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Resumen

ANTECEDENTES: En México, como en muchos otros paises, el cancer pulmonar (CP)
representa un problema de salud publica. La mayoria de los casos se diagnostica en etapas
avanzadas para las que no existen tratamientos con fines curativos; y pese a que existen
notables avances en el conocimiento de factores de riesgo, fisiopatologia, alteraciones
genéticas y tratamiento de quimioterapia citotdxica, asi como el desarrollo de nuevas terapias
blanco, el beneficio alcanzado en términos de supervivencia a largo plazo es poco
satisfactorio. El cancer de pulmén es el cuarto tipo de cancer mas comun en Europa. El
cancer de pulmén de células no pequeiias (Adenocarcinoma y carcinoma de células
escamosas) representa el 76% de todos los tipos de cancer de pulmon en Meéxico. El

tabaquismo es el mayor factor de riesgo para el desarrollo de cancer de pulmon.

OBJETIVO: Describir la situacion actual del Cancer pulmonar de células no pequefias en el
servicio de neumologia del hospital general “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” del Centro
Médico La Raza del afio 2012 al 2017.

MATERIAL Y METODOS: Disefio: estudio descriptivo, observacional, retrospectivo,
unicéntrico, homodémico. Poblacion de estudio en el en el servicio de Neumologia del
Hospital General del Centro Médico la Raza. En el periodo de estudio del afio 2012 al 2017.

Se realizara recoleccion de datos estadistica descriptiva.

RECURSOS FISICOS: El presente estudio se llevara a cabo en el servicio de Neumologia del

Hospital General “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” del Centro Médico la Raza.

TIEMPO A DESAROLLARSE: El presente estudio se realizara del mes de Febrero del 2019
a Febrero 2020.

PALABRAS CLAVES: Céancer Pulmonar de células No Pequefias, Adenocarcinoma de

pulmén y Carcinoma de Células Escamosas pulmonar.



Marco Tedrico
INTRODUCCION
El cancer de pulmén es un tumor maligno de los pulmones, este se desarrolla desde las
células de las vias respiratorias, los bronquios, bronquiolos y alveolos. Las células se
degeneran y se multiplican de forma incontrolada. Tienen un aspecto diferente al de las
células normales de los bronquios, se dividen mas rapido y destruyen con su crecimiento el

tejido sano. (1)

A efectos terapéuticos, histologicos y de comportamiento bioldgico, los tumores epiteliales
malignos pulmonares han sido clasificados clasicamente en dos grandes grupos. Carcinomas
de células pequefias o microciticos (CPCP) (15 - 25%) y carcinomas pulmonar de células no
pequefias 0 no microciticos (CPCNP) (75 - 85% del total), este ultimo grupo incluye
principalmente al carcinoma de células escamosas (epidermoide) (25%), adenocarcinoma

(40%) y carcinoma de células grandes (10%). (2)

El cancer de pulmon es una enfermedad mortal cuando se diagnostica en estadios clinicos
avanzados. Infortunadamente, debido a los sintomas inespecificos de esta enfermedad en sus
estadios tempranos, para cuando los pacientes acuden a la consulta generalmente el cancer
de pulmén se encuentra en estadio IlIB o 1V, que implica una pobre sobrevida a cinco afos; es
por ello que las tendencias actuales y a futuro, respecto al cancer de pulmon estan dirigidas a
realizar politicas de prevencion en la poblacion; a promover estilos de vida saludables; a
fomentar el cese del consumo de tabaco, particularmente en jévenes y adultos jovenes; a
difundir la préactica habitual de ejercicios y llevar una dieta saludable; a evitar el contacto con
humo de segunda mano; a evitar exponerse a toxicos ambientales, y a promover los cuidados

y la proteccion ocupacional frente a cancerigenos. (3)

EPIDEMIOLOGIA
En el mundo, el cancer mas frecuente en ambos sexos es el cancer de pulmoén seguido de
mama, colon y recto, estbmago, e higado; en el sexo masculino el cancer de pulmén ocupa el

primer lugar, luego le sigue la prostata, colon y recto, estbmago, e higado; en el sexo



femenino encabeza el cancer de mama, seguido de colon y recto, cuello uterino, pulmon, y

estémago (4).

El cancer de pulmén en México, como en otros paises, es un problema de salud publica. La
mayoria de los casos se diagnostica en etapas avanzadas para las cuales no hay tratamientos
curativos y, hasta el afio 2008, se encontraba dentro de las primeras tres causas de muerte.
Hoy dia, se cuenta con notables avances en el conocimiento de la enfermedad, como factores
de riesgo, fisiopatologia, alteraciones genéticas y quimioterapia citotoxica. Del mismo modo, la
tecnologia ha permitido el perfeccionamiento de nuevas terapias blanco. A pesar de lo
expuesto, el beneficio alcanzado en términos de supervivencia a largo plazo es poco
satisfactorio. El pronéstico de los pacientes con cancer de pulmén es malo, con una
supervivencia general a cinco afios de 16% (5). En México, el Instituto Nacional de
Cancerologia atiende 250 nuevos casos de cancer de pulmon cada afio, de los cuales 90 por

ciento de los pacientes muere antes de los 18 meses. (6).

Para el aflo 2020, los célculos de la Sociedad Americana Contra El Cancer, estima que en los
Estados Unidos se diagnosticaran alrededor de 228,150 nuevos casos de cancer de pulmén
(116,440 hombres y 111,710 mujeres), y alrededor de 142,670 personas moriran a causa de
cancer de pulmon (76,650 hombres y 66,020 mujeres) (7).

El cancer de pulmén es por mucho la causa principal de muerte por cancer en hombres y
mujeres; alrededor de una de cada cuatro muertes por cancer se debe a cancer de pulmon. El
cancer de pulmon principalmente ocurre en las personas de edad avanzada. La mayoria de
las personas diagnosticadas con cancer de pulmon tiene 65 afios 0 mas; mientras que muy
pocas personas diagnosticadas tienen menos de 45 afios. La edad promedio al momento de

realizarse el diagndstico es de aproximadamente 70 afos. (7)

En general, la probabilidad de que un hombre padezca de cancer de pulmén en el transcurso
de su vida es de aproximadamente 1 en 15; para una mujer, el riesgo es de 1 en 17. Estos
nameros incluyen tanto a fumadores como a no fumadores. El riesgo es mucho mayor para
los fumadores. Los hombres de raza negra son aproximadamente 20% mas propensos a

padecer cancer de pulmén en comparaciéon con los hombres de raza blanca. La tasa es
8



aproximadamente 10% menor en las mujeres de la raza negra que en las mujeres de la raza
blanca. (7)

El cancer de pulmon causa altos costos econdmicos, tanto para instituciones del sector salud
como del sector productivo con un costo anual promedio por paciente mayor a 100 mil pesos.
(8). Todo esto lo convierte en un problema sanitario grave y uno de los mas importantes en el

momento actual (9).

CLASIFICACION

La clasificacion actual del Cancer de Pulmén es la publicada por la Organizacién Mundial de
la Salud (OMS) en 1999 y actualizada en 2004, producida en colaboracién con la Academia
Internacional de Patologia (IAP) y la Asociacion Internacional para el Estudio del Cancer de
Pulmoén (IASLC). En ella se recogen en detalle la patologia y genética de los tumores
pulmonares, pleurales, timicos y cardiacos. Desde entonces, algunas variedades de
carcinoma han sido malinterpretadas o discutidas, si bien no ha habido ninguna clasificacion
alternativa desde el afio 2004. En 2011 se ha publicado una nueva propuesta de clasificacion
para los adenocarcinomas y, aunque todavia no se sabe en qué medida esta nueva
clasificacion se incorporara a la practica diaria, el hecho de ser promovida y patrocinada por la
Asociacion Internacional para el Estudio del Cancer de Pulmon (IASLC), la Sociedad Toréacica
Americana (ATS) y la Sociedad Respiratoria Europea (ERS) hace pensar que su aplicacion

sera generalizada (11).

