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INFORMACION DEL ARTicULO RESUMEN
Historia del articulo: Introduccion: El objetivo de este estudio es presentar nuestra serie de pacientes con carci-
Recibido el 27 de junio de 2016 noma pulmonar y metastasis Unica suprarrenal sincrénica tratados de manera secuencial
Aceptado el 7 de enero de 2017 inversa: primero adrenalectomia y después reseccién pulmonar.
On-line el 21 de febrero de 2017 Metodos: Del total de 108 adrenalectomias laparoscépicas transperitoneales realizadas se
analiza de manera retrospectiva una serie consecutiva de 10 pacientes diagnosticados de
Palabras clave: tumor primario de pulmén con metastasis suprarrenal sincrénica tratados de manera
Metastasis suprarrenal sincrénica secuencial inversa. A todos se les realizé6 mediastinoscopia de estadificacién; aquellos
Carcinoma pulmonar no microcitico con metastasis ganglionares recibieron induccién. Las variables analizadas fueron: morbi-
Oligometastasis lidad tras adrenalectomia y tras reseccién pulmonar, estancia hospitalaria, tiempo entre
Adrenalectomia primero ambas intervenciones, intervalo libre de enfermedad y supervivencia global. La supervi-

vencia se analizé segin el método de Kaplan-Meier.

Resultados: Edad media: 56,8 afios (rango: 41-73). Del total, 8 casos se intervinieron por
laparoscopia. Tamano medio de la metdstasis: 5,9 cm (rango: 3-10). Tiempo medio entre
ambas intervenciones: 28 dias (rango: 12-35). No hubo complicaciones tras la
adrenalectomia. Estancia media: 4,3 dias (rango: 3-5). La supervivencia libre de enfermedad
a los 2 afios fue del 50% y la supervivencia global a los 5 afios fue del 30%, con una
supervivencia global mediana de 41,5 meses (rango: 0-98).

Conclusiones: La adrenalectomia para metdstasis de carcinoma pulmonar tiene baja
morbilidad, no retrasa la reseccién del tumor primario y permite realizar la reseccién
pulmonar una vez asegurada la reseccién completa de la metdstasis. Por tanto, a falta de
ensayos clinicos, un comité multidisciplinar debe considerar de forma individualizada esta
opcidn terapéutica para todos aquellos pacientes en quienes la estadificacién clinica de su
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carcinoma indique que tanto el tumor primario como la metdstasis pueden extirparse de
forma completa.
© 2017 AEC. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L.U. Todos los derechos reservados.

Surgical treatment of lung cancer with synchronous adrenal metastases:
Adrenalectomy first

ABSTRACT
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Adrenalectomy first

Introduction: The aim of this study is to present our patients with lung cancer and synchro-
nous adrenal metastases treated with a reversal approach: starting with adrenalectomy and
doing the lung resection second.
Methods: A total of 108 laparoscopic adrenalectomies were performed, and we analyze a
consecutive serie of 10 patients with isolated adrenal synchronous metastases from the
lung, surgically treated in a sequential way. All patients underwent staging mediastino-
scopy, and patients with positive lymph nodes were primary treated with chemotherapy.
We analyze: postoperative morbidity, length of stay, time between the 2 surgeries, suvival
free progression and global survival. Survival analysis was performed by the Kaplan-Meier
method.
Results: Mean age: 56.8 (41-73) years old. Of the total, 8 patients were surgically performed by
laparoscopy. Metastases average size: 5.9 (3-10) cm. Days between the 2 surgeries were 28
(12-35) days. No morbidity after adrenalectomy. Length of stay was 4.3 (3-5) days. Disease-
free survival at 2 years was 60%, the 5-year overall survival was 30%, with a median survival
of 41.5 (0-98) months.
Conclusions: Adrenalectomy involves no significant morbidity and can be performed safely
without delaying lung surgery, and allows us to operate the primary lung tumor successfully
as long as we ensure complete resection of the adrenal gland. A multidisciplinary oncology
committee must individualize all cases and consider this therapeutic approach in all
patients with resectable primary tumor and resectable adrenal metastases.

© 2017 AEC. Published by Elsevier Espaiia, S.L.U. All rights reserved.

Introduccion

Métodos

En los ultimos afios se ha demostrado que en aquellas
situaciones en las que existen metastasis localizadas, el
tratamiento curativo local presenta mejor supervivencia que
el tratamiento sistémico con quimioterapia®~.

