local no controladas
los tumores metacrénicos y la recidiva pulmonar pocas semanas después de la Ultime
toracotomia. 11

Se han involucrado multiples factores prondsticos en estos pacientes, por ejemplo los largos
intervalos libres de enfermedad se correlacionan con mejor pronéstico, particularmente en e
sarcoma. 1. La extension del tumor a mediastino o pared toracica tiene muy mal prondsticc
incluso contraindica la reseccion. Las metastasis del carcinoma tienen mejor prondéstico que
las del sarcoma. Los mejores resultados se obtienen del Tumor de Wilms y en el osteosarcome
metastasico.

Ademas que el prondstico de los pacientes con metastasis parece estar determinado en grar
medida por el sitio o los sitios de presentacién. Las lesiones pulmonares deben de se
potencialmente resecables en su totalidad. 13. La reseccion completa presenta un 36 % de
supervivencia a los 5 afios frente al 13 % de las incompletas (invasion de mediastino y parec
toracica). En cuanto al nUmero de metastasis, mientras mayor sea este peor es la tasa de
supervivencia. Por otra parte, mientras mayor es el intervalo libre de enfermedad, mejor es le
supervivencia. 14. Otros factores pronésticos se han descrito, como son la edad del paciente, I
presencia de lesiones no contiguas, el volumen del tumor primario y los valores de

deshidrogenasa lactica y fosfatasa alcalina.

CUADRO CLINICO.

Depende del nimero, localizacion y tamafio de las metéstasis. Estas suelen ser mdltiples
siendo las metéastasis Unicas un hecho infrecuente, sobre todo en carcinomas
(aproximadamente un 1-2% de los pacientes). Los sintomas mas frecuentes son disnea y tos
El crecimiento endobronquial puede causar, ademas, hemoptisis, atelectasia o neumonia. L

invasion de la pleura parietal puede causar dolor. Un hecho mas infrecuente es la aparicién de

1-



hemotdérax o neumotoérax (la aparicion de éste en un paciente diagnosticado de sarcoma er
seguimiento obliga a descartar afectacidbn metastasica). En el caso de embolismos tumorales
pulmonares se puede producir un cuadro de hipertensiéon pulmonar indistinguible del producidc
por tromboembolismos de repeticién. ** Los tumores que producen este fenémeno con mayo
frecuencia son los carcinomas renales, hepatocelulares, tumores de células germinales \

sarcomas retroperitoneales.

DIAGNOSTICO.

El parénquima pulmonar es la localizacién predominante de las metéstasis de la mayoria de lo¢
tumores solidos extracraneanos. El uso de la tomografia axial computarizada (TC) es rutinariz
en diferentes tumores y la presencia de nédulos pulmonares cambia la estadificacion inicial y e
tratamiento.

El primer estudio es la radiografia de torax, en la cual la presencia de una imagen inusual 0 que
no se correlaciona con su presentacion clinica puede ser de utilidad.

La tomografia computada (TC) con contraste, es el estudio recomendado para evaluar las
masas pulmonares y/o mediastinales y permite estudiar el parénquima pulmonar y la via aérea
caracterizar la lesion y discernir la extension del tumor, la relacion de la masa con la via aérea
grandes vasos o pared toracica. Debe considerarse, sin embargo, el riesgo asociado a e
radiacion ionizante al emplearse este método diagndéstico, no aplicando en nifios protocolos de
adultos. Si se dispone deben utilizarse aquellos determinados automaticamente por el peso de
paciente, o bien disminuir manualmente la radiaciébn acorde con el principio ALARA, de las
siglas en inglés del concepto utilizar la radiacién tan baja como sea posible para alcanzar une
imagen razonablemente aceptable.

En la actualidad, la adquisiciébn de informacion con la TC multidetectores (MDCT), permiter
obtener imagenes de alta calidad y definicién, con la posibilidad de realizar una amplia game
de procesamientos, entre las que resulta de gran utilidad las reconstrucciones coronales

sagitales. 16



En la pesquisa de metastasis pulmonares, la adquisicion de imagenes continuas sir
administracion de contraste endovenoso, es Util y suficiente en pacientes pediatricos. Le
posibilidad de realizar imagenes con protocolos de méxima intensidad (MIP) mejora le
sensibilidad, especialmente en pequefios nédulos pulmonares.

