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RESUMEN

Introduccion: los principales tipos histolégicos de
cancer pulmonar son el adenocarcinoma, carcino-
ma epidermoide, carcinoma de células pequenas y
carcinoma de células grandes. Para planear el tra-
tamiento y conocer el pronéstico es necesario co-
nocer la distribucién de las metastasis.

Objetivo: Describir los sitios de metastasis mas fre-
cuentes del cancer pulmonar en autopsias de
acuerdo al tipo histolégico y, comparar nuestros
resultados con los de la literatura.

Material y métodos: Se revisaron los protocolos de
autopsia y las laminillas de todos los casos con
diagnéstico anatomopatolégico de cancer pul-
monar en un periodo comprendido entre el 1 de
enero de 1985 al 31 de diciembre del aino 2000.
Resultados: Encontramos 205 casos de cancer
pulmonar, el tipo histolégico mas comin fue el
adenocarcinoma con un 42.4%, 18% correspondi6
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a carcinoma epidermoide, 16.1% fue carcinoma de
células pequeiias y 12% a carcinoma de células
grandes. Para el adenocarcinoma los sitios de me-
tastasis mas comunes fueron: ganglios regionales
75%, pulmén contralateral 38% y suprarrenales
31%. Para el carcinoma epidermoide los ganglios
regionales fueron los mas frecuentemente afecta-
dos en un 59%, el pulmén contralateral 40% v las
suprarrenales con 24%. Para el carcinoma de cé-
lulas pequeias los ganglios regionales se afectaron
un 90%, los ganglios distales en 36% v el pulmén
contralateral en 24%. En el carcinoma de células
grandes, ademas de los ganglios regionales tam-
bién se afectaron el higado en el 54% de los casos
v la pleura en el 46%. Todos los casos revisados
presentaron metastasis locorregionales vy distales.

ABSTRACT

Introduction: The main histological types of lung
cancer (LC) are adenocarcinoma (ADCA), squa-
mous cell carcinoma (SQCC), small cell carcino-
ma (SCC) and large cell carcinoma (LCC). De-
termination of metastasis distribution is required
for treatment design and prognosis.

Objective: To describe the most frequent sites of
metastases common in LC from necropsies
according to the histological type, and to compa-
re our results with those in the literature.
Material and methods: Necropsy protocols and
slides of cases pathologically diagnosed as LC were
analyzed from January 1, 1985 to December 31,
2000.
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Results: 205 cases of LC were found; the most
common histological types were ADCA in 42.2%,
SQCC in 18%, SCC in 16.1%, and LCC 12%.
Metastasis sites for ADCA were regional lymph
nodes in 75%, contralateral lung in 38%, and
adrenal glands in 31%. The sites most frequently
affected by SQCC were regional lymph nodes in
59%, contralateral lung in 40%, and adrenal glands
in 24%. In the case of SCC, the regional lymph
nodes were affected in 90%, distal lymph nodes in
36%, and contralateral lung in 24%. In LCC, the
most affected metastasis sites additionally to
lymph nodes were liver in 54% and pleura in 46%.
All the studied cases showed locoregional and
distal metastases.

INTRODUCCION

Los principales tipos histolégicos del cancer pulmonar (CP)
son: carcinoma epidermoide (CAEP), adenocarcinoma
(ADCA), carcinoma de células grandes (CCG) y carcinoma
de células pequenas (CCP), desde el punto de vista clinico
es muy importante la diferenciacién entre CCP y carcino-
ma de células no pequenias (CACNP).

A partir de los afnos setenta hubo un cambio en la fre-
cuencia de los tipos histolégicos, antes de esta fecha pre-
dominaba el CAEP y posteriormente el ADCA. En 21,139
casos (en varias series publicadas en la literatura) antes de
1985 predominé el CAEP con 37.7%; entre 1983 y 1987
en 59,260 casos predominé el ADCA con 32.2%".