Enla gldndula suprarrenal metastatizan diferentes tipos de
tumores; hasta en un 40% de los casos el origen es el
carcinoma no microcitico de pulmén. Sin embargo, la
presentacion aislada de la metdstasis suprarrenal Gnicamente
representa el 1-4%, y son estos casos los que van a obtener un
mayor beneficio de la reseccién quirtirgica®.

Es necesario realizar un buen estudio diagnéstico preope-
ratorio debido a que el hallazgo de una masa suprarrenal en
pacientes diagnosticados de neoplasia de pulmén no repre-
senta necesariamente una metastasis. Hasta un 5% de la
poblacién general presenta adenomas suprarrenales benig-
nos®. Entendiendo el concepto de metdastasis sincrénica
pulmonar como aquella diagnosticada en el mismo momento
que el tumor primario pulmonar, presentamos nuestra serie
de pacientes tratados de manera secuencial inversa: primero
la metastasis y después el tumor primario.

Presentamos un estudio descriptivo unicéntrico de una serie
consecutiva de 10 pacientes con metdastasis sincrénica
suprarrenal de origen pulmonar como Unica localizacién
metastasica, tratados quirirgicamente de manera secuencial
inversa desde 1991 hasta 2010. Nuestra experiencia inicial en
5 pacientes se publicé con anterioridad’.

La estadificacién clinica se realiz6 con radiografias postero-
anterior y lateral de térax, hemograma y bioquimica sangui-
nea (incluyendo, al menos, glucemia, bilirrubina total,
enzimas hepdticos, calcio, creatinina y fosfatasa alcalina),
fibrobroncoscopia, tomografia computarizada (TC) del térax y
del abdomen superior y TC craneal, ambas con contraste.
Desde 1991 hasta 2000, se realizé gammagrafia 6sea sistema-
tica. A partir de 2001, esta se sustituyd por tomografia de
emisién de positrones (PET) sistematica. A todos los pacientes
con carcinomas pulmonares derechos se les realizé mediasti-
noscopia de estadificacién, a la que se le anadié mediastino-
tomia paraesternal izquierda o mediastinoscopia cervical
extendida si el carcinoma pulmonar era izquierdo. Aquellos
pacientes con metdastasis ganglionares mediastinicas recibie-
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Figura 1 - Algoritmo diagnéstico-terapéutico.

ron tratamiento de induccidn, tras el cual se revaloraron con
una segunda mediastinoscopia para establecer o descartar la
indicacién quirdrgica definitiva, tal y como muestra la figura 1.

La operabilidad se valord con la anamnesis y la exploracién
fisica, electrocardiograma, espirometria y capacidad de
difusién del monédxido de carbono (CDCO). Aquellos pacientes
con un volumen espiratorio méaximo en el primer segundo
(VEMS) o CDCO inferior al 80% se estudiaron con el test de la
marcha o subiendo escaleras; en casos de resultados subdp-
timos, el estudio se completé con pruebas ergométricas. Se
realiz6 gammagrafia pulmonar de perfusién cuantificada a
aquellos pacientes con VEMS o CDCO predichos postoperato-
rios inferiores al 35%.

La adrenalectomia se realiz6 mediante abordaje laparos-
cépico transperitoneal en todos los pacientes, excepto en los
2 primeros de la serie intervenidos en 1991 y 1997. El paciente
es colocado en decubito lateral con 90° respecto a la mesa
quirtrgica con pillet y utilizando 30 4 trocares segun la
adrenalectomia fuera izquierda o derecha.

La reseccién pulmonar se realizé por toracotomia postero-
lateral y se acompaiié de diseccién ganglionar sistematica.

Las variables analizadas fueron la morbilidad postopera-
toria de la adrenalectomia y de la cirugia pulmonar, la estancia
hospitalaria, el tiempo entre ambas cirugias, el intervalo libre
de enfermedad y la supervivencia global (tabla 1).

Andlisis estadistico
Estudio descriptivo longitudinal analizado de manera retros-

pectiva. El andlisis de supervivencia se realizé por el método
de Kaplan-Meier (SPSS v.15).

