tenga forma de U, asi como la extension hasta el cuarto cartilago.
Su tratamiento consiste en la fijacién en la linea media aproximando los dos bordes esternales,

después de realizar condrotomias laterales de la zona afectada. En los casos severos esto puede

provocar compresion cardiaca, originando hipotension y bradicardia; siendo necesario implantar
una prétesis de Gore-Tex, Prolene o Marlex. La reparacién durante el periodo perinatal puede

permitir el cierre directo en la mayoria de los pacientes.

2.- COMPLETA ESTERNAL (imagen media)-> es un defecto mas complejo, en el que usualmente
no hay hueso entre hioides y pubis; ademas, suelen existir defectos en el diafragma anterior y

didstasis de los musculos rectos asociados. Es comun la presencia de comunicacién entre en
pericardio y el peritoneo.
Su tratamiento emplea la clasica reparacion de Ravitch, cerrando los defectos pericardicos y

peritoneal e interponiendo una prétesis de Teflon con dos injertos autélogos de costilla bajo la
misma; es necesario tener en cuenta que la prétesis no crecerd por lo que pudieran existir
problemas durante el crecimiento.

3.- INFERIOR/DISTAL/TORACOABDOMINAL (imagen derecha)= es mas rara que la fisura
superior y casi siempre se encuentra asociada a la pentalogia de Cantrell; ésta se caracteriza por
una hendidura en el esterndn distal, asi como por ausencia de la parte anterior del diafragma y de
la porcidn inferior del pericardio, con comunicacidn libre entre la cavidad peritoneal y pericérdica.
Se asocia también a cardiopatias congénitas, siendo las mas frecuentes el defecto septal
ventricular izquierdo y auricular, asi como la tetralogia de Fallot; debemos intentar siempre la

correccidn de estos defectos en un solo tiempo.

Woe"

4. SINDROME DE POLAND

El defecto consiste en la ausencia congénita del musculo pectoral mayor con o sin pérdida del

pectoral menor; pudiendo existir defectos de los musculos serrato anterior dorsal ancho vy
musculatura abdominal (anterior o lateral). Ademds, es posible que se manifieste aplasia o
hipoplasia de los cartilagos costales y una parte de costillas (generalmente 29, 32 y 49), hipomastia

0 amastia (sobre todo en mujeres) y anomalias en la extremidad superior de forma ipsilateral
(braquisindactilia o sindactilia).




La incidencia de este sindrome es de 1/30.000-40.000 nacidos vivos, siendo mas frecuente en

varones; suele afectar predominantemente al lado derecho (75%) y se han descrito casos

familiares, aunque la mayoria son esporadicos.

La etiologia es desconocida pero hay teorias vasculares que hablan de la falta o la interrupcidn

del flujo sanguineo en la arteria subclavia o vertebral durante la sexta o séptima semana de

embarazo; apoyando esta teoria encontramos el Sindrome de Adams Oliver, una mutacion
genética que predispone a las interrupciones del flujo sanguineo en diversas arterias durante el
embarazo, observandose mediante ecografia diferencias significativas entre el didmetro y el flujo
de la arteria subclavia, que se encuentran disminuidos en pacientes con dicho sindrome respecto
a quienes no lo desarrollan. Por otro lado, se ha descrito la posibilidad de asociacién con
dextrocardia y algunas formas de leucemias, aunque es raro. Los grados de estas malformaciones

son variables, yendo desde la ausencia de una porcion del pectoral mayor hasta un cuadro
totalmente desarrollado.

Aunque el diagnéstico basado en la clinica es claro, puede ser necesaria la realizacién de TAC o
RM, con el fin de asegurar la presencia del dorsal ancho y qgue pueda ser usado en la

reconstruccidon. Suele haber escaso déficit fisico, aunque el defecto estético es muy acusado y

con la edad se hace mas pronunciado; la correccion o tratamiento del mismo (cartilagos 22-52)
suele realizarse mediante injertos de costilla sustituyendo dichos cartilagos afectos y colocando

encima una protesis de Teflon. Deben tenerse en cuenta las consideraciones estéticas sobre todo

en mujeres con hipomastia, que podran ser tratadas mediante una plastia del dorsal ancho en la
misma intervencion; las medidas quirdrgicas deben incluir siempre la correccién de la posicion
anormal de esternén.



d) MALFORMACIONES CONGENITAS DEL APARATO
RESPIRATORIO

Aparecen en el 2% de las autopsias de neonatos y nifios; son debidas a alteraciones en el
desarrollo anatomico y comprenden: variaciones anatdémicas, alteracién del arbol traqueo-

bronquial, anormalidades vy enfermedades quisticas del parénquima pulmonar, enfisema vy

malformaciones vasculares.

1. VARIACIONES ANATOMICAS

Consiste en la presencia de diversas modificaciones en el desarrollo pulmonar que no alcanzan la

categoria de malformaciones congénitas; la mas frecuente es el PULMON 1ZQUIERDO

TRILOBULADO, que presenta cisuras incompletas o supernumerarias. Otra variacidon, aunque
menos frecuente, es el ISOMERISMO PULMONAR, que consiste en la presencia de estructuras
segmentarias y lobares invertida; suele asociarse a SITUS INVERSUS (alineacion errénea de los
organos dentro del cuerpo, colocandolos del lado opuesto = IMAGEN DE ESPEJO).