Tomando en cuenta que el CAEP es de localizacién
central y el ADCA periférico y como consecuencia del
cambio en el tipo histolégico, ha habido una relativa dis-
minucién en el porcentaje de tumores centrales compara-
do con los tumores periféricos, Auerbach y Garfinkel? com-
pararon la frecuencia de los tumores centrales estudiados
entre 1986 y 1989 encontrando una disminucién en los
tumores centrales del 69.3 a 57.3% cuando se compara-
ron los tumores diagnosticados antes de 1978 con los de
1986 y 1989.

Segln la clasificacién TNM para estadificar los CACNP
se toma en cuenta el tamano del tumor, los ganglios
linfaticos involucrados y la presencia de metéstasis®.

El CCP tiene caracteristicas clinicas y morfolégicas dife-
rentes al resto de los CP, ademas es sensible a quimiotera-
pia. Se considera una enfermedad sistémica; en el momen-
to del diagndstico, la mayoria de los pacientes tienen me-
tastasis a los ganglios regionales (GR) y 6rganos extra-
toracicos. Por otra parte, en la estadificacién de estos tumo-
res no se usa la clasificacion TNM, se clasifican en etapa li-
mitada cuando esta limitado al hemitérax de origen,
mediastino o ganglios linfaticos supraclaviculares, represen-
ta el 30% de los casos y etapa extensa cuando hay metés-
tasis y representa aproximadamente el 70% de los casos®*.

El tratamiento estandar para el estadio clinico I (T1-
2,N0) es quirtrgico sin terapia neoadyuvante. Sin embar-
go, después de reseccién completa, la sobrevida a cinco
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anos es sélo del 55 a 72% debido al desarrollo de metas-
tasis distantes>®.

Por otra parte, en el CACNP la presencia de metéasta-
sis (M1) es considerada una contraindicacién para el tra-
tamiento quirGrgico’.

A pesar del uso de tomografia computada (TAC) en la
estadificacién del CP, las metéastasis a glandulas
suprarrenales sélo son positivas en 20 a 41% de los casos
comprobados por autopsia’.

La frecuencia con que ocurren metéstasis en el CP, se
debe al hecho de que los pulmones tienen una rica red de
vasos linfaticos y sanguineos. La diseminacién del cancer
pulmonar sigue las siguientes rutas: diseminacién linfatica,
diseminacién hematégena, incluyendo las venas vertebra-
les, extensién directa, implantacién después de procedi-
mientos como biopsia por aspiracién y diseminacién
broncégena®.

Por lo anterior, es necesario conocer el comportamiento
clinico y el patrén de metéstasis de acuerdo al tipo
histolégico para disenar el tratamiento y seguimiento. La
mejor fuente de informacién al respecto, es el andlisis de
series de autopsias.

Objetivo

Describir los sitios de metéastasis mas frecuentes del can-
cer pulmonar en autopsias, de acuerdo al tipo histolégico
v en pacientes sin tratamiento.

MATERIAL Y METODOS
Se revisé el material de autopsias con diagnédstico
anatomopatolégico de CP del Departamento de Patolo-

gia del Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias
(INER), durante el periodo comprendido de 1985 a 2000.

RESULTADOS

Encontramos 205 casos de CP, el tipo histolégico més
comun fue el ADCA en un 42.4%; 18% fueron CAEP;
16.1% CCP; 12% CCG. Para el ADCA los sitios de me-
tastasis mas comunes fueron los GR en 75%, el pulmén
contralateral en 38%, las suprarrenales 31%, el higado
30% v los ganglios linfaticos distales (GD) en 26%. Para
el CAEP los GR fueron los méas frecuentemente afectados
en 59%, el pulmén contralateral con 40%, las suprarre-
nales en 24%, el higado con 21% y los GD en un 19%.
En el CCP el 90% de las metéstasis afect6 a los GR, los
GD en 36%, el pulmdn contralateral, las suprarrenales y
la pleura con 24% en cada caso; en el CCG, los GR se
afectaron en el 79%, el higado en 54%, la pleura con
46%, los GD en 41% y el pulmén contralateral con 37%,
(Tabla ).