La resonancia magnética (RM) es el método de eleccion para evaluar lesiones de partes
blandas, pared torécica, mediastino, lesiones que contienen fluido y las que invaden el cana
medular. No utiliza radiacion ionizante, pero en nifios pequefios generalmente requiere
anestesia.

En el 30 a 40% de los nifios con osteosarcoma desarrollan metastasis pulmonares durante le
evolucion de su enfermedad, por lo tanto, su seguimiento debe incluir TC de rutina, al ingreso \
cada 3 meses durante el tratamiento y el primer afio de seguimiento post-tratamiento.

La presencia de multiples nédulos pulmonares en nifios con un tumor sélido maligno conocido
en especial cuando alguna de ellas es mayor de 1 cm de diametro, son invariablemente
indicativos de metastasis.

Los problemas diagndsticos se originan ante la presencia de imagenes nodulares Unicas 0 muy
pequefias (escasos milimetros); en estos casos las reconstrucciones multiplanares que se
puede realizar luego de obtener imagenes con MDCT, permiten mejorar la sensibilidad de
método, incluso la realizacién de reconstrucciones MIP (imagenes de maxima intensidad de
proyeccién) son de gran utilidad, ya que permite diferenciar los pequefios nédulos de pequenias
estructuras vasculares que se representan como estructuras tubulares o arborizadas, tambiér
resulta util el analisis de las lesiones dudosas en imagenes contiguas; otro método que podrie
colaborar en discernir el origen de las imagenes es cambiar de decubito al paciente a
momento de adquirir las imagenes, ya que los tractos vasculares modifican su morfologia y las
imagenes metastasicas mantienen sus caracteristicas. Si a pesar de todo, la pequefa imager
nodular contindia siendo un problema o dilema diagnéstico, se recomienda realizar un contro
en 6 a 8 semanas, para evaluar su persistencia y cambios en sus caracteristicas.

En los nifios Mc Carville y colaboradores demostraron que pueden coexistir las imagenes

17



nodulares benignas y malignas en un mismo paciente, y que los mayores predictores de
malignidad entre los hallazgos tomograficos es la aparicion de nuevos nédulos en controles
progresivos y los margenes bien circunscriptos a diferencia de adultos; otro factor predictivo e
la bilateralidad de las lesiones. En una publicacion de 2010, Torres Silva-Amaral y cols.
hallaron que los nédulos menores de 5 mm tienen mayor probabilidad de ser benignos
concluyendo que los nédulos pulmonares en nifios con tumores malignos muestran patrones
tomogréficos variables; y que ninguna de las variables analizadas (tamafio, localizacién
namero de lesiones, margenes, etc) permiten diferenciar de modo confiable entre benignidad \
malignidad. Las metastasis generalmente son de aspecto sélido, pero algunos tumores pueder
presentar metastasis excavadas, como el sarcoma, linfoma de Hodgkin y ocasionalmente e
tumor de Wilms. Las metéastasis de osteosarcoma pueden calcificarse, comprometer pleura

adenopatias mediastinales e incluso pericardio y corazon . 16

TECNICA QUIRURGICA.

Con respecto a la técnica quirdrgica, las vias de abordaje empleadas deben permitir un buer
acceso a la palpacién manual y ser a la vez lo menos agresivas posibles. En algunas series
reportadas se prefiere la esternotomia como via de acceso a metastasis bilaterales, y las
toracotomias reducidas (anterior, posterior, posterolateral y axilar) para la reseccion de
metastasis unilaterales.

El manejo debe ser lo mas conservadora posible con el parénquima pulmonar; asi, las
resecciones atipicas con engrapadoras mecanicas suelen ser de eleccion; en otros caso:
puede estar indicada la practica de una lobectomia o incluso una neumonectomia si es el Unicc
procedimiento que permite la reseccion tumoral completa, presentando una mayo
morbimortalidad pero con supervivencia similar a las otras.

