FORMACION CONTINUADA DEL MEDICO PRACTICO

Neoplasia primaria multiple pulmonar

La neoplasia primaria multiple de
pulmén es una forma de presentacion
poco comun entre las neoformaciones
pulmonares. Acontece entre el 1,5y el
3% del total de las neoplasias de
pulmén. Los criterios que la definen
fueron establecidos en 1975 por Martini
y Melamed, y aun son la referencia.

La neoplasia primaria multiple pulmonar
puede manifestarse de forma sincronica
(aparicién simultanea) o metacrénica
(diferencia de aparicion de mas de 2
anos entre ambos tumores). Se da una
mayor incidencia en grandes fumadores
y desde el punto de vista
anatomopatolégico suele tratarse de un
carcinoma epidermoide. Se considera
gue la supervivencia de este tipo de
neoplasia pulmonar es menor que la de
presentacién unica.
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Como es bien conocido, de la etiologia del cancer de
pulmén hay que destacar el tabaco como principal
agente, aunque este factor ambiental se ve modificado
por una serie de factores genéticos, como el sexo, u
otros de caracter racial o hereditario, como la capacidad
para metabolizar algunos carcinégenos.

Claramente existe un efecto aditivo y acumulativo res-
pecto al nimero de cigarrillos que se fuman al dia y la
edad de adquisicién del hdbito tabaquico, de manera
que se establece una relacién exponencial entre estos
factores y la tasa de mortalidad.

A pesar del desarrollo de las campafias antitabaco no
se ha logrado una reduccidn significativa en la inciden-
cia de carcinomas de pulmén, que continda siendo una
de las principales causas de mortalidad en el mundo
occidental, junto con repercusiones de cardcter socioe-
condémico importantes. No obstante, se ha avanzado en
otros aspectos de manera que se establecen diagndsti-
cos cada vez mds tempranos y terapéuticas mas ade-
cuadas, lo que ha permitido una mejora de la supervi-
vencia.

Concepto y definicion de la neoplasia
primaria multiple (NPM) pulmonar

Es una entidad poco frecuente (1,5-3%), definida por la
existencia de dos o mds neoplasias de pulmén que se
han desarrollado de forma independiente en el tiempo y
la localizacién. A su vez puede distinguirse entre sin-
cronica, cuando los tumores son detectados simultanea-
mente, y metacrénica, en la que existe un intervalo en-
tre la deteccion del primero y la del segundo, que
algunos autores cifran en 2 afios, aproximadamente.
Son precisamente estos ultimos los mds frecuentes, re-
presentan entre el 55 y el 70% de los casos, segtin las
distintas series. Se trata de pacientes con historia previa
de carcinoma de pulmén, en los que tras 2-4 afios de
supervivencia desde la presentacién inicial aparece la
segunda neoplasia. Es fundamental en estos casos obte-
ner un correcto diagndstico a través de una historia cli-
nica detallada que permita diferenciar las posibilidades
terapéuticas y prondsticas de la neoplasia, dependiendo
de si es sincrénica o metacronica.
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Fig. 1. Masa de tejidos blandos parahiliar derecha e izquierda, de
bordes espiculados que afecta a las venas pulmonares inferiores
izquierdas, en paciente con importante habito tabaquico.

Uno de los problemas mds relevantes en el diagndstico
de esta entidad es su posible confusién con metdstasis
de un dnico tumor primario pulmonar en el caso de
NPM sincrénica o con neoplasias localmente recurren-
tes si se trata de una NPM metacronica, situaciones di-
ficiles de distinguir en ocasiones, lo que dificulta el
diagndstico.

En 1975 Martini y Melamed recogieron una serie de
criterios diagndsticos de NPM, y dejaron claramente
sentadas las diferencias entre sincrénicas y metacroni-
cas. Con posterioridad, otros autores han realizado al-
gunas modificaciones sobre esta clasificacién, como
Antaki et al en una revisién de 1995.

Epidemiologia

La incidencia de NPM pulmonar se sitda entre el 1,6 y
el 3% de todos los casos de carcinoma de pulmoén.

TABLA 1
Criterios diagnésticos de neoplasia miiltiple pulmonar

Tumores metacronicos:
Diferente histologia
Idéntica histologia si:
Intervalo libre de al menos 2 afios entre tumores
Carcinoma in situ
Segundo tumor que aparece en diferente 16bulo
o pulmén y ademds no hay metdstasis
extrapulmonares, asi como los linfaticos comunes
libres de extension neopldsica
Tumores sincronicos
Tumores distintos y separados
Histologia
Diferente
Idéntica, en diferente 16bulo o pulmén, si
carcinoma in situ
Linféaticos comunes libres de extensién neopldsica

Sin metdstasis extrapulmonares

Tomada de Martini y Melamed. J Thorac Cardiovasc Surg
1975;70:606-12.

Fig. 2. Masa parahiliar derecha alta, que corresponde al mismo
paciente de la figura 1.