DISCUSION Y CONCLUSIONES

En cuanto a la frecuencia de CAEP y ADCA en la Tabla Il
se anotan, en orden cronoldgico, segun el afio de la publi-
cacion las variaciones en la proporcién entre ambos tipos
histolégicos. Notese que a partir de la década de los seten-
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ta, hasta el ano 2000 el ADCA se incrementé de 25 a 62%,
en cambio el CAEP disminuyé de 35 a 26%2%812,

La Tabla IIl corresponde a ADCA. Se analizaron 15
series ®81319 se hace énfasis en las cifras mayores y me-
nores, se calculé un promedio y éste se compard con nues-
tros resultados. La frecuencia de metéstasis a pulmén
contralateral y rinones de nuestra serie es semejante al
promedio. En cuanto a las metastasis a ganglios linfaticos
regionales, distales y diafragma encontramos mayor fre-
cuencia en nuestra serie: 75vs57%, 26vs22 y 20vs12%
respectivamente. Las metéastasis a pleura, suprarrenales,

higado, SNC y corazén, nuestras cifras son menores al
promedio: 35vs25%, 40vs31%, 42vs30% v 32vs25%,
21vs9% respectivamente. Las metastasis a hueso estan
reportadas en 13 series con promedio de 31%, en nues-
tra serie no tuvimos ningln caso, probablemente porque
el estudio de huesos en las autopsias se toman
rutinariamente de costillas y cuerpos vertebrales y puede
ser que en los estudios que reportan mayor frecuencia, las
muestras se tomen de acuerdo a estudios de gabinete.
La Tabla IV corresponde a CAEP. Se analizaron seis
series?®® la frecuencia de metastasis a suprarrenal y co-

Tabla 1. Distribucién de las metastasis por tipo histolégico de cancer pulmonar.

Metéastasis ADCA CAEP CCP CCG
Total de casos 87 42.4% 37 18% 33 16.1% 24 12%
Ganglios regionales 66 75% 22 59% 30 90% 19 79%
Pulmén contralateral 33 38% 15 40% 8 24% 9 37%
Suprarrenales 27 31% 9 24% 8 24% 6 25%
Higado 26 30% 8 21% 11 33% 13 54%
Ganglios distales 23 26% 7 19% 12 36% 10 41%
SNC 22 25% 5 15% 8 33%
Pleura 22 25% 8 24% 11 46%
Rinén 21 24% 4 11%

Diafragma 18 20%

Pericardio 8 9% 5 15% 4 16%
Bazo 8 9%

Corazén 7 19% 5 15% 4 16%
Diafragma 4 11%

Eséfago 3 8%

Aorta 7 21%

Pancreas 3 9%

Hueso 5 21%
ADCA: Adenocarcinoma; CAEP: Carcinoma epidermoide; CCP: Carcinoma de células pequenas;

CCG: Carcinoma de células grandes; SNC: Sistema nervioso central.

Tabla II. Comparacion de ADCA y CAEP.

Autor Afo Afo publicacién  Referencia  No. de casos CAEP % ADCA %
Arkin y Wagner 1936 8 74 28 24
Koletsky 1938 8 125 46 24
Tenzel 1941 8 192 55 25
Hines 1942-47 1954 8 234 62 9
Auerbach 1955-72 1975 2 662 35 25
Vincent 1962-75 1977 9 1862 26 30
El Torki 1964-85 1990 10 4928 32 31
Quint 1991-93 1996 6 348 39 39
Ramirez 1971 1995 12 923 32 28
Medina y Salazar 1957-96 2000 11 1961 26 62

CAEP: Carcinoma epidermoide; ADCA: Adenocarcinoma.
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Tabla III. Adenocarcinoma.