En un estudio de la clinica de Mayo, el 56% de los pacientes con un margen de 4 cms. libre de
enfermedad , presentaron mejor pronostico comparados con aquellos pacientes con ur

margen de 2 cms libre de enfermedad. **



Segun datos del registro internacional de metastasis pulmonares, el 53 % de estas recidivan ¢
pesar de una reseccion completa; el 15 % recibe una segunda intervencion y el 5 %, tres 0 mas
de tres. Ello justifica que las resecciones en cufia mediante maquinas de autosutura y las
tumorectomias con electrocoagulacion o con laser sean los procedimientos mas empleados \
se reserven las lobectomias y neumonectomias para casos seleccionados.

Los pacientes con ganglios pulmonares unilaterales podrian beneficiarse de la exploracior
bilateral. En nuestra serie solo se realizd exploracion bilateral cuando se tenia certeza
mediante radiografia simple de térax y tomografia axial computadorizada (TAC), de que habiar
metastasis bilaterales. Por esta razdn, no se realiz6 la exploracion bilateral obligatoriamente ¢
todos los pacientes, y no se utiliza como protocolo en nuestra institucion. Su uso podria se
objeto de estudio y discusién futuros, ya que el diagnéstico del nimero de metéastasis
detectado por medios de imagen es frecuentemente inexacto y durante el acto quirdrgico se
debe de hacer una palpacion manual sistematica de todos los campos pulmonares. 15

La toracotomia estandar unilateral se reserva para los pacientes con afectacion unilateral
Unica o multiple. Presenta el inconveniente del dolor posterior a la técnica y la imposibilidad de
explorar el otro hemitérax. La esternotomia vertical estd indicada para los casos de afectacior
bilateral y tiene la ventaja de abordar los dos hemitérax simultineamente. Las resecciones
pulmonares mayores son dificultosas por ésta via.

La toracotomia estandar bilateral se emplea en casos de afectacion bilateral, pero presenta e
inconveniente de que son necesarias dos incisiones o incluso dos actos anestésicos. L
toracotomia anterior bilateral con esternotomia transversa (incision de Clamshell), utilizadz
fundamentalmente para el trasplante pulmonar bilateral, se emplea por algin grupo para I
reseccion de metastasis pulmonares y es la mas dolorosa de todas las formas. 19

La videotoracoscopia sOlo se emplea con objetivo diagndstico no con intencién curativa
Diferentes causas han llevado a desestimar este abordaje para la cirugia terapéutica: le
recidiva de tumores en los orificios de los trocares de acceso, la imposibilidad de palpa

lesiones pequefias no visible en la TAC, la dificultad de realizar resecciones con margenes
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amplios y, por tanto, el mayor numero de recidivas, por lo que esta técnica ha sido relegada ¢
un papel exclusivamente diagndéstico. Sin embargo, existen grupos que la siguen empleando er
pacientes muy seleccionados, en determinados tipos histologicos y tras la exploracior
exhaustiva con TAC helicoidal de alta resolucién. 19

Entre los datos a favor de la toracoscopia encontramos que su realizacion, en manos de
cirujanos expertos, puede ofrecer una menor morbilidad y dolor en el postoperatorio con ung
importante reduccién de la estancia hospitalaria; asimismo, permite la intervencién quirdrgice
en aquellos pacientes que por alteraciones en la funcién pulmonar, problemas cardiacos o de
otra indole no es posible la realizacion de una toracotomia.

La menor agresividad de la reseccion por toracoscopia permite, también, no dilatar el periodc
de recuperacion entre el tratamiento quirdrgico y la quimioterapia en los pacientes que I
precisen. o

La localizacibn de las metéstasis pulmonares suele ser la periferia del pulmoén .Le
magnificacion de la superficie pulmonar en la toracoscopia permite el diagndstico de nédulos
pulmonares de pequefio tamafio menores de 5mm que mediante tac pueden pasa
desapercibidos.

Entre los argumentos de los detractores del uso de la toracoscopia en el tratamiento de las
metastasis pulmonares destaca la imposibilidad de la palpacion manual del pulmdn comc
método de diagndstico de los nédulos . Si bien esto se ha intentado solventar con la realizacior
de una minitoracotomia que permita la palpacion digital bajo vision directa por toracoscopia
este hecho es, hoy por hoy el principal problema de la endocirugia en la patologia tumora
maligna.