El Cancer pulmonar de células No Pequefias (CPCNP) es el subtipo mas frecuente en la
poblacién, representa el 75 % de todos los tumores pulmonares. Tienen pronéstico sombrio
(solo el 16 % sobrevive a los cinco afios) por la baja efectividad de los tratamientos y
desarrollo de resistencia tumoral intrinseca y adquirida. Posee tres tipos histoldgicos:
carcinoma escamoso, el carcinoma de células grandes y el adenocarcinoma. Este ultimo es
la forma mas frecuente de CP entre las mujeres y entre personas que no fuman; segun varios
estudios también entre los hombres. Crece con mayor lentitud que los carcinomas
epidermoides pero tienden a metastatizar antes y de manera mas amplia (9).

Hasta hace muy poco tiempo, la subclasificacion morfolégica del CPCNP no habia

demostrado consecuencias desde el punto de vista pronéstico o terapéutico, con lo que era'y
9



es practica habitual de muchos patologos, neumologos y oncoélogos el clasificar las biopsias
CPCNP sin preocuparse excesivamente por profundizar y buscar estigmas de diferenciacion
escamosa o glandular. (2).

Carcinoma de células escamosas o0 epidermoide: Considerado anteriormente como el mas
frecuente, esta situacion ha cambiado a favor del adenocarcinoma debido a multiples causas
relacionadas con el habito tabaquico (menor concentracion de alquitrédn y la aparicion de filtro
en los cigarrillos entre otros factores). Este cambio epidemioldgico no es aparente todavia en
toda la geografia e incluso dentro de un mismo pais como Espafia se observan regiones
donde es patente ya el liderazgo del adenocarcinoma muy cercanas a otras regiones donde
se da la situacién contraria. Los dos términos son correctos a la hora de referirse a este tipo
tumoral, el de carcinoma epidermoide se corresponderia con el remedo de una diferenciacion
tisular epitelial semejante a la epidermis cutanea, término quiza mas genérico que el de
escamoso que se refiere a la capa de Malpighi o estrato escamoso de la misma estructura
cutanea. En los casos donde el tumor se encuentra bien diferenciado y aparecen areas de
gueratinizacion, puentes intercelulares y perlas corneas en el analisis histolégico el
diagnaostico no suele presentar problemas. Sin embargo, existen casos donde resulta dificil, si
no imposible demostrar fendmenos de queratinizacion sobre todo en biopsias pequeiias,
muchas veces artefactadas, obtenidas por broncoscopio. La diferencia entre el moderado o
pobremente diferenciado estd en que si el 20% de la muestra presenta queratinizacion o
formacion de perlas corneas, el tumor se considera como moderadamente diferenciado. Por
tanto, requiere del examen de la pieza quirdrgica, no debiéndose aplicar en biopsias
diagnosticas. Desde el punto de vista inmunohistoquimico, el carcinoma epidermoide es
negativo para las citoqueratinas 7 y 20 y positivo frente a las citoqueratinas 5/6, con
negatividad para el TTF1 y positividad nuclear para la proteina de ciclo celular p63, si bien

estas caracteristicas inmunohistoquimicas distan mucho de ser absolutas. (2).

Adenocarcinoma: Grupo tumoral mas heterogéneo que incluye desde las neoplasias
periféricas de origen en las areas mas distales del parénquima pulmonar hasta los tumores
mas centrales de origen en células de revestimiento de la via aérea. En la clasificacion,
OMS/IASLC se reconocen variantes del adenocarcinoma, posteriormente se ha propuesto una

nueva clasificacion en 2011 donde se recoge todo el espectro de lesiones de tipo
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adenocarcinoma. Uno de los problemas mayores con los adenocarcinomas de pulmén es la
frecuente heterogeneidad histologica. De hecho, es mas comldn la mezcla de subtipos
histologicos de adenocarcinoma que los tumores que consisten puramente en un solo patron
de acinar, papilar, bronquioloalveolar o el adenocarcinoma sélido con formacion mucinosa. La
caracteristica morfologica mas relevante es la formacion de estructuras tubulares o
glandulares y/o la presencia de material de secrecion sobre todo en las formas mas solidas
peor diferenciadas (11).

Los adenocarcinomas pulmonares suelen ser tumores muy heterogéneos desde el punto de
vista arquitectural y asi las areas centrales suelen ser de patrén sélido, las intermedias de
patron papilar y las periféricas muestran un crecimiento bronquioloalveolar (11).

Esta heterogeneidad suele permitir el diagndstico diferencial con neoplasias metastasicas que
muestran un patron arquitectural mas homogéneo. El crecimiento bronquioloalveolar no es
privativo de los tumores pulmonares primarios, ya que existen casos metastasicos que
adoptan dicho patrén. Por tanto no debe ser utilizado como criterio para diagnosticar un caso
como de origen primario o metastasico. En el momento que un tumor se diagnostica como
adenocarcinoma, se pone de manifiesto que existe un crecimiento infiltrativo y una posibilidad
de afectacion metastasica. Si se considera de esta manera restrictiva, el carcinoma
bronquioloalveolar es un tumor muy poco frecuente y de un comportamiento claramente
diferente al adenocarcinoma convencional. Esto también provoca que el diagndéstico de
carcinoma bronquioloalveolar no deba ser realizado con seguridad en material citolégico ya
gue el principal criterio es el arquitectural y no citolégico. Ademas, tampoco debe ser
clasificado categéricamente mediante biopsia transbronquial, ya que podria corresponder a
una zona de crecimiento bronquioloalveolar en un adenocarcinoma clasico. El diagnéstico
debe ser sugerido como posibilidad en estos casos. El patron inmunohistoquimico basico del
adenocarcinoma es el de positividad para citoqueratina 7 y negatividad para la citoqueratina
20, con positividad asimismo nuclear para el TTF1.Un problema de diagndstico diferencial
desde el punto de vista inmunohistoquimico lo da de nuevo el carcinoma bronquioloalveolar
ya que suele ser positivo para la citoqueratina 20 y negativo para el TTF1 con lo que puede

simular una neoplasia metastasica de origen digestivo (2).
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Carcinoma bronquioloalveolar: Los criterios para el diagnostico del carcinoma
bronquioloalveolar han variado bastante en el pasado. La definicion actual de la OMS/IASLC
es mucho mas restringida que la usada previamente por muchos patélogos porque se limita
solo a los tumores no invasivos. Asi, actualmente el carcinoma bronquioloalveolar
propiamente dicho es un tipo especifico tumoral que se caracteriza por presentar un
crecimiento no destructivo y no infiltrativo a lo largo de los septos alveolares y que puede ser
de tipo mucinoso o no mucinoso. Nunca muestra extension extrapulmonar, incluyendo
adenopatias en el mediastino y por ello en los casos donde existe el patrén difuso bilateral es
susceptible de tratamiento mediante trasplante pulmonar bilateral sin que exista riesgo de
extension fuera del injerto. Estas caracteristicas lo hacen radicalmente diferente del
adenocarcinoma convencional que puede mostrar un patrén de crecimiento bronquioloalveolar
prominente y que ha sido catalogado por algunos autores como adenocarcinoma

minimamente invasivo o incluso adenocarcinoma in situ (2).