Autor Anode Referencia GR  GD Pulmén Pleura SR  Rinén Higado SNC Diafragma COR Bazo HUE TD
publicacién
Sampson 1935 8 76 57 24 57
Koletsky 1938 8 55 12 36 50 36 32
Tenzel 1941 8 46 44 28 54 28
Hines 1954 8 23 52 43 43 14 29
Galluzzi 1955 14 34 15 42 26 5 14
Budinger 1958 15 76 35 2 (9 a 36 42
Onuigbo 1963 16 41 21 40 24 (9 (9
Guillan 1967 17 46 17 25 58 13 58 25 (13 33 1) 21 @
Auerbach 1975 2 ©) 30 41 2 @ i) 16 9 44 10
Oehler 1983 18 9 ® ®
Feld 1984 18 (@ 9 39 22 12
Notter 1989 18 25 29 18 32 21 9 27
Stenbygaard 1995 18 42 31 17 17 18 33 14 9 21
Quint 1996 6 15 21 32 42 23 9 33
Stenbygaard 1999 19 80 50
Promedio 57 22 32 34 40 25 42 2 12 9
Presente serie 75 26 33 25 31 24 30 25 20

GR: Ganglios linfaticos regionales; GD: Ganglios linfaticos distales; SR: Suprarrenales; SNC: Sistema nervioso central; COR: Corazén; HUE: Hueso;
TD: Tubo digestivo

Tabla IV. Carcinoma epidermoide.

Autor Anode Tipo Referen- GR GD Pulmén Pleura SR Rinén Higado SNC Diafragma Corazén Bazo Hueso TD
publicacién cia

Hines 1954 CAEP 8 15 (10 3¢ (9 33 8 12

Sampson 1935 CAEP 8 G 14 @@ d@ 13

Tenzel 1941 CAEP 8 17 20 13 28 6 8

Koletsky 1938 CAEP 8 12 Gd 15 18 (5 ©) 10

Quint 1996 CAEP 6 20 (5) 15 (30 5 @) 5

Auerbach 1975 CAEP 2 83 29 24 20 23 @ 4 35 6 27 5

Promedio 25 14 21 25 17 24 12 20

Presente Serie 2002 CAEP 37 59 19 40 24 11 21 8 19

GR: Ganglios linfaticos regionales; GD: Ganglios linfaticos distales; SR: Suprarrenales; SNC: Sistema nervioso central; TD: Tubo digestivo.

Tabla V. Carcinoma de células pequeias.

Autor Anode Tipo Referen- GR GD Pulmén Pleura SR Rinén Higado SNC Diafragma Corazén Bazo Hueso TD
publicacién cia

Galluzi 1955 CCP 14 18 60 38 7 23 20

Auerbach 1975 CCP 2 9% 23 47 @ 6 50 6 20 18 (39 30

Fushimi 1996 ccP 20 (3 29 12 11 27 B0 67

Jereczek 1996 ccp 21 (100 (@) @ FERN(Y) @©@

Promedio 70 37 17 29 20 52 43

Presente Serie 2002 CCP 33 90 36 24 24 24 15 21 9

GR: Ganglios linfaticos regionales; GD: Ganglios linfaticos distales; SR: Suprarrenales; SNC: Sistema nervioso central; TD: Tubo digestivo.
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Tabla VI. Carcinoma de células grandes.

Autor Anode Tipo Referen- GR GD Pulmén Pleura SR Rifién Higado SNC Diafragma Corazén Bazo Hueso TD
publicacién cia

Auerbach 1975 CCG 2 89 45 18 38 19 33 49 13 17 9 25 9

Quint 1996 CCG 6 11 22 22 56 56

Promedio 30 28 33

Presente Serie 2002 CCG 24 79 41 37 46 25 54 33 16 21

GR: Ganglios linfaticos regionales; GD: Ganglios linfaticos distales; SR: Suprarrenales; SNC: Sistema nervioso central; COR: Corazén; HUE: Hueso;

TD: Tubo digestivo; CCG: Carcinoma de células grandes.

razén fue semejante al promedio. En pulmén contralateral
nuestra cifra es mayor al promedio 40vs14, en ganglios
linfaticos distales, rifiones e higado las cifras fueron meno-
res al promedio: 25vs19%, 17vs11 y 24vs21 respectiva-
mente. En pleura y SNC no encontramos ningin caso.