Un estudio prospectivo del Memorial Sloan Kettering Cancer Center de Nueva York, publicadc
en 1996, documenta que se practicO primero la metastasectomia videotoracoscoépica de las
lesiones visibles por TAC y posteriormente, en el mismo acto, se realiz6 una toracotomia. Ellos
revisan por palpacion manual el parénquima pulmonar buscando la existencia de otras lesiones

gue hayan podido escapar. El resultado del estudio contraindica la videotoracoscopia en este

1¢



proceso, sobre la base de la gran cantidad de metastasis no detectadas. Esta modalidad e
usada exclusivamente con fines diagndsticos. »;

Las complicaciones que se reportan son semejantes en tipos y porcentajes. Los rangos de
supervivencia global a los 5, 10 y 15 afios, cuando la reseccién de las metastasis es completa
se establece en 36, 26 y 22 % respectivamente, mientras que desciende al 7,0 % cuando l¢

reseccion es incompleta. 2021



3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

Las metastasis pulmonares constituyen el 5% de todas las neoplasias en nifios. El diagnésticc
y el tratamiento quirdrgico oportuno de estas aumenta la supervivencia en los pacientes
pediatricos, debido a la limitada eficacia del tratamiento oncoldgico, como la quimioterapia \
radioterapia; el tratamiento quirdrgico es el Unico procedimiento con intencidn curativa con e

gue contamos en la actualidad.

Los criterios de seleccidbn para someter a un paciente a tratamiento quirdrgico son muy
limitados y por lo tanto el nUmero de pacientes que rednen estos criterios son pocos, por ta

motivo es de vital importancia la seleccidén de estos pacientes para el manejo quirdrgico.

A pesar del mal prondéstico de los pacientes con diagnéstico anatomopatolégico de
osteosarcomas, rabdomiosarcomas o tumores hepaticos, con el advenimiento de mejores
métodos diagndsticos y terapéuticos, asi como de un adecuado seguimiento y diagndsticc
precoz, las metastasectomias podrian proporcionar mejores expectativas de vida a estos

pacientes.

A diferencia de las metastectomias en adultos, éste procedimiento permanece relativamente

reciente y poco estudiado en la poblacion pediatrica, y puede constituirse como unicc

tratamiento con intencién curativa .

A nivel nacional existen escasos reportes de las caracteristicas clinicas, de los procedimientos

quirargicos y de las complicaciones de las metastectomias en poblacién infantil.
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4. JUSTIFICACION

La realizacion del presente estudio permiti6 conocer el comportamiento de los caracteristicas
clinicas y quirargicas de los sujetos sometidos a metastectomias, asi como de la frecuencia de
sus complicaciones, con miras a ser comparado con otros centros de atencién nacional ¢

internacional.

A largo plazo, el estudio podria vislumbrar una mejor expectativas de vida a estos pacientes.
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5. PREGUNTA DE INVESTIGACION.

En pacientes con metastasis pulmonares, intervenidos quirirgicamente de metastasectomi
pulmonar en el servicio de Cirugia Pediatrica Oncologica de la Unidad Médica de Alte
Especialidad “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” del Centro Médico Nacional “La Raza”, en e

periodo 2010-2015:

» ¢Cuales son las caracteristicas clinicas del paciente (sexo, edad, tumor primario) y de
las metastasis (nimero, localizacion y tamafio)?

» ¢Cuales son las caracteristicas del procedimiento quiriurgico (tipo de abordaje, cirugie
realizada)?

e ¢Cual es la frecuencia de complicaciones (sangrado transquirdargico, infeccior

postoperatoria 0 neumotorax postoperatorio)?

HIPOTESIS.

En pacientes con metastasis pulmonares, intervenidos quirirgicamente de metastasectomi:
pulmonar en el servicio de Cirugia Pediatrica Oncologica de la Unidad Médica de Alte
Especialidad “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” del Centro Médico Nacional “La Raza”, en e

periodo 2010-2015:

» El osteosarcoma sera el tumor mas frecuente con una frecuencia de 85%(5).
» El abordaje quirtrgico mas frecuente sera con toracotomia con un 70%(5).

» La frecuencia de sangrado transquirurgico sera de 10%, para sangrado(5).

2



6. OBJETIVOS.

En pacientes con metastasis pulmonares, intervenidos quirirgicamente de metastasectomit
pulmonar en el servicio de Cirugia Pediatrica Oncologica de la Unidad Médica de Alte
Especialidad “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” del Centro Médico Nacional “La Raza”, en e

periodo 2010-2015:

» Describir las caracteristicas clinicas del paciente (sexo, edad, tumor primario) y de las
metéstasis (numero, localizacion y tamafio).