Los pacientes suelen ser mds o menos asintomaticos y habitualmente dichas variaciones

anatdmicas se asocian a la presencia del LOBULO ACIGOS; se trata de una malformacion

congénita producida por una alteracion en el desarrollo embrionario de la vena acigos que, en
su descenso hacia el térax, arrastra una porciéon de pleura visceral y penetra en el l6bulo
superior derecho (LSD), generando una cisura andmala (cisura de la dcigos) que delimita este
I6bulo accesorio. Se expresa radiograficamente por una imagen triangular conocida como
trigonum parietale, localizada en la pared toracica superior interna, seguida de una sombra
curvilinea que se extiende en direccién oblicua a través del LSD y finaliza, a una distancia
variable por encima del hilio derecho, en una sombra con forma de lagrima causada por la
vena acigos propiamente dicha.

2. ALTERACIONES DEL ARBOL TRAQUEO-BRONQUIAL

AGENESIA
*AUSENCIA COMPLETA DE UN PULMON SIN ESBOZO PRIMITIVO
APLASIA

*NO HAY FORMACION PULMONAR
BRONQUIO RUDIMENTARIO (FONDO DE SACO)

HIPOPLASIA

*BRONQUIO TAMANO REDUCIDO

+FORMACION RUDIMENTARIA PARENQUIMA PULMONAR, VASOS.
+SECUNDARIA H ERNIA DIAFRAGMATICA

*MALFORMACIONES DE LA ARTERIAPULMONAR
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AGENESIA-ATRESIA TRAQUEAL = malformacion congénita que provoca un distress
respiratorio fatal en el recién nacido, siendo necesaria traqueostomia ya que la

intubacion orotraqueal a través de las cuerdas vocales resulta imposible. Se suele
asociar a_prematuridad y polihidramnios, asi como a multiples malformaciones

congénitas que suelen afectar especialmente al tracto traqueo-bronquial.
DIVERTICULO TRAQUEAL/BRONQUIO-TRAQUEAL -> el diverticulo traqueal (imagen
izquierda) puede originarse desde la porcidn cervical o tordcica de la trdquea y

finalizar en un fondo ciego o incluso en un pulmdn rudimentario, semejandose al

bronquio. Si la estructura bronquial conecta con un segmento o Iébulo normal del

pulmdén estaremos ante un diverticulo bronquio-traqueal (imagen derecha). El
pulmdn accesorio tiene un aporte venoso y arterial normal, por tanto la clinica que
produce es la debida a la estenosis del bronquio traqueal o a otras malformaciones

respiratorias asociadas (infecciones de repeticion, estridor o distress).

ATRESIA BRONQUIAL =2 en este caso el bronquio afecto, que suelen localizarse en el

segmento apico-posterior del LSI, termina en un fondo de saco ciego en el

parénquima pulmonar; durante el nacimiento la porcién de pulmdn adyacente al

bronquio afectado se llena de liquido, que posteriormente es reabsorbido vy
reemplazado por aire procedente de dicho pulmdn a través de los poros de Kohn. A
veces la secreciones se retienen dando lugar a un mucocele, y la compresion de las
estructuras bronquiales normales proximas conllevara a cambios enfisematosos en
el pulmon. La clinica que producen es muy similar al caso previo y su tratamiento es

quirurgico, con el fin de evitar la posibilidad de sepsis por infecciones de repeticion.
BRONQUIO ANOMALO - la comunicacién mas frecuente es la fistula traqueo-
esofagica, en cuyo caso el bronquio esofagico dard lugar a neumonias de repeticién y

a distress respiratorio; su diagndstico se confirma mediante esofagograma, en el cual

se puede observar una porcion de pulmén comunicada con el eséfago a través de

una_estructura bronquial. El aporte vascular al I6bulo o segmento afectado en

ocasiones proceder de la vascularizaciéon pulmonar normal, aunque también puede
originarse de la vascularizacién sistémica. Su tratamiento es quirtirgico resecando la
zona afecta.

ESTENOSIS BRONQUIAL - la verdadera estenosis congénita bronquial es poco
frecuente, viéndose mas a menudo en el bronquio principal derecho de forma

secundaria_a procesos inflamatorios por aspiracion de secreciones durante la




respiracidn artificial prolongada. Es caracteristico que el parénquima pulmonar distal

se encuentre afectado por infecciones de repeticion o cambios enfisematosos; su

tratamiento es la dilatacién bronquial, aunque puede ser necesario realizar
broncoplastia en caso de que falle la técnica anterior, e incluso llevar a cabo la

reseccion del parénguima afecto.
FISTULA BRONCO-BILIAR - cuadro de malformacién congénita pulmonar
desconocido y poco frecuente, que da lugar a distress respiratorio y esputo bilioso; se

|m

diagnostica mediante broncoscopia o broncografia. Su localizacién mas frecuente es
en el bronquio principal derecho cerca de la carina y su tratamiento ha de ser

quirdrgico.

3. ANORMALIDADES Y ENFERMEDADES QUISTICAS DEL PARENQUIMA
PULMONAR

A. AGENESIA-APLASIA PULMONAR -> la agenesia pulmonar unilateral se origina por la
ausencia de desarrollo de uno de los esbozos pulmonares con ausencia tanto del

parénguima como de los vasos pulmonares. El recién nacido con esta entidad puede ser

asintomatico o presentar disnea, taquipnea o cianosis, asi como en ocasiones signos
sugerentes de asma o bronquitis. Radioldgicamente se observa ausencia de la trama

pulmonar con desviacién del mediastino hacia el lado afecto; se realizard también TACy

ECOCARDIOGRAMA con el fin de excluir posibles malformaciones cardiacas asociadas.
El diagndstico diferencial incluye la atelectasia pulmonar y el secuestro pulmonar.
B. PULMON EN HERRADURA - debido a la fusién pulmonar pacial retropericardica.