PREVENCION

El tabaquismo esta asociado en el 90% de los casos de cancer de pulmon, siendo éste el
carcinégeno mas importante en la etiologia de este tipo de cancer. Se ha descrito que la
incidencia de cancer de pulmoén de células no pequefias es entre 2 y 5 veces superior en los
pacientes fumadores con enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC) moderado a
grave que en la poblacién de fumadores sin esta enfermedad (12). Segun datos de la OMS,
en el 2017 México se encontraba en el lugar 114 de los paises que mas consumen tabaco,
con una tasa de tabaquismo de 14,2% (21,4% hombres y 6,9% mujeres) (13). En México en
menos de dos décadas el numero de fumadores se incrementdo de 9 a 13 millones de
personas Yy las enfermedades asociadas al tabaquismo matan a mas de 53000 personas cada
afo, es decir, 147 cada dia, estas defunciones representan 10% de las muertes nacionales
(14). El control del tabaquismo es el Unico factor que ha disminuido significativamente la
incidencia y mortalidad por Cancer pulmonar (15). El humo del cigarrillo contiene mas de
sesenta reconocidos cancerigenos, entre los mas conocidos estan las nitrosaminas, los
benzopirenos y los radioisétopos del raddn, todos ellos con la capacidad de alterar el ADN v,
por consiguiente, contribuir en la carcinogénesis (16). Es por ello que hoy en dia es aceptado

gue la poblacion en riesgo para cancer de pulmoén esta constituida por aquellas personas de
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mas de 50 afios que hayan fumado al menos 20 cigarrillos por dia durante por lo menos 10

afos (16).

Es bien conocido que el humo del cigarrillo es el principal agente causal del CP. Sin embargo,
se ha identificado la existencia de otros factores como parte integrante de la etiologia del CP
que pueden actuar, incluso sinérgicamente, con el humo del cigarrillo dando lugar a un
incremento de la prevalencia del CP. A lo largo del siglo XX se demostr6 que diversas
sustancias actlan como agentes carcindgenos muy potentes para el CP, identificados como
carcin6genos respiratorios ocupacionales: radon, arsénico, asbesto, cromatos, éteres de
clorometilo, niquel, hidrocarburos policiclicos arométicos, alquitran y la polucion ambiental,
fruto de carcindbgenos generados por la combustion de gasolina y diésel, de forma muy

especial en areas urbanas (17).

Por otro lado, se ha documentado a través de estudios epidemioldgicos, la vinculacion
existente entre el humo de lefia doméstico y el cancer de pulmén, debido a las particulas
nocivas como los fenoles, la acroleina, los cresoles, el acetaldehido, los compuestos
organicos como el benceno, el formaldehido, el butadieno, e hidrocarburos aromaticos
policiclicos (19). Los efectos cancerigenos luego de la exposicion del humo de la madera o
excrementos de animales (bosta) tienen efectos similares sobre el p53 y expresion de la
proteina MDM2 (19).

Ademas existen factores relacionados con el huésped, que hacen mas susceptible la
aparicion de CP. La predisposicion genética es un factor de riesgo importante, puesto que no
todos los individuos fumadores y/o expuestos a agentes carcinogénicos desarrollan CP. De
hecho, diversos estudios han demostrado la existencia de una agregacién familiar para el
desarrollo del CP (17).

También la existencia de enfermedad pulmonar crénica subyacente, como la enfermedad
pulmonar obstructiva crénica (EPOC), de forma predominante, y las enfermedades fibréticas
del tipo neumoconiosis, la fibrosis pulmonar idiopética y la esclerosis sistémica, incrementan

el riesgo de padecer cancer de pulmon (18).
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Un fumador medio de cigarrillos tiene un riesgo diez veces mayor de contraer un CP y en los
fumadores empedernidos (mas de 40 cigarrillos al dia durante varios afios) esta cifra sube
hasta sesenta veces. Los adenocarcinomas incluidos los carcinomas bronquiolo alveolares
tienen menos relacion con el tabaco (mas del 75 % corresponde a fumadores) que los
carcinomas epidermoide (més del 98 % son fumadores) (20).

PRESENTACION CLINICA

El cancer pulmonar rara vez da sintomas en estadios tempranos, durante estos estadios el
80% de los pacientes presenta sintomas generales e inespecificos como astenia, hiporexia y
pérdida de peso (21).

La sospecha clinica del cancer pulmonar se basa en la historia clinica y en la capacidad de
reconocer signos y sintomas propios, pero en ocasiones son poco especificos, de la
enfermedad. La edad, el consumo de tabaco (dosis acumulada), la historia familiar de CP y la
exposicion al asbesto incrementan el riesgo de CP. Los sintomas y signos de debut mas
frecuentes son: tos (8-75%), dolor toracico (20-49%), disnea (3-60%), hemoptisis o
expectoracion hemoptoica (6-35%), astenia (0-10%), anorexia y peérdida de peso (0-68%),
acropaquia (0-20%) vy fiebre (0- 20%), aunque muchos de estos signos y sintomas son los

mismos que los de la EPOC, que con frecuencia coexiste en estos pacientes (17).

La presentacion de los sintomas depende de la localizacion del tumor primario que puede ser
central o periférico. Los tumores centrales, generalmente carcinoma de células escamosas
(epidermoide), producen tos, disnea, atelectasia, neumonia post-obstructiva, sibilancias y
hemoptisis. Los tumores periféricos, generalmente adenocarcinomas o carcinomas de células
grandes, pueden causar sintomas debido al derrame pleural y dolor severo como resultado de
la infiltracion a la pleura parietal y pared toracica. Debido a la localizacion periférica de los
adenocarcinomas, pueden no llamar la atencion hasta que hayan producido metastasis extra

toracicas como diseminacion ésea o intracraneal (12).

La presencia de hemoptisis confiere un valor predictivo positivo (VPP) elevado, es de 8.4% en

adultos de 55 aflos o0 menos y se incrementa a 20.4% en los mayores de 85 afnos. El valor
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predictivo positivo para tos, dolor toracico, disnea y sintomas generales es bajo, (0.4-1.1%)
(12).
Se pueden encontrar presentaciones especificas como el sindrome oclusivo de vena cava

superior, el sindrome de Pancoast o el sindrome de Claude-Bernard-Horner (22).

DIAGNOSTICO

Los proyectos de cribado masivo del cancer de pulmdn que se estan llevando a cabo en
varias instituciones de manera individual o corporativa, permitirdn realizar diagndsticos en
etapas tempranas, con buenos resultados de sobrevida luego del tratamiento quirdrgico. La
incorporacion de la tomografia espiral multicorte de baja dosis como método de despistaje ha
permitido disefiar ensayos clinicos que se espera tengan éxito en el curso de los siguientes
afios (17-19). Los avances en biologia molecular, en genética, los estudios radioldgicos y los
nuevos examenes de imagenes, como la broncoscopia con autofluorescencia o la navegacion
electromagnética, haran posible detectar displasias, cancer in situ, tumores micronodulares

pulmonares menores de 10 mm o menores de 2 cm (T1a).

La radiografia de térax sigue siendo la técnica de imagen mas utilizada para descartar un
posible CP y para estudiar el efecto de determinados tratamientos. Una radiografia simple de
térax de alta calidad en proyeccion posteroanterior (no se requiere en la actualidad la
proyeccion lateral de forma habitual) es esencial para iniciar el estudio ante la sospecha
clinica de un CP1. Cabe destacar que el no diagnostico de un CP es una de las causas mas
frecuentes de mala praxis en radiologia, con su consecuente implicacion legal (17). La
sensibilidad para diagnosticar lesiones broncopulmonares malignas con radiografia de torax

se halla entre el 36 y el 84%, dependiendo de la poblacién a estudio y del tamafio tumoral.