» Describir las caracteristicas del procedimiento quiriurgico (tipo de abordaje, cirugie
realizada).

e Medir la frecuencia de complicaciones (sangrado transquirdrgico, infeccior

postoperatoria 0 neumotorax postoperatorio).



7. MATERIAL Y METODOS.

DISENO DE ESTUDIO.

Observacional, transversal, descriptivo y retrolectivo.
Por la maniobra del investigador: Observacional

Por el nimero de mediciones: Transversal

Por el nimero de grupos de estudio: Descriptivo

Por el método de recoleccién de datos: Retrolectivo

UNIVERSO DE ESTUDIO

Pacientes con metastasis pulmonares, intervenidos quirdrgicamente de metastasectomi:
pulmonar en el servicio de Cirugia Pediatrica Oncologica de la Unidad Médica de Alte
Especialidad “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” del Centro Médico Nacional “La Raza”, en e

periodo 2010-2015.

CRITERIOS DE SELECCION
Criterios de inclusion:
» Pacientes con diagnostico de metastasis pulmonares, sometidos a metastasectomi:
pulmonar en el servicio de Cirugia Pediatrica Oncolégica del Centro Medico la Raza.
* Edad menor a 16 afios
e Tumor primario médicamente controlado.
e Funcion pulmonar conservada.

» Lesiones resecables y confinadas al parénquima pulmonar.

Criterios de exclusién:
» Expediente clinico no localizable.

» Metéstasis en otros 6rganos.



Criterios de eliminacion:
» Pacientes con expediente clinico incompleto, en cuanto a las variables de abordaje

quirdrgico.

8. TAMANO DE LA MUESTRA

Utilizando la formula para el calculo de tamafio minimo de muestra en un estudio descriptivo de

una variable dicotébmica, un valor alfa de 0.05 (1.96), una amplitud total (W) de 0.425 \

asumiendo una proporcion esperada (P) de 0.85 como frecuencia de osteosarcoma, tenemos:

n= 4zo® P(1-P)/W?

Desarrollando, tenemos:

n = [4(1.96)2x0.85(1-0.85)]/(0.425)2 =[4x3.8416x0.85x0.15)/ 0.180625=

=1.959216/0.180625 = 11 sujetos

Considerando un porcentaje de pérdidas de 10%, el tamafio de muestra final estimado pare

una proporcién sera de 12 sujetos.

Técnica de muestreo: No probabilistico de casos consecutivos.



9. VARIABLES

Las variables seran agrupadas de la siguiente forma:

» Caracteristicas clinicas: sexo, edad, tumor primario

» Caracteristicas de la metéstasis: numero, localizacion y tamafio

» Caracteristicas del procedimiento quirtrgico: tipo de abordaje, cirugia realizada

e Complicaciones: sangrado, infeccién y neumotérax

Variable Definicién Definicién Escala Indicador
conceptual operacional
Sexo Constitucién Sexo segun el Cualitativa Hombre
organica que expediente clinico del | Nominal Mujer
distingue de un ser sujeto dicotomica
masculino o
femenino
Edad Tiempo que ha Edad referida al Cuantitativa | Afios
vivido una persona momento del Discreta
desde su nacimiento | diagnéstico de la
metéastasis segun el
expediente clinico del
sujeto
Tumor Tipos de tumor Tipos de tumor Cualitativa | Osteosarcoma,
primario primario causante primario segun el Nominal rabdomiosarcoma,
de las metastasis expediente clinico del neuroblastoma,
pulmonares sujeto sarcoma hepatico,
etc.
Numero de Cantidad de Cantidad de Cuantitativa | Nimero de
metastasis metastasis metastasis en el Discreta metastasis
identificadas en el parénquima pulmonar
parénquima enla TAC
pulmonar prequirdrgica
Localizacion Localizacion de las Localizacion de las Cualitativa Periféricas
de metastasis | metastasis metastasis Nominal Centrales
identificadas en el identificadas en el Ambas
paréngquima paréngquima
pulmonar pulmonar, de acuerdo
alaTAC
prequirdrgica
Tamafio de Tamafio de las Tamafio de Cuantitativa | Centimetros
metastasis metastasis metastasis en el Discreta
identificadas en el parénquima pulmonar
paréngquima enla TAC
pulmonar prequirdrgica
Tipo de Procedimiento Procedimiento Cualitativa | Toracotomia
abordaje realizado en el térax | realizado segun la Nominal Toracoscopia
quirargico por el cual se llega a | nota quirargica del
paréngquima sujeto
pulmonar
Cirugia Procedimiento Procedimiento Cualitativa | Segmentectomia
realizada realizado en el térax | realizado en el térax Nominal Lobectomia
para resecar la para resecar la Reseccion en
metastasis metastasis segun la cufa