En cuanto a las ENFERMEDADES QUISTICAS DEL PARENQUIMA incluyen lesiones quisticas
aisladas o difusas, como las asociadas al sindrome de Marfan, fibrosis intersticial, histiocitosis o

sindrome de Ehlers-Danlos; las principales son:

C. ENFISEMA LOBAR CONGENITO (ILE) = supone el 50% de las malformaciones congénitas
pulmonares y se basa en el fallo de un mecanismo valvular que da lugar a la

hiperinsuflacién aislada de un Iébulo, en ausencia de obstruccion bronquial extrinseca.
Se localiza con mas frecuencia en el Iébulo superior izquierdo (seguido por el medio

derecho) y se caracteriza por una distribucién anormal del cartilago bronquial. Los

sintomas que produce se manifiestan en la infancia con taquipnea, disnea, tos, cianosis,
retraccion de la pared toracica e infecciones de repeticion que pueden desembocar en
distress respiratorio. Radioldgicamente se aprecia hiperclaridad del I8bulo afecto con

atelectasias de las zonas adyacentes, hiperinsuflacion e inversion diafragmatica. Debemos

realizar siempre una broncoscopia, diagndstica o aspirativa; su tratamiento serd
quirdrgico cuando exista compresion del tejido pulmonar adyacente. CUIDADO CON
INTUBACION EN RECIEN NACIDOS.

D. MALFORMACION ADEMATOIDEA QUISTICA (MAQ) -> constituyen el 25% de las
malformaciones congénitas pulmonares y comprenden un espectro de lesiones quisticas




y solidas por sobrecrecimiento/proliferacion adenomatoidea de las estructuras del

bronquiolo terminal y de los sacos alveolares, que finalmente acaban por sustituir al

alveolo normal. Existen diversos tipos:

Caracierisheas Tipn 0 Tpo i Tipo 2

Fracuzneda (%) 1-3 A 2045
Tamaio quists (odim, do) 05 10 25
Revestimianto quistes Ciliade: Ciliado: Ciliadeo:
{tipode epifelic) peandoas-raifieado, peandcestra-- enlumnar, enboid 8
enlumanar con tifieado: e
caliciformas lumnar
Celulas muens as Stempra 339
Prasenciade carlflago 1008, 3-10%,

Generalmente las MAQ suelen aparecer de_forma unilateral y se asocian a secuestro

extralobar intrabdominal; la prueba de eleccidn para su diagndstico es el TAC,

realizandose generalmente en el periodo neonatal comprendido hasta los dos afos de
edad. Rara vez se manifiesta en el adulto y es mas frecuente que se localice a nivel de los
I6bulos inferiores.

E. QUISTES CONGENITOS DEL PULMON/BRONCOGENICOS = los quistes broncogénicos son
debidos a alteraciones en el desarrollo traqueo-bronquial y en el 60-90% de los casos

aparecen a nivel mediastinico, aunque también se pueden situar en el hilio del pulmén y

entre el parénquima pulmonar. Posee un epitelio columnar o ciliado que puede sufrir
metaplasia escamosa, sobre una base fibromuscular; la pared del quiste estd formada
por cartilago y glandulas bronquiales. Generalmente es Unico cuando tiene un origen

pulmonar, aunque también puede ser multiple o multilobulado, y su localizacidn mds
frecuente es a nivel de los Iébulos inferiores.

La clinica que producen varia, segun la localizacidn, desde la compresion de la via aérea
(cuando se localizan en el mediastino) hasta sepsis y neumotoérax (si se produce ruptura
de su pared); siendo muy frecuentes en estos individuos las infecciones de repeticidn,

episodios de disnea, estridor y cianosis. Radioldgicamente observamos una masa

homogénea con densidad agua; siendo la prueba de eleccién el TAC. En todos los casos
su tratamiento es la reseccion quirurgica.

F.  ENFISEMA PULMONAR INTERSTICIAL (no importante).

4. MALFORMACIONES BRONCOPULMONARES. INTESTINO TRUNCAL.

El primero en hablar de las malformaciones broncopulmonares (BPMF) fue Gerle en 1968, quien
las dividid en 2 entidades principales: SECUESTRO INTRALOBAR PULMONAR (ILS) y SECUESTRO
EXTRALOBAR PUMONAR (ELS) En la actualidad, se conoce incluso la existencia de malformaciones
broncopulmonares comunicantes (CBPFM), que son debidas a la unién congénita entre el
eséfago o estdmago (16%) y una porcidén aislada del tejido respiratorio (pulmén, Iébulo o




segmento pulmonar); el BRONQUIO ESOFAGICO es la mas comun de estas anomalias.

Antes de entrar en detalle debemos aclarar que el secuestro pulmonar consiste en la presencia
de un segmento o Iébulo que no tiene comunicacion bronquial con el tracto trdqueo-bronquial

normal. En ellos el aporte arterial proviene de los vasos sistémicos, que se originan con frecuencia

de la aorta abdominal y atraviesan el diafragma hasta la zona de secuestro, mientras el retorno
venoso se realiza generalmente por las venas pulmonares (aunque puede ser sistémico también).

e SECUESTRO INTRALOBAR PULMONAR (ILS) = se sitia entre el parénquima pulmonar
normal, sin separacién por pleura visceral; su localizacion mas frecuente es el l16bulo

inferior izquierdo, seguido del inferior derecho.