El uso de tomografia computarizada ha mejorado la deteccion de micronédulos tumorales y la
deteccion temprana, permitiendo establecer diferencias radiologicas entre los
adenocarcinomas, adecarcinomas in situ, y carcinomas epidermoides. Los progresivos
avances en la tecnologia de la TC han llevado a una disminucion en el tiempo de adquisicion
de imagenes y artefactos secundarios al movimiento y a una mejora en la resolucién espacial
y delimitacion de las diferentes estructuras anatdbmicas. Estas circunstancias, junto con la

amplia disponibilidad de esta técnica, han hecho de la TC la prueba de referencia en el
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diagnéstico y estadificacion del CP, y es de obligada realizacién en todo paciente con lesiones

sospechosas de malignidad en la radiografia de torax (23).

Los signos radioldgicos de la TC relacionados mas frecuentemente con el origen maligno de
un NP son: margenes espiculados (hazard ratio [HR]: 5,5), retraccion pleural (HR: 1,9) y signo
de convergencia vascular (HR: 1,7)12. Otros signos descritos son la presencia de un bronquio
dilatado en direccion a la lesion y la seudocavitacion. La cavitacion real, especialmente
cuando se asocia a engrosamiento e irregularidad de sus paredes, es altamente sugestiva de
enfermedad maligna (25).

La resonancia mangnética es superior a la tomografia computarizada para el diagnéstico de
las lesiones adyacentes a la pared toracica y sulcus superior, y para la evaluacion ganglionar
mediastinal, detectable hasta en el 40% al momento del diagnostico, dependiendo del tamafio,

localizacion y tipo de lesion primaria (24).

La gammagrafia 6sea es un meétodo sensible en la deteccion de las metastasis 0seas,
presenta gran disponibilidad, explora el cuerpo entero en una sola prueba, tiene un costo
razonable y es 50 a 80% mas sensible que la radiografia para detectar metastasis
esqueléticas. En contraste con la imagen radiografica convencional, que proporciona una
informacion anatomica, la gammagrafia aporta una informacion funcional con lo cual es capaz
de detectar anormalidades que aun no han experimentado una alteraciéon morfologica (23).

La ecosonografia, broncoscopica y transesofagica permite evaluar la presencia de ganglios
mediastinales y si hay invasion extranodal en ellos; igualmente, puede identificar ganglios

hiliares y nédulos pulmonares adyacentes a los bronquios.

La tomografia de emision de positrones con fusion a la tomografia computarizada aporta un
valor adicional al de la suma de ambas técnicas por separado. Esta herramienta diagndéstica
detecta el aumento del metabolismo de la glucosa del tejido tumoral, relaciona con la actividad
biologica y la mide en unidades SUV (standarized uptake value), permitiendo diferenciar de
manera cuantitativa la posible presencia de neoplasia maligna, es util para la evaluacién del

estadio clinico y la localizacién tumoral somatica, excepto en el cerebro (23).
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Marcadores Séricos

El papel de los marcadores séricos en la deteccion precoz (cribado) y diagnéstico del CP no
esta probado y no existen en la actualidad recomendaciones claras respecto a su
determinacion y utilidad en la préactica clinica. Esto se debe sobre todo a su baja sensibilidad y
a la falta de especificidad de 6rgano (21). Los marcadores séricos mejor estudiados son el
antigeno del carcinoma escamoso (squamous cell carcinoma antigen o SCC), el antigeno
carcinoembrionariao (cancinoembryonic antigen o CEA), el antigeno del fragmento 19 de la
citoqueratina (cytokeratin 19 fragment antigen 21-1 o CYFRA 21-1), el antigeno de cancer 125
(cancer antigen 125 o CA125) y la enolasa neuronal especifica (neuron specific enolase o
NSE). EI CYFRA 21-1 es el marcador mas especifico de CP incluyendo el carcinoma
escamoso. El SCC, en cifras > 2 mg/l se asocia a una probabilidad cercana al 95% de
padecer un CP y a un 80% de probabilidad de que este sea un carcinoma escamoso. Valores
de CA125 > 100 U/ml y de CEA > 10 mg/l se asocian a una alta probabilidad de padecer un
adenocarcinoma o un carcinoma de células grandes. El NSE en suero es un marcador

altamente especifico de carcinoma microcitico (21).

Broncocoscopia

La broncoscopia permite un rapido diagndstico y es muy 0til cuando existen signos directos de
neoplasia en el canal endobronquial; se puede obtener una biopsia dirigida transbronquial y
una biopsia del tumor visible con férceps, con lo cual se puede evaluar la extension de la
enfermedad bajo vision directa (27). La ultrasonografia endoscoépica bronquial (EBUS) o
ecobroncoscopia, que es necesaria para evaluar el tumor primario, la vecindad y los ganglios
regionales (grupos 2, 3, 4, 5, 7, 10 y 11). Por otra parte, el minitransductor del EBUS tiene
capacidad ejecutiva para realizar el estudio bajo el sistema radial, 360° y la evaluacion
sectorial, asi mismo, la ultrasonografia esofagica mediante esofagoscopia se complementa a
la ecobroncoscopia. La broncoscopia de autofluorescencia, con instrumentos modernos

afiaden un analisis espectral de la luz dispersada verde (light scattering) (28).

Mediastinoscopia y videotoracoscopia

La mediastinoscopia cervical anterior explora los grupos mediastinales 4R, 4L y grupo 7.

Ginsberg mejor6é la técnica al introducir la mediastinoscopia extendida, para abordar los

grupos 5 y 6. Posteriormente, se ha incorporado la linfadenectomia mediastinal asistida por
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video y linfadenectomia mediastinal transcervical extendida (33). La videotoracoscopia
asistida con incisiones minimas esta indicada en efusion pleural, la infiltracion pleural, el
compromiso pulmonar tumoral, el ganglio mediastinal y la efusién pericérdica (29).

Diagnostico anatomopatologico.

La PAAF es una técnica diagndstica que consiste en la puncion con una aguja especifica de
un ganglio linfatico u otra lesion pulmonar en estudio, para su posterior analisis
anatomopatoldgico. Su combinacién con la EBUS/EUS permite la evaluacion y estadificacion
de ganglios linfaticos mediastinicos en pacientes con CP. Es un procedimiento minimamente
invasivo que mejora la sensibilidad, la especificidad y la precision diagnéstica y reduce la
necesidad de la mediastinoscopia u otros procedimientos tradicionales (toracotomia), mas
agresivos y de mayor coste. Las muestras citoldgicas e histologicas que se toman por medio
de esta prueba dan lugar a mejores resultados, que pueden complementarse con otras
técnicas, tanto inmunohistoquimicas. Las complicaciones mas frecuentes son el neumotorax,
el dolor toracico y la hemoptisis, estas se presentan solo en el 5% de los casos.

Se establece una serie de recomendaciones para el manejo y conservacion de los distintos

tipos de muestras para ulteriores estudios moleculares e inmunohistoquimicos (IHQ) (17).

Alrededor de un 70% de los CP esta en fase avanzada, por tanto no quirdrgica, en el
momento del diagndstico. En estos casos solo se dispondra de material de biopsia o
citolégico, muchas veces escaso, para hacer todos los estudios morfolégicos, de IHQ y
moleculares que se exigen en la actualidad. Es muy importante, por ello, aprovechar la
muestra al maximo siguiendo los protocolos de diagndéstico establecidos. Se recomienda tener

los resultados en 7-10 dias laborables desde la recepcion de la muestra (17).

Toracocentesis y biopsia pleural

La toracocentesis y la biopsia pleural cerrada son las 2 técnicas que aportan mas informacion
en el estudio de los derrames pleurales. Sin embargo, en una primera toracocentesis tan solo
se consigue un diagndstico etioldgico en torno al 60%, lo que obliga a realizar con frecuencia
pruebas complementarias, como la biopsia pleural o la toracoscopia (17). La citologia del
liquido pleural es el principal método para la detecciébn de células tumorales, con una

sensibilidad en el diagnostico citoldgico desde un 40 hasta un 87%. Cuando la citologia es
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negativa, pero las dudas sobre el derrame pleural persisten, la biopsia pleural esta indicada

permitiendo el analisis histoldgico, los estudios hormonales y de mutaciones especificas.