Resultados

De los 10 pacientes, 9 hombres y una mujer con una edad
media de 56,8 afios (rango: 41-73), 8 fueron intervenidos por
laparoscopia y 2 por laparotomia (los 2 primeros de la serie). En
8 casos, la metastasis fue contralateral y en 2, ipsolateral al
tumor pulmonar. Un paciente presenté metastasis supra-
rrenal aislada con afectacién ganglionar mediastinica N2
(cT4N2) en el momento del diagnéstico, por lo que tras realizar
QTRT neoadyuvante y un correcto downstaging (T3N1) fue
intervenido. Ningln paciente presenté complicaciones en el
postoperatorio inmediato de la adrenalectomia. El tiempo
medio de estancia hospitalaria fue de 4,3 dias (rango: 3-5). El
tamaifio medio de la metéstasis fue de 5,9 cm (rango: 3-10) y el
tiempo medio entre ambas cirugias fue de 28 dias (rango: 12-
35). Todos los pacientes fueron intervenidos tanto de la
metdstasis como del tumor primario en menos de 6 semanas.
La reseccién del tumor pulmonar y de la metastasis supra-
rrenal fue completa. La histologia fue carcinoma no microci-
tico de pulmén en 9 pacientes (5 adenocarcinomas, 2 de célula
grande, uno de tipo epidermoide y uno de tipo sarcomatoide) y
un paciente diagnosticado de tumor carcinoide. No hubo
mortalidad postoperatoria tras la adrenalectomia. Un paciente
fallecié tras la cirugia pulmonar al diagnosticarse una
neumonia nosocomial que no respondié al tratamiento
antibidtico, requirié ingreso en UCI con intubacién orotraqueal
y finalmente fallecié por shock séptico. En cuanto a la

Tabla 1 - Caracteristicas de los pacientes, de los tumores, supervivencia y estado actual

Edad Histologia ¢cTN ypTN Lateralidad Intervencién Intervencién pulmonar Intervalo SLE SPV Estado

de la suprarrenal entre cirugias (meses) (meses)  actual
metastasis (dias)

58 CPCNP T3N1 - Contralateral 29/10/1991 02/12/1991 33 23 26 Fallecimiento

73 CPCNP T2NO - Contralateral 22/05/1997 16/6/1997 24 21 22 Fallecimiento

54 CPCNP T4N2 T3N1 Contralateral 06/11/2003 10/12/2003 33 0 0 Fallecimiento

41 CPCNP T3N1 - Contralateral 05/07/2005 01/08/2005 26 14 14 Fallecimiento

65 CPCNP T2NO - Contralateral 27/11/2007 02/01/2008 34 60 98 Vivo

57 CPCP TINO - Ipsilateral 17/12/2007 28/01/2008 35 24 72 Fallecimiento

44 CPCNP T2NO - Ipsilateral 07/01/2008 29/01/2008 21 40 47 Fallecimiento

43 CPCNP T2N1 - Contralateral 06/10/2008 6/11/2008 30 46 48 Fallecimiento

70 CPCNP T2NO - Contralateral 13/05/2009 15/06/2009 32 69 72 Vivo

63 CPCNP TINO - Contralateral 16/08/2010 28/08/2010 12 36 36 Fallecimiento

CPCNP: carcinoma pulmonar de célula no pequefia; SPV: supervivencia global; CPCP: carcinoma pulmonar de célula pequeria; SLE:

supervivencia libre de enfermedad.
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Figura 2 - Supervivencia Kaplan-Meier.

supervivencia, si se incluyen todos los pacientes de la serie,
obtenemos una mediana de supervivencia libre de enferme-
dad de 30 meses (rango: 0-98), una supervivencia global del
60% a los 3 afios y del 30% a los 5 afios, con una mediana de
supervivencia de 41,5 meses (rango: 0-98). Si excluimos del
analisis al paciente diagnosticado de tumor carcinoide
obtenemos una mediana de supervivencia libre de enferme-
dad de 36 meses (rango: 0-98) y una supervivencia global del
60% a los 3 afios y del 20% a los 5 afios con una mediana de
supervivencia de 36 meses (rango: 0-98) (fig. 2).

Discusion

Clasicamente, los pacientes diagnosticados de tumor primario
pulmonar con enfermedad a distancia eran tratados de
manera sistémica con medianas de supervivencia que no
superaban los 11 meses®. Sin embargo, se ha demostrado que
aquellos pacientes con enfermedad extratoracica resecable
presentan supervivencias mas prolongadas cuando se tratan
de manera local que cuando se hace de manera sistémica’®,
Bien es cierto que, aunque el concepto de oligometéstasis
ha despertado interés en los dltimos tiempos, fue descrito
hace més de 20 afios por Hellman y Weichselbaum, quienes
postularon que el nimero de metdstasis era un reflejo del
comportamiento biolégico del tumor y determinaba la
posibilidad de curarse con tratamiento intervencionista’. A
pesar del incremento de articulos publicados, la mayoria son
estudios retrospectivos con definiciones heterogéneas en
cuanto al nimero de metdastasis (desde una Unica lesién
hasta 5) y en cuanto a su manejo terapéutico. Asi pues, ante la
falta de una definicién homogénea, recientemente se ha
publicado una actualizacién de la categoria M con vistas a la
proxima 8.2 edicién del TNM de pulmédn, en la cual, los
pacientes con una Unica lesién metastdsica en un Unico
6rgano (cerebro, higado, hueso, ganglios linfaticos, piel,
peritoneo y gldndula suprarrenal) son considerados M1b*°.