Su diagndstico se basa en la radiografia de térax (masa o infiltrado en los segmentos
medial o posterior del lébulo izquierdo, ademas de imagenes quisticas y/o niveles
hidroaéreos), el cultivo mediante broncoscopia, TACy RM.

En cuanto a su clinica, la comunicacion a través de los poros de Kohn puede dar lugar a

infecciones crénicas en el parenquima "secuestrado" (expectoracién, hemoptisis y
fiebre), por lo que el diagndstico de sospecha se establece en nifios o adultos jévenes con
neumonias recurrentes a nivel del Iébulo inferior izquierdo; entre las complicaciones
destacan el absceso y la hemoptisis.

Su tratamiento es la reseccién quirurgica, identificando y ligando los vasos de aporte
sanguineo.

e SECUESTRO EXTRALOBAR PULMONAR (ELS) > esta separado completamente del
parénquima pulmonar normal por la pleura visceral; generalmente adopta una forma

triangular y se sitla en el angulo costo-frénico posterior, adyacente a la aorta o al

esofago (entre diafragma vy ldbulo inferior). En este caso, el retorno venoso se realiza

generalmente por el sistema acigos o hemiacigos (20% venas pulmonares).

El diagndstico se basa en la radiografia de térax (masa radiodensa que no conecta con el
arbol traqueobronquial, con forma triangular y vértice orientado hacia el hilio, que puede
acompafiarse de derrame y empiema) y la aortografia.

En cuanto a la clinica, los pacientes suelen ser asintomaticos y descubrirse dicha entidad

por un examen radiolégico de rutina; algunos, sin embargo, manifiestan distress
respiratorio. En muchas ocasiones se puede asociar a malformaciones diafragmaticas
(sobre todo hernias) cuando es de localizacion inferior.

Se trata de una masa pulmonar esponjosa y quistica que no comunica con el arbol

tradqueo-bronquial, por lo que su tratamiento es la reseccion quiruargica.

5. MALFROMACIONES VASCULARES.

Son poco frecuentes y afectan al parénquima pulmonar; la entidad mas destacada es la
AUSENCIA UNILATERAL DE LA ARTERIA PULMONAR, aunque sigue siendo muy poco frecuente.
No tienen preferencias en cuanto a la localizacidn, se suelen asociar a anomalias cardiacas vy

muchas veces conllevan al desarrollo de un sistema de circulacién colateral (arterias bronquiales,

intercostales y mediastinicas).



AUSENCIA UNILATERAL DE LA ARTERIA PULMONAR - consiste en un cuadro
caracterizado por la ausencia de la trama arterial, que se asocia a desviacion

mediastinica, hemitérax pequefio, elevacion hemidiafragmatica e hiperinsuflaciéon
contralateral; en la radiografia de térax se observa el pulmdn afecto HIPERCLARO , que
suele acompanarse de bronquiectasias por infeccion. Otras técnicas diagndsticas

empleadas son el TAC, arteriografia y gammagrafia ventilacidon-perfusion.
En cuanto a la clinica, los pacientes suelen manifestar hemoptisis, infecciones pulmonares

recurrentes, dolor toracico, disnea y cianosis.

ORIGEN ANOMALO DE LA ARTERIA PULMONAR.
DRENAJE VENOSO ANOMALO -> caracterizado por el drenaje venoso de la vena
pulmonar superior a la vena braquiocefalica izquierda o cava superior.

* COSAS QUE LA PROFESORA HA DICHO SOBRE SUS
PREGUNTAS EN EL EXAMEN

NO entra nada relacionado con embriologia (de hecho yo he eliminado las diapos
y no lo he puesto porque si no el tema se quedaba en 30 paginas).

Tiene predileccion por las MAQ vy los SECUESTROS.

Pondra varias preguntas tipo: cudl es el tumor mas frecuente en nifos y en
adultos, localizacion predominante de los tumores, asi como cudles se tratan
mediante cirugia y cuales no.



TEMA 9: PATOLOGIA DEL MEDIASTINO

e RECUERDO HISTORICO.
- En 1893 Bastianelli extirpod el primer quiste epidermoide mediante la eliminacién del

manubrio esternal.

- En 1897 Milton abordé el mediastino mediante el fraccionamiento del esternén.

- En 1936 Blalock realiza la primera timectomia como tratamiento de la Miastenia
Gravis.

e RECUERDO ANATOMICO.

El mediastino es el compartimento anatémico virtual y extrapleural situado en el centro del
torax, entre los pulmones derecho e izquierdo, por detrds del esternén y las uniones
condrocostales y por delante de las vértebras y de la vertiente mds posterior de las costillas
Oseas. Esta limitado por el musculo diafragma por debajo y por el istmo cervicotoracico por
arriba. En su interior se alojan el corazdn, la arteria aorta, las venas cavas, la vena acigos, las

venas hemidcigos, las arterias y venas pulmonares, la trdquea vy los bronquios principales, el

esofago, el conducto toracico, el timo en los nifios y otros vasos linfaticos, ganglios linfaticos y

algunos troncos y ganglios nerviosos importantes.