La Tabla V corresponde a CCP. Las metastasis a
ganglios linfaticos distales en nuestra serie se presenta-
ron con la misma frecuencia que el promedio. El
porciento de metastasis a ganglios linfaticos regionales,
a pulmon contralateral, pleura y suprarrenales en nues-
tra serie fue mayor que el promedio: 90vs70%,
24vs12%, 24vs17%, 29vs24% respectivamente. En higa-
do y SNC las cifras fueron menores: 52vs33% v 43vs15%
respectivamente.

Por su parte la Tabla VI corresponde a CCG, se analizan
Unicamente dos series?®, las metéstasis a pulmén contralateral
y pleura fueron més frecuentes en nuestro material: 37vs 11%
v 46vs18% respectivamente. Las metéstasis a ganglios regio-
nales y distales, suprarrenales, higado y SNC fueron menos
en nuestra serie: 89vs79%, 45vs41%, 30vs25%, 54 vs28%
v 53vs33% respectivamente.

En nuestro material los tumores que originaron mayor
numero de metastasis a méas érganos fue el ADCA con 313
metastasis a 11 érganos, el CACG 352 metéstasis a 9 érga-
nos, el CCP 243 metéstasis a 11 érganos v finalmente el que
originé menos metéastasis fue el CAEP con 201 a 8 6rganos.

Los 6rganos que maés frecuentemente recibieron metés-
tasis de todos los tipos histolégicos fueron los GR, de és-
tos el mas frecuente fue el CCP con 90%. Hines® encon-
tr6 una frecuencia de metéstasis a GR en carcinoma indi-
ferenciado, ADCA y CAEP de 65, 48 y 22% respectiva-
mente. Suzuki?? sefiala que hay metéstasis a GR en 40%
en tumores con estadio A de CACNP.

En nuestra serie las metastasis a pulmén contralateral
fueron mas frecuentes en CAEP (40%). En cuanto al tipo
histolégico que originé méas metastasis a suprarrenales fue
el ADCA con 31%, los demaés tipos histolégicos repre-
sentaron 24% cada uno. Allard” menciona, igual que en
esta serie, que el tipo histolégico con méas metastasis a
suprarrenales fue el ADCA y anade que cuando hay me-
tastasis a suprarrenales habitualmente hay a varios 6rga-
nos. Fushimi?® en CCP, divide la frecuencia de metasta-
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sis en dos grupos: de alta y baja frecuencia, las metasta-
sis a suprarrenal las considera de alta frecuencia en un
26.8%.

El tumor que con més frecuencia dio metastasis a hi-
gado fue el CCG con 54%.

Las metdastasis a pancreas son poco comunes
Onuigbo?®®, Guillan!” y Auerbach? informan una frecuen-
cia de 8.8, 17 y 9.7% respectivamente. Nakamura y co-
laboradores??, en 690 casos de autopsia de tumores ma-
lignos encontraron metastasis a pancreas en el 15% de
los casos. El CP representd el 18% vy el tipo histolégico
mas frecuente fue el ADCA. En los CCP algunos auto-
res informan una frecuencia de 7.5%, Noseda?* y
Niccolini?® informan casos de pancreatitis inducida por
metéstasis (PAIM). Chowhan?® informa dos casos de
PAIM en CCP, esta entidad es poco comun, puede ocu-
rrir como primera manifestaciéon o en casos ya conoci-
dos de CCP con metéstasis extensas. En nuestra serie
las metéastasis a pancreas ocurrieron Unicamente en
casos de CCP y representaron el 9%. Ningiin caso se
manifest6 clinicamente por PAIM.

Las metastasis a corazén ocurren en neoplasias con
diseminacién extensa. Abraham y colaborador?’ en un
periodo de 14 afios revisaron 3,314 autopsias, 806
(24.3%) correspondieron a neoplasias malignas y de és-
tas 95 (11.8%) tuvieron metéstasis a corazon, el CP fue la
neoplasia que mas frecuentemente dio metastasis a cora-
z6n. En nuestra serie el CAEP dio metastasis a corazén en

un 19%, el CCG en 16% y el CCP en 15%.
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