Hace unos afios, una subclasificacion histologica de los diferentes tipos de CP era
considerada poco importante para el tratamiento y prondéstico de estos. Basicamente, solo se
consideraba necesario diferenciar entre el CPCP y el resto. Hoy dia es indispensable
establecer la diferenciacion patolégica entre adenocarcinoma, carcinoma de células
escamosas Y otros tipos histolégicos (30). Esto se debe, entre otros factores, a los avances
producidos en el conocimiento de rutas moleculares especificas con nuevas vias de
tratamiento, asi como a la caracterizacién de los pacientes con adenocarcinoma, que hace
dirigir las terapias diana (eleccion de inhibidores de tirosincinasa [ITK]) en los
adenocarcinomas con ciertas mutaciones genéticas; también lo imponen los avances en el
tratamiento de los CPCNP, con medicamentos mucho mas eficaces en un tipo determinado de
tumores frente a la toxicidad de algunos farmacos en otros tipos tumorales. Ademas, en
muchos casos se trata de una enfermedad avanzada, no susceptible de cirugia, por lo que el
diagnostico ha de hacerse, en un porcentaje elevado de casos, en muestras pequefias y/o

citolégicas (31).

Estatificacion del Cancer Pulmonar

El estadio clinico del cancer de pulmon permite cuantificar la agresion de la enfermedad, el
intercambio de informacion, la elegibilidad quirdrgica, disefiar el tratamiento, valorar resultados
al término del tratamiento y el seguimiento de la enfermedad (26); se considerara a partir del
diagnostico citohistolégico. La clasificacion TNM de los tumores malignos describe la
extension del cancer en el cuerpo de un paciente: T describe al tumor primario; N, evalla los
regionales linfaticos, y M, describe la metastasis (26). Las nuevas técnicas de estudios por
imagenes, aspectos moleculares, genéticos del cancer, nuevas corrientes terapéuticas, entre

otros, han sido incluidas en los criterios de la nueva clasificacion.
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TRATAMIENTO

Para el CPCNP en estadio inicial, cuando el cancer se limita al pulmén y, por lo tanto, se
considera curable, el tratamiento principal es la cirugia de reseccion. Para el tratamiento del
CPCNP localmente avanzado generalmente suele adoptarse la terapia multimodal para
ayudar a reducir o, en algunos casos, eliminar completamente el cancer. Para el tratamiento
del CPCNP metastasico, aquél en el que el cancer se ha diseminado a otras partes del cuerpo
y la cura no es una opcién, pueden utilizarse diversos tratamientos sistémicos en un intento de
frenar el crecimiento del tumor y mejorar los sintomas y la calidad de vida, esto se llama

cuidado médico de apoyo o paliativo (32).
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Justificacion

Debido a la alta tasa de mortalidad del cancer de pulmén a nivel mundial y nacional, es
indispensable conocer la estadistica actual en relacion al niamero de casos, predominio de
género y factores asociados del cancer pulmonar de tipo células no pequefias
(Adenocarcinoma y carcinoma de células escamosas), ya que representa el subtipo méas

frecuente de cancer de pulmonar.

En el servicio de neumologia del Hospital General del Centro Médico Nacional la Raza, el
cancer pulmonar de tipo células no pequefas (Adenocarcinoma y carcinoma de células
escamosas) es uno de los principales diagnosticos de ingreso, ya sea como referencia de

hospitales de segundo nivel o como ingreso de forma directa.

En el servicio de Neumologia se realiza afio con afio, el diagnostico de aquellos pacientes que
presentan sospecha clinica y radiolégica asociada a cancer de pulmén, mediante diversas
técnicas de minina y mayor invasion. Sin embargo no existen estadisticas recientes que nos
den a conocer el panorama actual de dicha patologia en el servicio de nheumologia CMN La

Raza.

El determinar el panorama actual del cancer pulmonar, ayudara a conocer las cifras actuales
de dicho padecimiento en la poblacion IMSS del CMN La Raza, punto clave en el
entendimiento del problema, lo cual ayudara a establecer diagnésticos mas oportunos y

tratamientos mas especificos para dicha enfermedad.
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Planteamiento del problema

El cancer de pulmén es considerado una de las principales causas de mortalidad a nivel

mundial, siendo el tipo de cancer con mayor nimero de defunciones asociadas segun la OMS.

El tabaquismo es el principal factor de riesgo y ocasiona aproximadamente el 22% de las
muertes por cancer. A decir de la OMS, el principal cancer relacionado a mortalidad es el

cancer de pulmon, ocasionando 1,69 millones de defunciones al afio.

En México los reportes de la INEGI 2018 establecen que la tercera causa de muertes
observadas por tumores malignos en poblacion mayor a 60 afios, corresponde a los tumores
malignos de los organos respiratorios e intratoracicos. El Instituto Nacional de Cancerologia
establece que el cancer de pulmén de células no pequefias (cpcnp) representa el 76% de
todos los tipos de cancer de pulmén en México, de los cuales el Adenocarcinoma representa
el 76.3%, el carcinoma de células escamosas el 13.6%, células grandes 3.3% Yy otros subtipos

indiferenciados 7.2%.

En el servicio de Neumologia del Hospital General del Centro Médico Nacional la Raza el
cancer de pulmon es uno de los principales motivos de hospitalizacion, sin embargo no
contamos estadisticas fiables y recientes que determinen el nimero de casos, el predominio
de género y los factores asociados a dicho padecimiento en nuestra institucion. Por lo anterior

surge la siguiente pregunta de investigacion:

¢,Cual es la situacion actual del Cancer pulmonar de células no pequefias en el servicio

de Neumologia del Hospital General Dr. Gaudencio Gonzéalez Garza del afio 2012-20177?
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Hipotesis:

El porcentaje de pacientes con cancer de células escamosas pulmonar en el Hospital General

del CMN La Raza es menor al 25% reportado en la literatura mundial.

El porcentaje de pacientes con adenocarcinoma pulmonar en el Hospital General del CMN La

Raza es mayor al 40% reportado en la literatura mundial.

Existe un mayor numero de pacientes con cancer de células escamosas asociado al habito

tabaquico, que relacionado al Adenocarcinoma.

Hipotesis nula:

El porcentaje de pacientes con cancer de células escamosas pulmonar en el Hospital

General del CMN La Raza es mayor al 25% reportado en la literatura mundial.

El porcentaje de pacientes con adenocarcinoma pulmonar en el Hospital General del

CMN La Raza es menor al 40% reportado en la literatura mundial.
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Objetivos

Objetivo general.
1. Determinar la situacién actual del cancer pulmonar de células no pequefias en el
servicio de Neumologia del Hospital General Dr. Gaudencio Gonzélez Garza del afio
2012-2017.

Objetivos especificos.

1. Determinar el nUmero de casos de carcinoma de células escamosas pulmonar, de
Adenocarcinoma pulmonar, de carcinoma de células grandes, asi como otras
variedades de cancer pulmonar de células no pequeiias en el servicio de Neumologia
del Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza del afio 2012-2017.

2. Establecer el predominio de género en cada subtipo de cancer pulmonar de células no
pequefias en el servicio de Neumologia del Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez
Garza del afio 2012-2017.

3. Establecer cudl es la edad promedio de presentacion de cada subtipo de cancer
pulmonar de células no pequefias en el servicio de Neumologia del Hospital General
Dr. Gaudencio Gonzalez Garza del afio 2012-2017.