Debemos tener en cuenta que la division del mediastino es arbitraria, existiendo multiples
posibilidades segun autores y criterios. El interés clinico de la divisién sectorial se basa en que
cada zona tiene drganos y contenido caracteristicos, que padecen determinadas patologias
con clinica, diagndstico y tratamiento diferentes segun dichas localizaciones.

Los limites anatdmicos del mediastino comprenden:

- SUPERIOR > sobre linea 4-5D a nivel del angulo esternal; es lo que se conoce como el
ESTRECHO TORACICO SUPERIOR.

- INFERIOR - bajo la linea 4-5D a nivel del angulo esternal; se suele correlacionar con el
diafragma.

- ANTERIOR/PRECARDIACO - anterior al pericardio, entre éste y el esterndn.

- POSTERIOR/RETROCARDIACO -> posterior al pericardio fibroso y al diafragma, y
anterior a la columna vertebral.

- LATERAL - pleura parietal mediastinica.

- EJE MEDIO - region comprendida entre el saco pericardico y la porcién anterior de la
bifurcacion traqueal.



Costilla |

Meciastino superior

Mediastino anterior

Mediastino medio

Mediastino posterior
Mediastino inferior

Segun la clasificacion de BURKELL encontramos 4 compartimentos mediastinicos principales:

a) SUPERIOR/ANTEROSUPERIOR - contiene el timo, traquea, conducto toracico, troncos
supraadrticos, cayado de la aorta, ramas de la vena cava superior, linfaticos cervicales,

nervios vago, frénico y laringeos recurrentes/inferiores.
b) ANTERIOR/PRECARDIACO - comprende el timo, ramas arterias mamarias internas,
tejido linfatico, esterndn,... (ademds de una parte del contenido del compartimento

superior, pues en muchas clasificaciones son considerados conjuntamente).
c) MEDIO/VISCERAL/CARDIACO —> contiene el corazdon y su saco pericardio, aorta
tordcica, arteria pulmonar, vena cava superior, nervios frénicos (a los lados), traquea y

bronquios principales, ganglios linfaticos,...
d) POSTERIOR/RETROCARDIACO/PARAVERTEBRAL - esodfago, conducto toracico, aorta
descendente, sistema acigos, vena cava inferior, vasos intercostales, nervios

simpaticos, vago y periféricos, linfaticos.




e PATOLOGIA Y SINDROMES MEDIASTINICOS.

Existen distintos sistemas cohabitando en el mediastino, como el digestivo, circulatorio,

respiratorio, linfdtico y nervioso; consecuentemente, le enfermedad de uno de ellos podra dar

lugar a la manifestacidon de sintomatologia en otro sistema, dado su proximidad.

A grandes rasgos, podemos dividir la patologia del mediastino segun se relacione con procesos
AUTOINMUNES o CON INTERRELACION DE VENCIDAD ANATOMICA; a su vez, los pacientes
podran manifestarse como asintomdticos o presentar sintomatologia muy florida.

- IMAGENES SUPERIORES => caso de paciente con lesién en nervio recurrente
menor de 1cm que supone la pardlisis de las cuerdas vocales.
- IMAGENES INFERIORES > enfermo con metastasis a nivel paratraqueal izquierdo

procedentes del pulmon.

A. MEDIASTINITIS

1) AGUDA -» comprende toda inflamacién aguda que tiene lugar a nivel del mediastino;

se trata de un proceso que puede ser letal en caso de SEPSIS, por lo que la variable
TIEMPO es de suma importancia.

Puede ser causada por PERFORACION ESOFAGICA/SINDROME DE BOHERHAAVER
(rotura espontanea de la pared del eséfago, generalmente causado por vémitos
excesivos en trastornos de la alimentacién como la bulimia, aunque ocasionalmente
puede deberse a tos crénica u otras situaciones como obstruccién importante por
alimentos), INFECCION DE VENCIDAD (estructuras del cuello sobre todo; ejemplo



MEDIASTINITIS AGUDA DESCENDENTE, producida por un absceso molar u otro proceso
patolégico de caracter odontolégico) o ESTERNOTOMIA (causa iatrogénica).

El diagndstico se basa en la sospecha clinica, presentando estos pacientes

manifestaciones tipicas de un cuadro de SEPSIS, y las pruebas radiolégicas; siendo la
prueba de eleccién el ESOFAGOGRAMA/ESTUDIO ENDOSCOPICO DEL TRANSITO
BARITADO.

El tratamiento suele ser ETIOLOGICO y comprende medidas de drenaje y soporte, asi
como antibioterapia amplio espectro (Gram + y -, ademas de anaerobios); en caso de

requerir intervencién quirurgica las técnicas a emplear seran las habituales

(toracoscopia, toracotomia, esternotomia,...), debiendo tener suma precaucioén con el

riesgo de infeccidn.

- Imagen izquierda: mediastinitis con presencia de gas debido a infeccién por

anaerobios.
- Imagen derecha: mediastinitis aguda.

2) CRONICA > puede dar lugar a MEDIASTINITIS ESCLEROSANTES/FIBROSANTES,
entidad rara y de etiologia variada que suele cursar con sindromes de compresion
mediastinica, generalmente por oclusion de la vena cava superior; conlleva
compromiso vascular y respiratorio, e incluso puede causar pericarditis importante.
Suele originarse por infecciones granulomatosas, como la tuberculosis o Ia

histoplasmosis (micética), o por los ya comentados sindrome compresivos, que

conllevan estenosis de los grandes vasos en cuyas paredes aparece cicatriz fibrosa
dificil de resecar.