TABLA 2
Criterios diagnésticos modificados por Antakli et al

Diferente histologia
Idéntica sintomatologia con dos o mds de los siguientes
criterios:
Localizacién anatdmica diferente
Asociado a lesiones premalignas
Sin metdstasis extrapulmonares
Sin extensién mediastinica
Diferente ploidia ADN

Tomada de Antakli, et al. Ann Thorac Surg 1995;59:863-7.

Existe un claro predominio de sexos, mas frecuentes en
varones: la relacion varon-mujer es de 3:1. La NPM tie-
ne una especial incidencia en la sexta década de la vida
y, ademds, los pacientes guardan en comin un impor-
tante habito tabaquico (fig. 1).

En cuanto al riesgo de presentar una segunda neo-
plasia de pulmén, segiin los diferentes estudios re-

N,

Fig. 3. Estadificacién ganglionar en el carcinoma broncogénico.
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Fig. 4. Estadificacion TNM del carcinoma broncogénico.

trospectivos realizados, éste se encuentra entre el 2 y
el 14% en el caso de que el primario sea un oat cell,
y entre el 1 y el 2% anual en pacientes con funcién
de estirpe histoldgica de células no pequeifias, y en

los que el tratamiento ha sido efectivo. Es frecuen-
te encontrar un intervalo medio entre la reseccion de

la primera y de la segunda neoplasia de entre 2 y 4
anos.
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Fig. 5. Algoritmo diagnéstico de

Anatomia patolégica

Desde el punto de vista anatomopatolégico han existido
variaciones y modificaciones respecto a la histologia
mds frecuente. No hace muchos afios se presentaba el
carcinoma epidermoide como la mds comtn de las es-
tirpes histolégicas de las dos neoplasias (primaria y se-
cundaria), aunque los estudios mds recientes demues-
tran una mayor incidencia de adenocarcinoma. Entre el
50 y el 70% de los enfermos tienen similar anatomia
patolégica en ambos tumores, con una clara preferencia

la neoplasia miltiple pulmonar.

por 16bulos superiores (fig. 2). No obstante, pueden en-
contrarse casos de diferente estirpe histolégica entre
ambos, lo que no plantearfa dudas en el diagndstico.
Hay que tener en cuenta que aqui se excluye el carcino-
ma bronquioalveolar por su tendencia a presentarse de
forma bilateral.

Clasificacion

Martini y Melamed establecieron en 1975 los criterios
diagndsticos de la NPM pulmonar (tabla 1), dejando
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claramente establecidas las diferencias entre la sincro-
nica y la metacrénica.

Para ello se basaron en los siguientes aspectos: estirpe
histoldgica, localizacién, afeccién linfatica e intervalo
entre la aparicién de ambos.

Asi en las NPM sincrénicos es condicion sine qua non
que sean tumores de distinta estirpe histolégica y sepa-
rados en cuanto a localizacién. Aquellos casos en los
que apareciese similar histologia deben encontrarse en
I6bulos diferentes y sin afeccion linfatica.

Mientras que para hablar de metacrénico deben ser de
diferente histologia o, de presentar similar histologia
con un intervalo libre entre tumores de al menos 2
afios, no existir metdstasis o afeccién linfética y el se-
gundo tumor debe encontrarse en distinto 16bulo.

Pero estos criterios con posterioridad fueron modifica-
dos por Antakli y Schaefur (1995), de manera que ba-
sandose en los previamente establecidos por Martini,
simplifican las posibilidades entre aquellos con diferen-
te histologia y entre los que tienen similar histologia
con dos o mds de los cinco criterios que establecieron y
quedan recogidos en la tabla 2.

Prestando atencién a la estadificacion del carcinoma de
pulmén (figs. 1 y 2) y teniendo en cuenta los criterios
diagnésticos anteriormente citados, se deduce que apro-
ximadamente en el 50% de los casos de NPM pulmonar
sincrénica se clasifican como estadios I y II al realizar
los estudios de extension. Esto se debe principalmente
a que los criterios diagndsticos excluyen a los pacientes
con adenopatias o metdstasis a distancia (figs. 3 y 4).

Pronostico

Los datos de supervivencia en los casos de NPM pul-
monar son poco alentadores y la sitdan alrededor del
4% a los 5 afos, sin existir grandes diferencias signifi-
cativas en aquellos que son tratados quirdrgicamente,
que la sitdan en un 18%. Dentro de las dos clases men-
cionadas, los metacrénicos tienen un mejor prondstico,
con un 23% de supervivencia, frente a los sincrénicos o

enfermedad recurrente que se sitdan en alrededor del
12%. No obstante, parece ser que estas cifras de super-
vivencia no se ven modificadas si se intenta relacionar-
las con la estirpe histoldgica a la que se asocia cada uno
de ellos.

Conclusiones

La neoplasia primaria miiltiple de pulmén es una forma
poco frecuente de presentacion del carcinoma de pul-
mon, de complicado diagndstico en ciertas ocasiones y
muy mal prondstico; por todo ello se requiere de la es-
pecial habilidad del clinico. De manera que una historia
clinica detallada y el desarrollo de algoritmos de diag-
néstico no muy complicados permitirian diferenciar
entre tumor metastisico, sincrénico o metacronico
(fig. 5).
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