Si nos centramos en la localizacién suprarrenal, el
tratamiento quirdrgico de la metastasis suprarrenal aislada
ha ganado popularidad en los Gltimos afios, y se confirma un
cambio de estrategia terapéutica, a pesar de haber sido
descrito por primera vez en 1996 por Luketich y Burt'’.

La incidencia de metdstasis suprarrenal aislada en pacien-
tes con tumores pulmonares resecables es baja y son estos
pacientes quienes méas se beneficiaran a largo plazo del
tratamiento quirdrgico. Numerosos articulos asi lo demues-
tran, con supervivencias mas prolongadas cuando se realiza la
adrenalectomia **7%°.

En nuestro centro abogamos por esta linea quirtrgica de
tratamiento, pero cuando la metastasis suprarrenal es
sincrénica, somos partidarios de hacer un tratamiento
quirdrgico de manera inversa, realizando primero la
adrenalectomia y posteriormente la reseccién pulmonar. No
se describe en la literatura, de manera reglada, este trata-
miento secuencial inverso que nosotros proponemos.

Por un lado, consideramos que no conseguir una reseccién
completa en la enfermedad extratoracica limita la reseccién
pulmonar, de manera que el paciente no se beneficiaria en
términos de supervivencia de la reseccién del tumor primario
pulmonar. Y, por otro lado, la morbilidad de la cirugia
pulmonar es superior a la morbilidad de la adrenalectomia,
lo cual podria retrasar la cirugia de la metdstasis o incluso
podria no llevarse a cabo si el paciente resulta inoperable por
alterarse la funcién pulmonar. De esta manera, tal y como se
demuestra en nuestra serie, todos los pacientes se intervinie-
ron tanto de la metdstasis suprarrenal como del tumor
primario, con un intervalo de tiempo medio entre ambas
cirugias inferior a 30 dias.

Creemos que la estadificacién preoperatoria es esencial a la
hora de decidir la estrategia terapéutica. Por un lado, la
estadificacién mediastinica bien mediante pruebas no inva-
sivas (TC/PET) o bien invasivas (fibrobroncoscopia, mediasti-
noscopia, ultrasonografia endobronquial). En nuestro centro,
realizamos la mediastinoscopia tanto de estadificacién como
de reestadificacién tras la induccién con quimioterapia
(cisplatino + etopdsido o cisplatino + vinorelbina) y radiotera-
pia concomitante, dado que la persistencia de afectacién
ganglionar mediastinica tras la induccién contraindicaria la
reseccién quirdrgica de cualquier tipo. En nuestra serie hay un
paciente que en el momento del diagnéstico presentaba
afectacién ganglionar mediastinica N2 y que, tras aplicar
quimiorradioterapia, con un downstaging correcto, pudo ser
intervenido.

Por otro lado, existen masas suprarrenales que no
corresponden necesariamente a metdastasis, por lo que es
necesario completar el estudio de extensién. Las técnicas de
imagen como la resonancia magnética nuclear o la PET
presentan tanto una elevada sensibilidad como especificidad,
lo cual permite aproximarse a un diagndstico certero sin
necesidad de realizar biopsia de la masa adrenal.

La mediana de supervivencia global publicada en este tipo
pacientes es de 12 meses; sin embargo, en nuestra serie
alcanzamos una mediana de supervivencia de 41,5 meses
(rango: 0-98), y de 36 meses (rango: 0-98) si excluimos el tumor
carcinoide de la serie y inicamente analizamos a los pacientes
con carcinoma no microcitico de pulmén. A pesar de los
buenos resultados, el bajo nimero de pacientes debe hacernos
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interpretar este dato de supervivencia con cautela y contra-
starlo en futuros estudios con mayor poblacién.

De esta breve serie podemos concluir que Ila
adrenalectomia para metdstasis sincrénica de carcinoma
pulmonar, por un lado, presenta baja morbilidad, sin que
esta retrase la reseccién del tumor primario y, por otro lado,
permite realizar la reseccién pulmonar una vez asegurada la
reseccién completa de la metastasis. Por tanto, aquellos
pacientes en quienes tanto el tumor primario cono la
metdstasis pueden extirparse de forma completa podran
beneficiarse de esta estrategia terapéutica.
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