nota quirdrgica




Variable Definicién Definicién Escala Indicador
conceptual operacional
Sangrado Sangrado en el Sangrado en el Cualitativa | Si
transquirdrgic | periodo quirargicoy | periodo quirdrgico y Nominal No
0 posoperatorio posoperatorio, de dicotomica
acuerdo a las notas
posquirdrgicas
Infeccién Presencia de Registro de infeccién | Cualitativa | Si
posoperatoria | microorganismos en | en el periodo Nominal No
tejido previamente posoperatorio, de dicotémica
estéril que aparece acuerdo a las notas
en el periodo posquirdrgicas.
posoperatorio
Neumotorax Complicacion Neumotodrax en el Cualitativa | Si
postoperatorio | secundaria al periodo quirdrgico y Nominal No
abordaje quirurgico posoperatorio, de dicotomica

caracterizado por
colapso pulmonar
que aparece en el
periodo
posoperatorio

acuerdo a las notas
posquirdrgicas




10. PLAN GENERAL: PROCEDIMIENTOS Y METODOS

El estudio se realiz6 en las siguientes etapas:

1. Identificacién de los sujetos con metastasis pulmonares

Los sujetos con diagndstico histopatolégico de metéstasis pulmonar seran identificados en e
bitacora de resultados de patologia del Servicio de Cirugia Pediatrica Oncoldgica de la Unidac
Médica de Alta Especialidad “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” del Centro Médico Nacional “L¢
Raza”.

Una vez identificados, se localizar6 su expediente y se proceida la revision del mismo.

2. Revision de expedientes clinicos

Se inici6 con la revision del cumplimiento en criterios de seleccion (tumor primaric
médicamente controlado, funcién pulmonar conservada, ausencia de metastasis en otros
organos).

3. Recoleccion de informaciéon y construccion de base de datos

Un vez cumplidos, se recolecté la informacion en la hoja de recoleccion de datos (Anexa
obteniendo la informacion relativa al sexo, edad, tumor primario, nimero, localizacion y tamafic
de las metéstasis, tipo de abordaje, cirugia realizada y sangrado, infeccion o neumotorax, de
las hojas posquirdrgicas. La informacion recolectada fue concentrada en una base de dato:

para su analisis.

ANALISIS ESTADISTICO

Se realiz6 un andlisis descriptivo de la informacion.

Las variables cualitativas fueron expresadas mediante frecuencias simples y porcentajes
mientras que las variables cuantitativas fueron resumidas con medidas de tendencia central
de dispersion (promedio y desviacion estandar).

El andlisis estadistico se realizé con el programa estadistico Stata version 13.
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11. CONSIDERACIONES ETICAS

El desarrollo del protocolo se basé en los principios especificados en la Declaracion de Helsink

y en la normatividad nacional en Materia de Investigacion para la Salud vigente.

Riesgos de la investigacion: El protocolo constituye una “Investigacion sin riesgo“, segun los
criterios del Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud
Titulo Segundo, Capitulo I, Articulo 17, Inciso I; dado que se trata un método de investigacior

documental retrospectivo.

Contribuciones y beneficios para los participantes y la sociedad en su conjunto: L
presente investigacion no brinddé ningun beneficio directo al participante, sin embargo e
beneficio se aplico a sociedad en su conjunto, al generar conocimiento las caracteristicas de

los sujetos con metastasis pulmonares sometidos a metastasectomia pulmonar.