4. Determinar qué tipo de cancer pulmonar de células no pequefias (Adenocarcinoma
Pulmonar y Carcinoma de células Escamosa) tiene mayor asociacion con el habito

tabaquico.
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Material y métodos

Disefo del proyecto

a) Descriptivo
b) Caracteristicas del estudio.
e Por la participacion del investigador: Observacional.
e Por temporalidad del estudio: transversal
e Por la direccionalidad: Retrospectivo.
e Por lainstitucionalidad: Unicéntrico.

e Por el tipo de poblacion: Homodémico.

Ubicacion espacio-temporal

En este trabajo se realizara con el uso de la infraestructura, los recursos fisicos y humanos
del area del servicio de Neumologia del Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza del
Centro Médico Nacional la Raza, Ciudad de México, en pacientes con diagnéstico de cancer
pulmonar de células no pequefias, especificamente adenocarcinoma y carcinoma de células

escamosas pulmonar en el periodo del 2012 al 2017.

Universo de trabajo
Poblacion fuente
Pacientes del servicio de Neumologia Adultos del Hospital General “Dr. Gaudencio Gonzalez

Garza” del Centro Médico Nacional la Raza (IMSS).

Poblacién elegible

En este trabajo se estudiaran a los pacientes del servicio de Neumologia del Hospital General
“Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” del IMSS de la Ciudad de México con diagnostico
histopatoldgico de cancer pulmonar de células no pequefias (Adenocarcinoma y Carcinoma

de células escamosas) en los afios del 2012-2017.

Periodo de estudio: De Enero a Agosto 2019.
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Criterios de seleccioén

Criterios de inclusién
> Expedientes de Pacientes mayores de 18 afios con diagnostico histopatoldgico de
cancer pulmonar de células no pequefnas (Adenocarcinoma, Carcinoma de células
escamosas, carcinoma de células grandes y otras variedades) en el periodo de
2012 a 2017 en el servicio de Neumologia adultos del CMN La Raza.

Criterios de exclusion
> Expediente de Paciente con diagnostico histopatolégico diferente al cancer de
células no pequefias.

» Expediente de Pacientes con diagnostico de cancer pulmonar de células no
pequefias que no pertenezcan al servicio de neumologia del CMN La Raza.

Criterios de eliminacion
» Un diagnéstico histolégico no concluyente.

» Expedientes incompletos
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Estrategia de muestreo

Tamafo de la muestra

El estudio no requiere calculo de la muestra ya que todos los pacientes que cumplan los
criterios de inclusion deberan ser parte del estudio.

Instrumentos

Se realizara busqueda en la base de datos electronica del servicio de Patologia del CMN Siglo
XXI, quien se encarga de realizar el diagnostico histopatoldgico de los pacientes del servicio
de neumologia del CMN La Raza, dicha busqueda sera por medio electrénico para la
obtencion de los siguientes datos demograficos: edad, género y tipo histolégico de cancer
pulmonar. Ademas se realizara la busqueda de asociacion tabaquica de dichos pacientes
(pacientes con diagnostico de CPCNP) en el expediente electronico del servicio de

neumologia del CMN La Raza.

Plan de analisis estadistico

Se realizara busqueda de expedientes electronicos de pacientes que cumplan los criterios de
seleccion en la base de datos electrénica del servicio de patologia del CMN siglo XXI. Con ello
realizara una estadistica descriptiva y analitica de una serie de casos. Se determinara
frecuencia y promedios (expresados en porcentajes) de los siguientes datos demograficos:
Edad, sexo, tipo histolégico de cancer pulmonar de células no pequefias y exposicion a
tabaquismo, este Ultimo dato se obtendra del expediente electronico del servicio de
Neumologia del CMN La Raza. El resultado obtenido se clasificara en varios grupos, se
determinara la frecuencia y promedios (expresados en porcentajes) de cada uno de los
subtipos: Adenocarcinoma pulmonar, carcinoma de células escamosas (Epidermoide),
carcinoma de células grandes, ademas de otras variedades (mixtos). Todos los datos seran

analizados en el software SPSS.
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Definicién de variables

Variable Definicion Definicion Unidad de medida Tipo de Escalade
operacional variable medicién
Sexo Condicion  orgéanica, | Se realizé bisqueda en 1=Masculino Cualitativa Nominal
masculina o femenina, | la base de datos del .
. < 2=Femenino
de los animales y las | género de los
plantas. pacientes
Edad Esta referida al tiempo | Se realizo basqueda en Afios vividos Cuantitativa Discreta
de existencia  de | la base de datos de la
alguna persona, o | edad de los pacientes.
cualquier otro ser
animado o inanimado,
desde su creacién o
nacimiento, hasta la
actualidad.
Tabaquismo Adicion que un sujeto | Se realizd busqueda en 1= Activo Cualitativa Nominal
experimenta por el | expedientes clinicos el )
2= Pasivo
tabaco, generado por | antecedente de
nicotina. tabaquismo 3= Negado
Diagnéstico Es un proceso que | Se realiz6 basqueda en 1=Adenocarcinoma pulmonar Cualitativa Nominal
Histopatologico | tiene como finalidad el | base de datos . ) )
. . e 2=Carcinoma epidermoide
estudio microscépico | electronca para la
de las células y el | obtencion de 3=Carcinoma de células grandes
tejido enfermos. diagnéstico
histopatologioco de los 4= Otros tipos de cancer pulmonar
Busca  revelar  la | pacientes estudiados.
etiologia  de una
enfermedad a partir de
observar y analizar
alteraciones
estructurales y
anormalidades  para
corroborar la causa de
la enfermedad.
Factores de Se entiende bajo esta | Se realizd busqueda en 1= Ninguno Cualitativa Nominal
riesgo denominacion la | expedientes clinicos los 2= Biomasa
ocupacionales | existencia de | factores de riesgo 3= Asbesto
elementos, expuestos por los | 4=Solventes, quimicos industriales
fenébmenos, ambiente | pacientes. 5=Polvos inorganicos (Metales)
y acciones humanas 6=Fibras Textil
que encierran una 7=Polvos inorganicos (Construccién)
capacidad potencial de 8=Fertilizantes
producir lesiones o 9= Combustibles (Diesel, gasolina)

dafios materiales.

10=Polvos Inorgéanico (papel-cartén)
11=Produccién Huele
12= Polvos orgéanicos (Madera)
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Aspectos éticos

Este trabajo de investigacion se efectuara a través de la revision de una base de datos

electronica, la informacién e identidad de pacientes serd conservada bajo confidencialidad.

Confidencialidad

A cada paciente le serd asignado un nimero de identificacién y con este sera capturado en
una base de datos. La base de datos solo estara a disposicién de los investigadores o de la
instancia legalmente autorizadas en caso de asi requerido. Los investigadores se
comprometen a mantener de manera confidencial la identidad y datos de los pacientes
participantes y a hacer un buen uso de las bases de datos que resulten de la investigacion

omitiendo los datos como nombre y nimero de seguridad social de cada uno de los pacientes.

Consentimiento informado

De acuerdo con lo estipulado en el Articulo 17.1 del reglamento de la Ley General de Salud en
Materia de Investigacion para la salud, el presente trabajo de investigacion se clasifica sin
riesgo, tratdndose de investigacion documental retrospectiva, donde no se realizara ninguna
intervencion o modificacion intencionada en las variables fisiologicas, psicoldgicas y sociales

de los individuos que participan en el estudio.