B. ENFISEMA MEDIASTINICO/NEUMOMEDIASTINO

El enfisema mediastinico o neumomediastino se define por la presencia de aire en el

mediastino (pulmdn, trdquea y esdfago). Este proceso ocurre habitualmente de forma

secundaria a traumatismos, procedimientos diagndstico-terapéuticos, patologia respiratoria o

digestiva, pero también puede ocurrir espontaneamente. El neumomediastino espontdneo es



una entidad poco frecuente, que suele ser de curso benigno y autolimitado, afectando sobre

todo a varones jévenes.
En resumen, el origen del mismo puede deberse a la afectacidn aérea y pulmonar asi como del

es6fago, o a heridas penetrantes; en caso de barotraumas, debemos diferenciar el

neumomediastino del neumotdrax (este Ultimo penetra en pulmdn/hilio mientras que el
neumomediastino no).
El diagndstico se basa en la sospecha clinica, con manifestaciones como dolor torécico, disnea

y enfisema subcutdneo, asi como el signo de Hamman (crepitacién sincrdnica con el latido
cardiaco que se percibe en region anterior del tdérax); ademas de pruebas radiolégicas

(radiografia y TAC). Su tratamiento es etioldgico y siempre incluira el drenaje transtoracico.

C. HEMORRAGIA MEDIASTINICA

Suelen ser autolimitadas y pueden deberse a:

- Traumatismos.
- Diseccién y rotura de aorta debidas a aneurismas.

- Procedimiento de cirugia tordacica (causa iatrogénica).

- Espontdneo > por ejemplo, debido a la presencia de una masa tumoral que produce
hipertension, alteracién de la coagulacién y aumento de la presidn intratoracica, y que
finalmente desemboca en dicha hemorragia.

El diagnéstico es basicamente radioldgico y su tratamiento consiste en la intervencidn

quirurgica, que variarad dependiendo de la causa etioldgica, siendo la colocacidn de proétesis
vasculares el procedimiento mas frecuente.

D.SINDROME DE LA VENA CAVA SUPERIOR (SVCS)

Consiste en el aumento de la presion venosa en el territorio de drenaje de la VENA CAVA
SUPERIOR (cabeza, cuello y miembros superiores); ello conlleva que el retorno venoso de los

mismos se vea afectado, produciéndose HINCHAZON y EDEMA. En caso de que la situacion se

cronifique se pondra en marcha la recanalizacidn del sistema del drenaje venoso a través del
SISTEMA ACIGOS.

e BREVE RECUERDO ANATOMICO.

Se trata de un tronco venoso de gran calibre que recoge la sangre de la cabeza, el cuello, los
miembros superiores y el térax; en resumen, retorna la sangre de todas las estructuras que
guedan por encima del musculo diafragma, con excepcién de los pulmones y el corazén.

Se origina en la confluencia entre los dos troncos venosos braquiocefalicos derecho e
izquierdo, a la altura del primer cartilago costal; sigue su trayecto inferior y termina a la altura



del tercer cartilago costal, por donde ingresa a la auricula derecha. La VCS radica a la derecha
del mediastino superior, anterolateral a la trdquea y posterolateral a la aorta ascendente. El
nervio frénico se encuentra entre la VCS y la pleura mediastinica. La mitad terminal de la VCS
estd en el mediastino medio, al lado de la aorta ascendente, y forma el limite posterior del
seno pericardico transverso. El final de su trayecto se encuentra en el orificio de la vena cava
superior, situado en la pared superior de la auricula o atrio derecho.

Los afluentes principales/tributarias de la vena cava superior son los siguientes:

- SUPERFICIALES - venas yugulares externa e interna.
- PROFUNDAS -> venas yugular interna, vertebral, yugular posterior, tiroidea inferior,
acigos (por medio del cayado de la vena 4cigos a nivel de la cuarta vertebra dorsal).
Sus principales relaciones son:
- ANTERIOR - timo y sus vestigios.
- POSTERIOR - cayado de la vena acigos y pediculo pulmonar derecho.

- LATERAL - pleura mediastinica del pulmdn derecho y nervio frénico derecho.
- MEDIAL - Aorta ascendente.

Volviendo al SVCS, encontramos como formas principales la presentacion AGUDA (suele
requerir tratamiento con prétesis) y CRONICA (se produce formacidon de colaterales). En
cuanto a su origen, mientras no se demuestre lo contrario SIEMPRE SE PENSARA EN

NEOPLASIA, siendo la mas frecuente el carcinoma broncogénico (microcitico); los tumores
benignos de pulmén son el origen en menos del 15% de los casos. Otra de las causas de esta
entidad es la TROMBOSIS DE GRANDES VASOS debida a la alteracidn del epitelio o la
coagulacién, asi como por vias centrales mal colocadas.

Es fundamental en el diagndstico la determinacion histolégica precoz mediante_BIOPSIA; en
cuanto al tratamiento, en todos los casos se instauraran una serie de medidas de soporte

(posturales, esterioides y diuréticos). Ademas, se realizara tratamiento quimioterapico en las
formas sensibles a ello (linfomas, cancer microcitico de pulmén y tumor células germinales);
en caso de guimiorresistencia se colocara STENT y se llevara a cabo RADIOTERAPIA, siendo la

intervencién quirurgica poco frecuente.

e VIAS DE ABORDAJE DEL MEDIASTINO.