Confidencialidad: Los datos obtenidos durante el desarrollo del presente protocolo fueror
codificados con claves numéricas y protegidos por contrasefias, con la finalidad de evitar I

identificacion del sujeto, asegurar el anonimato y confidencialidad de la informacion.

Condiciones en las que se solicita el consentimiento: Se solicité la autorizacién al Comite
Local de Investigacion y Etica en Investigacion en Salud, la dispensa para la solicitud de
consentimiento informado, dado que nuestro estudio constituye una Investigacion sin riesgo, er
base a lo establecido por el Articulo 23 del Capitulo I, Titulo Segundo del Reglamento de la Le)
General de Salud en Materia de Investigacion (“...y tratdndose de investigaciones sin riesgo
podra dispensar al investigador la obtencion del consentimiento informado”).

El grupo de investigadores se comprometi6 a asegurarse del manejo confidencial de I

informacion y a no contactar al paciente ni a sus familiares.



Forma de seleccion de los participantes: Los sujetos fueron seleccionados en forme
consecutiva, por lo tanto, existe seleccion justa dado que todos los sujetos podran ser incluidos
en el estudio. Por otra parte, los posibles beneficios derivados del protocolo fueron aplicables ¢

la poblacion derechohabiente, por lo que no existen cargas hacia los sujetos de investigacion.

Balance riesgo beneficio: Dado que se trata de una investigacion sin riesgo y existen posible:

beneficios a la sociedad en su conjunto, la balanza del riesgo-beneficio, se inclina hacia e

beneficio.
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12. RECURSOS HUMANOS Y MATERIALES

Para la realizacion del estudio se contd con los siguientes recursos en el servicio de Cirugie
Pediatrica Oncoldgica de la Unidad Médica de Alta Especialidad “Dr. Gaudencio Gonzale:

Garza” del Centro Médico Nacional “La Raza”:

a) Recursos humanos
Participaron los siguientes personajes adscritos Médico residente de Cirugia Pediatrica
* Dos investigadores principales con experiencia en disefios metodolégicos y asesoria de
tesis.

* Un médico residente de cirugia pediétrica.

b) Recursos fisicos
Se contd con un area del servicio y expedientes clinicos en el Archivo Clinico.
Se contd con papeleria (material impreso), calculadora manual, equipo de computo

expedientes clinicos, propios del servicio.

¢) Recursos financieros
Los gastos de papeleria, hojas de captura de datos y el equipo de computo con el paquete
estadistico fueron proporcionados por el servicio, no generando gastos adicionales a e

institucion.
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13. RESULTADOS.

En el estudio se incluyeron 12 pacientes 6 hombres (50%) y 6 mujeres (50%) (Grafica 1). L

edad media + desviacion estandar fue de 11.3 + 2.7 afos. (Grafica 2).

Grafical. EDAD.

CASOS
S

SEXO

H Hombres

H Mujeres

Grafica 2.
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El 41% de los tumores primarios correspondieron a osteosarcomas, de los cuales fueron 30%
osteoblasticos y el resto condroblasticos , el 16%, rabdomiosarcomas de los cuales fueron dos
rabdomisoarcomas de piso pélvico, y el resto, un hepatocarcinoma, un tumor de células

germinales y Linfoma No Hodking. (Grafica 3).

TUMOR PRIMARIO

10%

i Osteosarcoma

41.6% i Rabdomiosarcoma
. 0

LI Neuroblastoma

MLNH

E Wilms

16%

A todos los pacientes se les realiz6 el protocolo preoperatorio, el cual incluyd, examenes de
laboratorio, biometria hematica, tiempos de coagulacion. Pruebas de funcién respiratoria, er
las cuales, se reportaron con un patrén normal en el 92% de los casos, uno de ellos (8%) cor
patrén restrictivo por neumopatia crénica el cual fue intervenido por toracotomia sir
repercusiones trans y posoperatorias debido a la localizacién periférica y tamafio de e

metéstasis. Un paciente fallecié 2 afios después por complicaciones de la quimioterapia.

Se diagnosticaron las metéastasis pulmonares por TC de térax, la cual se realizo en el 100% de
los pacientes. Todos los pacientes tenian control del tumor primario al momento de la cirugie
corroborado en el 66.5% por TAC PET, el resto de los pacientes no se les logro realizar este

estudio sin embargo se utilizaron otros métodos de imagen.