Este protocolo de investigacion cumple con las consideraciones emitidas en el Cédigo de
Nuremberg, la Declaracion de Helsinki, promulgada en 1964 y sus diversas modificacion
incluyendo la actualizacion de Fortaleza, Brasil 2013, asi como las pautas internacionales
para la investigacion médica con seres humanos, adoptadas por la OMS y el Consejo de
Organizaciones Internacionales para la Investigacion con Seres Humanos en México, cumple
con lo establecido por la Ley General de Salud y la IFAU, en materia de investigacion para la

salud y proteccion de datos personales
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Recursos Humanos y Materiales

Presenta.
Julio Adrian Rodriguez Medrano
Residente de cuarto afio de la Especialidad de Neumologia

Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza del Centro Médico la Raza

Investigador responsable y tutor.
Osnaya Juarez Juvencio
Médico Adscrito con Especialidad en Neumologia

Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza del Centro Médico la Raza

Recursos fisicos

El presente estudio se llevara a cabo en el servicio de Neumologia del Hospital General “Dr.
Gaudencio Gonzalez Garza” del Centro Médico la Raza. Utilizando como instrumento de

trabajo: computadora portatil e impresora.

Recursos financieros

Los gastos correran a cargo del hospital ya que cuenta con los medios indispensables y

necesarios para llevar a cabo el presente estudio.

Aspectos de bioseguridad

Este estudio no tiene riesgos de bioseguridad ya que se trata de un estudio epidemiolégico
gue emplea técnicas y métodos de investigacidon documental retrospectivo que seran tomados
del expediente electronico de los pacientes seleccionados. En los cuales no se realizara
ninguna intervencién o modificacion en las variables fisioldgicas, psicoldgicas y sociales de los

individuos que participan en el estudio.
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Resultados

El ndmero total de casos de cancer intratoracico fueron 1250, de los cuales 580
correspondieron a cancer pulmonar de células no pequefias (CPCNP). De estos el 55.5%
fueron del género masculino, mientras el 44.5% correspondi6 al genero femenino.

Grafico 1. Distribucion porcentual por sexo de la poblaciéon con cancer pulmonar (CPCNP) del
servicio de Neumologia del Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza del afio 2012-2017

= Masculino

" Femenino

La media de edad fue de 61.5 £13.8, un valor minimo de 16 afios y un maximo de 90 afios,
con una distribucion asimétrica negativa y una curtosis leptocurtica, estando la mayoria de los

casos en la tercera edad. Detalles en el grafico nimero 2.

Gréafico N° 2. Medidas de tendencia central y distribucién de la poblacién con cancer pulmonar
del servicio de Neumologia del Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza del afio 2012-

2017 segun la edad.

Media: 61.52

Minimo: 16

Maximo: 90

Desviacion estandar: £13.8
Asimetria: -0.815
Curtosis: 0. 547

Numero de casos

Edad en arfios

Fuente: Base de datos de patologia CMN
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Durante el periodo 2012-2017 se encontraron 580 pacientes con diagnostico de Céancer
Pulmonar de Células No Pequefias (CPCNP), de los cuales 388 (66.9%) casos
correspondieron a adenocarcinoma, 150 (25.8%) pacientes con el subtipo carcinoma
escamoso y en menor numero las demas variedades representadas en el grafico 3, sumando

una frecuencia de 580 (46,4%) para el total de casos de canceres de células no pequefias.

Gréafico N° 3. Distribucién proporcional y porcentual de los subtipos histolégicos de
cancer pulmonar de células no pequefias en el servicio de Neumologia del Hospital
General Dr. Gaudencio Gonzéalez Garza del afio 2012-2017

Carcinoma
Carcinoma  de Celulas

Tumor Carcinoide_/ Sarcomatoide Grandes 25
11 (1.89%) 6 (1.03%) (4.31%)

n=1250 Fuente: Base de datos de patologia CMN

Otros Ca torécicos: Cancer pulmonar de celulas pequefias; Mesoteliomas; Metastasis
pulmonares; Tumores de mediastino (Timoma, Seminoma, Linfomas H y NH), Ca No
clasificables.
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En el grafico 4, observamos como la mayor cantidad de CPCNP se presentaron en el 2016
con un total de 111 pacientes, asi como el niumero mayor de casos de carcinoma escamoso

con 44 casos.

Los adenocarcinomas tuvieron una distribucién lineal, con un pico en 2015. Los subtipos
carcinoma de células grandes se presentaron principalmente en el 2014 con 8 biopsias
reportadas con el diagndstico.

En los graficos 5, 6 y 7 se ven reflejados la distribucién de los CPCNP afio y sexo de manera

detallada. (Véase anexos)
Gréafico N° 4. Distribucion anual de los subtipos histolégicos de cancer pulmonar de

células no pequefias en el servicio de Neumologia del Hospital General Dr. Gaudencio
Gonzalez Garza del afio 2012- 2017
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Respecto al sexo, observamos en la tabla 1 que existen diferencias significativas en la
distribucién de los tipos de céancer pulmonar de células no pequefias en relacién al sexo
(p=0.008). En el sexo masculino el adenocarcinoma tiene una menor frecuencia que en la
mujer (61,3 vs 72,6%), de igual manera en el tumor carcinoide (1 vs 2,8%). En relacién al

resto de subtipos histolégicos, la prevalencia fue mayor en el sexo masculino.

La edad promedio de aparicion de cada variedad histoldégica es superior a los 60 afios, a
excepcion del tumor carcinoide en donde es de 52 afios, con una amplia desviacion estandar.

Se presento solo un caso de CPCNP en el grupo etario adolescente.

En los gréaficos 8, 9 y 10 se ven reflejados la distribucion de los CPCNP por edad y sexo de
manera detallada. (Véase anexos)

Tabla N°1. Tipo de cancer pulmonar de células no pequefias segin edad y sexo de los pacientes del
servicio de Neumologia del Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza del afio 2012-2017

Variables Tipo de cancer pulmonar de células no pequefias
EERS Adenocarcinoma Carcinoma Carcinoma Carcinoma Tumor Total
Escamoso de células Sarcomatoide  Carcinoide
grandes
n° % fila n° % n° % n° % n°® % fila
fila fila fila
Sexo* | Masculino 179 61,3 89 | 30,5 17 5,8 4 1,4 3 1 292
Femenino 209 72,6 61 | 21,2 8 2,8 2 0,7 8 2,8 288
Edad** <19 0 0 1 100 0 0 0 0 0 0 1
20-24 3 60 0 0 1 20 0 0 1 20 5
25-34 9 64,3 2 14,3 1 7,1 0 0 2 14,3 14
35-64 175 64,3 76 | 27,9 13 4.8 3 1,1 5 1,8 272
265 201 69,8 71 | 24,7 10 35 3 1 3 1 288
Media de 63+13 63112 59+15 64+11 52+20 62+14
edad

Fuente: Base de datos n=580 *p=0.008 **p=0.013
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Al relacionar el habito tabaquico con las distintas subclases de CPCNP, observamos que
existe asociacion entre este con la presencia de adenocarcinoma y Carcinoma Escamoso,
ambos con valor de p= 0,001. Existe un nUmero mayor de pacientes con Adenocarcinoma
asociado al habito tabaquico, que los casos tabaquismo relacionado al carcinoma escamoso
(39% vs 17,8%).

En los pacientes con tabaquismo la frecuencia de carcinoma de células grandes, es apenas
mayor que en los que no fumaban, sin existir asociacion (p=0,228). Se observo el mismo

comportamiento en el Carcinoma Sarcomatoide y en el Tumor Carcinoide.