1.- MEDIASTINOSCOPIA/VIDEO-MEDIASTINOSCOPIA > procedimiento mediante el cual se
inserta el mediastinoscopio a través de una incisidn cervical (por encima del esternén) para
visualizar las estructuras de la parte superior de la cavidad tordcica; se emplea comunmente
para examinar los ganglios linfaticos en un paciente con neoplasia, con el propdsito de

establecer la etapa en la cual se encuentra la enfermedad. Asimismo, con el mediastinoscopio

se pueden tomar biopsias.

TECNICA QUIRURGICA: comenzamos con una incisién transversal de 3-4 cm a un través de
dedo de la horquilla esternal; luego disecamos el tejido celular subcutdneo y a continuacion,
en la linea media, con una tijera se va disecando verticalmente el tejido que queda entre los
musculos infrahiodeos de ambos lados, hasta llegar a la fascia pretraqueal. La glandula tiroides



es retraida superiormente si fuera necesario, todo ello con cuidado de no seccionar las venas
tiroideas inferiores, las cuales pueden ser ligadas para evitar su sangrado en la manipulacion.
Abierta la fascia pretraqueal, se realiza con el dedo una diseccidon roma de este espacio; serd
en esta zona, y apoyado sobre la trdquea, por donde introduciremos el mediastinoscopio y la
pinza de biopsia.

2.- MEDIASTINOTOMIA ANTERIOR-> consiste en la realizacién de una incisién trasversal a un
lado u otro del esterndn (29-32 espacio intercostal anterior), consiguiendo asi llegar al
mediastino medio; permite el diagndstico certero de lesiones mediastinicas, asi como la
estadificacion del cancer.

TECNICA QUIRURGICA: sobre el segundo espacio intercostal, justo lateralmente al borde
esternal, se realiza una incisidn transversa de 3-4 cm. En primer lugar se diseca el pectoral
mayor, separando sus fibras. Con bisturi eléctrico, sobre el borde superior del segundo o tercer
cartilago costal, se dividen los musculos intercostales con cuidado de no lesionar los vasos
mamarios internos. El cartilago puede respetarse o, para mds comodidad, resecarse
completamente con una tijera fuerte. A continuacidn, se realiza diseccién roma con el dedo
indice de la pleura mediastinica, llegando a la ventana aorto-pulmonar sin entrar en el espacio
pleural. Si se produjese la apertura del mismo, deberia dejarse al final del procedimiento un
catéter de drenaje. Si realizamos una mediastinoscopia en conjuncién con la mediastinotomia,
la ventana aorto-pulmonar puede ser palpada bimanualmente, insertando un dedo a través de
la incisidn en el cuello y otro a través de la mediastinotomia. El mediastinoscopio se introduce
ahora a través de la incisién paraesternal.

Deberemos de tener cuidado de no lesionar los nervios vago o frénico que pasan sobre el arco
adrtico. La vena pulmonar superior, la aorta y la arteria pulmonar principal izquierda pasan
bajo el arco adrtico y también pueden ser lesionadas en el procedimiento.

3.- ESTERNOTOMIA (ya explicadas).
4.- TORACOSCOPIA y TORACOTOMIA (ya explicadas).
5.- VATS/VIDEOTORACOSCOPIA ASISTIDA —> (ya explicada). Debemos recalcar su importante

papel en la realizacién SIMPATICOTOMIAS en caso de HIPERHIDROSIS PALMAR (sudoracién
excesiva manos), en cuyo caso se cortaran las cadenas simpaticas localizadas a nivel de D3-D4;

se trata de una técnica algo complicada en la que deberemos extremar las precauciones y
asegurar que la seccion se realice en la localizacién exacta (ej: sindrome de HORNER por

afectacidn post-quirurgica del ganglio estrellado/cervical inferior/cervicotoracico).

e METODOS DE OBTENCION DE BIOPSIAS. PUNCION.

A. BRONCOSCOPIA/NAVEGADOR ELECTRICO MAGNETICO - la introduccién del
navegador permite integrar la imagen propia de la broncoscopia con la de la

resonancia magnética; distinguimos las formas transtraqueal, transbronquial y
transcarinal.



B. ESOFAGOSCOPIA.
C. SONOENDOSCOPIA - se trata de técnica novedosa que consiste en realizar una

endoscopia dirigida mediante ultrasonidos; existen dos variantes en la actualidad, el
EBUS (ecobroncoscopia bronquial) y el EUS (ecobroncoscopia esofagica).

D. ECO-TRANSTORACICO.

E. TACTORACICO.

E. QUISTES Y TUMORES DEL MEDIASTINO

De forma habitual los tumores mediastinicos se localizan a nivel anteriosuperior, siendo el tipo
mas frecuente el NEUROGENICO, seguido de los TIMOMAS, QUISTES y LINFOMAS.
El diagndstico comprenderd siempre el estudio histoldégico (mediante puncidn/biopsia

excisional ocasionalmente), asi como la realizacion de TAC con contraste. Su tratamiento varia

segun la naturaleza de la neoplasia y comprende la cirugia, quimio y radioterapia, o incluso Ia

combinacion de las anteriores.

- lzquierda: TAC sin contraste que muestra masa por delante troncos pre-adrticos
(sospecha de timoma).

- Medio: TAC con contraste en el que se aprecia aumento del tronco braquicefalico
derecho, pero no presencia de masas.

- Derecha: se aprecia anomalia que consiste en la desembocadura del tronco
braquiocefalico derecho sobre la vena cava superior.