El 41.6% de las metastasis fueron de localizacion central, 41.6% periféricas y 16% ambas. E
lado afectado fue el derecho en el 58% (7), izquierdo 33% (4) y 8% (1) bilaterales. El tamafic
de las lesiones se reportan con una media de 5.4 cms (rango de 0.5-15 cms). El nimero de
metastasis promedio fue de 2 lesiones, (rango 1-8) . La toracotomia posterolateral fue Iz
intervencién mas frecuente en 7 pacientes: 3 lobectomias, 3 segmentectomias y 1 reseccior
en cufia. A 5 pacientes se les realizo toracoscopia: 3 segmentectomias y 2 resecciones er
cufia. Como Unica complicacion, un paciente presento sangrado en el sitio de entrada de ur
trocar, el cual se resolvio realizando hemostasia con electrocauterio.

Falleci6 un paciente 2 afilos después de realizada la cirugia por choque séptico



14. DISCUSION.

La metastasectomia pulmonar en la infancia es un area de interés y controversia, la mayo
parte de evidencia disponible proviene de pequefias cohortes con seguimiento muy corto. Lo
resultados en este estudio muestran que no existe predominancia de género con evidencia de
afeccion a partir de los 5 afios de edad. La variedad histolégica es diversa en cuanto a I
biologia del tumor primario. Tratamos en mayor proporcion tumores como los osteosarcomas

en los cuales la reseccion quirlrgica es el Unico tratamiento potencialmente curable.

La presencia de metastasis por neuroblastoma, tumor de Wilms y linfoma constituyen un grupc
heterogéneo de neoplasias en cuanto a pronostico y sensibilidad a quimioterapia tras e
tratamiento adyuvante. Por lo tanto, las lesiones que persisten después de quimioterapiz

seguiran siendo parte de los criterios en el manejo quirlrgico de las metastasis pulmonares.

Los factores que influyeron para determinar el tipo de abordaje quirlrgico fueron: el nimerc

de metéstasis, la localizacion, el diametro y bilateralidad, lesiones Unicas y multiples.

Comparando los dos procedimientos: En los pacientes sometidos a toracotomia predominaror
las metastasis centrales, multiples y mayores de 5 cms. sin duda representa excelente

exposicién pero mayor incomodidad traducida en estancia, dolor, y tiempo de cicatrizacion.

Privilegiando con el abordaje toracoscopico a aquellos pacientes con lesiones periféricas
Unicas y menores de 5 cms. sin embargo esta modalidad no permite la palpacion manual de
parénquima pulmonar por lo cual se requieren avanzados estudios diagndsticos y la seleccior

adecuada de los pacientes ante esta limitante.

Predina y colaboradores sugieren lo mismo pero consideran mas Uutil la toracoscopia comc
método diagnostico. Asi es necesario enfatizar que el estandar de oro sigue siendo e

toracotomia posterolateral.



15. CONCLUSION.

La reseccion de metéastasis pulmonares en nifios representa la mejor opcion de tratamientc
curativo en casos altamente seleccionados y es un procedimiento seguro con baja morbilidac
donde la histologia del tumor, el numero y tamafio de las metastasis asi como el abordaje
quirdrgico son los factores mas importantes y determinantes en el resultado oncolégico donde

la experiencia del cirujano juega un rol fundamental.



16. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Actividad

2015

2016

05

06

07

08

09

10

11

12

01

02

Elaboracion del

protocolo

Presentacion de
proyecto a comité de

investigacion

Recopilacion de datos

Analisis de resultados

Elaboracion de tesis

Difusion
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18. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Caracteristicas generales

Nombre:

NUmero de afiliacion:

Sexo: Masculino Femenino
Edad: anos

Diagnéstico histopatolégico del tumor primario:

Estudio tomografia
Pulmén afectado: Derecho Izquierdo
Numero de metastasis:

Localizacién de metéstasis: Centrales Periféricas Ambas

Hoja Posquirdrgica
Tipo de abordaje:  Toracotomia ___ Toracostopia

Cirugia realizada: Lobectomia Segmentectomia Reseccién en cuia

Complicaciones
Sangrado transquirdrgico: Si No
Infeccidn posquirurgica: Si No

Neumotorax posquirurgica: Si No
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