Tabla N°2. Asociacion del habito tabaquico con los subtipos de cancer de células no
pequefias de los pacientes del servicio de Neumologia del Hospital General Dr. Gaudencio Gonzélez
Garza del afio 2012-2017
Tipos de cancer Tabaquismo Sin tabaquismo | Total
pulmonar

Ne % Ne° % N° X? p

columna columna

Adenocarcinoma 294 39 94 19 388 56,1 0,001
Otros Ca 460 61 402 81 862
Total 754 100 496 100 1250
Carcinoma Escamoso 134 17,8 16 3,2 150 59,1 0,001
Otros Ca 620 82,2 480 96,8 1100
Total 754 100 496 100 1250
Carcinoma de células 18 2,4 7 1,4 25 1,454 0,228
grandes
Otros Ca 736 97,6 489 98,6 1225
Total 754 100 496 100 1250
Carcinoma 4 0,5 2 0,4 6 0,1 0,75
Sarcomatoide
Otros Ca 750 99,5 494 99,6 1244
Total 754 100 496 100 1250
Tumor Carcinoide 4 0,5 7 1,4 11 2,6 0,1
Otros Ca 750 99,5 489 98,6 1239
Total 754 100 496 100 1250

Fuente: Base de datos de patologia CMN. Nota: Cada correlacion fue calculada por individual con la misma n, se muestran
los totales repetidamente por separado para mejor comprension de la tabla.
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GRAFICOS PARA ANEXOS

Grafico NO°5. Distribucién de los casos de adenocarcinoma afio y sexo en pacientes
atendidos en el servicio de Neumologia del Hospital General Dr. Gaudencio Gonzélez
Garza del afio 2012-2017
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Grafico N° 6. Distribucién de los casos de Carcinoma Escamoso por afio y sexo en
pacientes atendidos en el servicio de Neumologia del Hospital General Dr. Gaudencio
Gonzélez Garza del afio 2012-2017
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Gréafico N°7. Distribucién de los casos de Carcinoma de Células Grandes por afio y sexo
de pacientes atendidos en el servicio de Neumologia del Hospital General Dr.
Gaudencio Gonzélez Garza del afio 2012-2017.
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Gréafico 8. Distribucién de los casos de adenocarcinoma por edad y sexo pacientes
atendidos en el servicio de Neumologia del Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez
Garza del afio 2012-2017
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Gréfico 9. Distribucion de los casos de Carcinoma Escamoso por edad y sexo pacientes
atendidos en el servicio de Neumologia del Hospital General Dr. Gaudencio Gonzélez
Garza del afio 2012-2017
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Gréfico 10. Distribucion de los casos de Carcinoma de Células Grandes por edad y sexo
pacientes atendidos en el servicio de Neumologia del Hospital General Dr. Gaudencio
Gonzalez Garza del afio 2012-2017.
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Discusioén

El CP representa un problema sanitario de primer orden a nivel mundial, al ser la causa mas
frecuente de muerte por enfermedad neoplésica. Debido a su alta tasa de mortalidad, no
solamente a nivel mundial si no nacional, es indispensable conocer la estadistica actual de
dicho problema. Es por ello que nuestro estudio busca como objetivo principal determinar la

situacién actual del Cancer pulmonar de células no pequefias en nuestro entorno.

En cuanto al género, nuestro estudio demuestra mayor nimero de casos en relacién al sexo

masculino con un 55.5% del total, lo cual coincide con datos establecidos en la literatura

mundial. Con respecto a la edad media de diagndstico del CP esta fue de 61.5 +13.8, estando

la mayoria de los casos en la tercera edad. Segun la Sociedad Americana contra el cancer la

mayoria de las personas diagnosticadas con cancer de pulmon tiene 65 afios o mas,
estableciendo una edad promedio de 70 afos, lo cual estd muy cerca de las cifras obtenidas

dentro de nuestro estudio.

El siguiente objetivo fue cuantificar el nimero de casos en relacion a cada subtipo de cancer
pulmonar de células no pequefias y determinar si la distribucién es similar a la publicada
mundialmente, en donde el adenocarcinoma, el carcinoma escamoso y el carcinoma de
células grandes representan el mayor numero de casos, con 40, 25 y 10% respectivamente.
Nuestro estudio pudo determinar una distribucion porcentual de los subtipos histologicos
similar a la reportada anteriormente en la literatura mundial, sin embargo con un porcentaje
mayor en relacién al Adenocarcinoma, el cual representd un 66.89% de todos los cancer de
pulmoén de células no pequefias, comprobandose asi la hipotesis planteada en nuestro
trabajo, la cual determinaba que el porcentaje de adenocarcinoma era mayor al 40%.
Acercandose asi a las estadisticas nacionales mostradas por el INEGI, el cual registra un
porcentaje de Adenocarcinoma pulmonar de 76%. No asi la hipétesis que planteaba la
posibilidad de que el carcinoma de células escamosas fuera menor de 25% ya que rebaso
minimamente este porcentual. Asi mismo se pudieron determinar dos subtipos mas que
normalmente no son nombrados debido a su baja incidencia porcentual, el tumor Carcinoide

el carcinoma Sarcomatoide con 1.89 y 1.03% respectivamente.

y
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Desde que en 1950 se confirmase la sospecha de que habia una relacion entre el CP y el
hébito tabaquico en un articulo de referencia firmado por Doll y Hill, el fumar ha sido
identificado como el principal factor de riesgo para desarrollar un CP, al margen de que
pudieran existir otros factores ambientales y laborales predisponentes. En nuestro estudio se
busco la asociacion existente entre el consumo de tabaco y la aparicion de cancer pulmonar.
Cabe destacar que no se determinoé la cantidad de tabaco (indicie tabaquico), relacionada al
diagnéstico de cancer pulmonar, sino solo el antecedente de tabaquismo en pacientes con
cancer de pulmon. De acuerdo a la literatura mundial, en las primeras décadas de la epidemia
del cancer de pulmén, el carcinoma epidermoide era el tipo histolégico mas frecuente
asociado al tabaquismo seguido del carcinoma de células pequefias. A partir del final de la
década de los setenta se inicid un aumento del adenocarcinoma, siendo en la actualidad el
tipo mas frecuente en paises como USA y Japon. Esto ultimo coincide totalmente con lo
encontrado en nuestro trabajo, en donde el antecedente de tabaquismo fue mucho mayor en
el subtipo histologico de Adenocarcinoma con un 39% vs 17.8% del carcinoma escamoso.
Ambos con una P significativa de 0.001, lo que determina su asociacion con la aparicion de
cancer pulmonar de este tipo, cumpliendo asi nuestra ultima hipoétesis planteada. Esto podria
explicarse por el uso de cigarrillos con filtro que permiten en las inhalaciones mas profundas la
llegada de pequeniias particulas a la periferia del pulmén y con el mayor consumo de cigarrillos
bajos en alquitran que tienen una elevada concentracion de N-nitrosaminas, capaces de
producir adenocarcinomas en animales de experimentacion. Por ultimo no existio una
correlacion estadistica significativa entre los otros subtipos de CPCNP (Celulas grandes,
Sarcomatoide y Carcinoide) y el consumo de tabaco, lo cual implica que su génesis estaria

dada por otra via molecular.
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Conclusiones

Los resultados obtenidos es este estudio corroboran las estadisticas que mundial y
nacionalmente se tienen acerca del cancer pulmonar de células no pequefias, el cual
representa el tipo histolégico mas comun del cancer del pulmén. Se pudo determinar que el
Adenocarcinoma pulmonar es el subtipo histolégico mas comun de este tipo de cancer,
ademas de que se presenta mayormente en el género masculino y dentro de la séptima
década de la vida. Por ultimo se pudo corroborar la ya bien conocida asociacion entre el
tabaquismo y aparicion de cancer pulmonar de células no pequefas, el cual es un punto clave
en el entendimiento del problema que representa actualmente este tipo de cancer. En nuestro
entorno del CMN La Raza (IMSS), asi como en los diversos centros de salud nacionales e
internaciones deberd ponerse mayor énfasis en el diagndstico y sobre todo la prevencion de
este tipo de cancer pulmonar, ya que como observamos anteriormente esta lejos de dejar de

ser un problema de salud mundial.
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