En lineas generales, tanto los quistes como los tumores presentan diferente histologia,
comportamiento, agresividad, invasividad (en muchos casos supone la compresién de las

estructuras vecinas) y edad de aparicién.

Atendiendo a su localizacién, encontramos entidades mas frecuentes que otras:
a) Mediastino anterior = timoma, teratoma, cancer tiroides y terrible linfoma.
b) Mediastino medio = quistes pericardicos y de la via aérea.
c) Mediastino posterior = neurogénicos (los mas frecuentes también a este nivel), del
esofago y quistes por duplicacion.

1.- TUMORES NEUROGENICOS = como ya hemos dicho varias veces son los MAS
FRECUENTES, sobre todo a nivel del mediastino posterior, donde pueden afectar a:




- NERVIOS INTERCOSTALES -> neurofibroma (5% maligniza), neurilemoma/schwannoma vy
neurofibrosarcoma.

- GANGLIOS - ganglioma, ganlgioneuroblastoma y neuroblastoma (muy agresivo).
- PARAGANGLIOS - paraganglioma, feocromocitoma y quemodectoma (tumor células que
controlan quimiorreceptores en paraganglios). Se trata de nidos o cumulos de células

cromafines que “se pierden” durante el proceso de migracion desde la cresta neural; forman

parte del sistema APUD (sistema hormonal paralelo al sistema endocrino comun, que se
caracteriza por conformarse a partir de epitelios, ya que la produccion hormonal de este
sistema no proviene de glandulas, sino de células epiteliales en su conjunto, como las que
existen en el intestino, corazén, estémago, etc. El nombre APUD es derivado del acréonimo
inglés "Amine Precursor Uptake Descarboxilase" que podria traducirse como "“Captacion y
Descarboxilacion de los Precursores de grupos Amino").

Dichos nidos se suelen establecer a nivel de las zonas de divisién de los grandes vasos
(VENTANA AORTO-PULMONAR), asi como cerca de las cadenas simpaticas y la médula
adrenal, todos caracterizados por estar muy vascularizados.

Debemos aclarar que el FEOCROMOCITOMA es todo aquel tumor ganglionar que segrega
NORADRENALINA, independientemente de su localizacién.

Los tumores de los paraganglios pueden ser benignos o malignos (su naturaleza no es bien

conocida), existiendo incluso sindromes familiares (herencia autosémica dominante). Las
manifestaciones clinicas variardn segun la alteracidon endocrina y el compromiso de espacio
que supongan (dolor, sindrome de Horner, Tumor de Pancoast tipico del vértice pulmonar,
compresion medular,...); su diagndstico se basa en diversas pruebas radioldgicas que incluyen
la gammagrafia, ademas de la METAYODOBENCILGUANIDINA como marcador muy selectivo
paraganglionar. El tratamiento basicamente consiste en la reseccién quirdrgica, pudiendo

combinarse con quimio y radioterapia (andlogos somatostatina); el de tipo médico se basa en
la embolizacién (poco importante).

2.- TIMOMAS - su localizacién mas frecuente es a nivel anterosuperior y se da

predominante en adultos (2 picos de edad: entre 40-50 afios y en mayores de 80), quienes
manifiestan sintomatologia florida por compresién de las estructuras que rodean al timo

(sindrome de la vena cava superior, disfagia, disnea, tos y dolor tordcico); habitualmente
aparece asociado a MIASTENIA GRAVES y ENFERMEDADES AUTOINMUNES. Su tratamiento
consiste en la reseccién quirdrgica combinada con quimio y/o radioterapia coadyuvantes

(previas).

3.- TUMOR DE CELULAS GERMINALES = es idéntico al tumor de las génadas, apareciendo
la forma primitiva casi siempre a nivel mediastinco; pueden ser BENIGNOS como el teratoma

(tumor encapsulado con componentes de tejidos u érganos que recuerdan a los derivados
normales de las tres capas germinativas: pelos, ufias,...la forma mas sencilla es el QUISTE
DERMOIDE) o MALIGNOS. Estos ultimos predominan en varones de entre 30 y 40 afios, que
manifiestan mucha sintomatologia; encontramos 2 variantes principales:

- SEMINOMATOSOS -> se caracterizan por presentar niveles bajo de HCG y ausencia de alfa-
fetoproteina (marcadores tumorales); su tratamiento consiste en cirugia y radioterapia

(quimiorresistentes).



- NO SEMINOMATOSOS - el 90% presenta alfa-fetoproteina y/o beta-HCG elevadas; entre
ellos destacan el coriocarcinoma, el cancer de células embrionarias, el del saco vitelino y el

teratoma maligno. Su tratamiento es principalmente quimioterapico.

4.- QUISTES MEDIASTINICOS PRIMARIOS = se trata de malformaciones congénitas de
aparicién precoz que se deben a la segmentacidn o fusidén andmalas; en el 20% de los casos se

manifiestan como masas mediastinicas a nivel visceral o medio que surgen a partir de restos

embrioldgicos. Dependiendo del tipo de epitelio que los rodee se diferencian en:
BRONCOGENICOS (frecuentes complicaciones: hemorragias, infecciones, etc), PERICARDICOS
(aparecen tipicamente a nivel del seno costofrénico por lo que su acceso es mas sencillo),
ENTERICOS o DE DUPLICACION y TiMICOS.

5.- LINFOMAS —> aparecen en el 50% de los casos, siendo uno de los tumores malignos mas

frecuentes; su localizacién suele ser a nivel del mediastino anterior o visceral/medio. Estos

pacientes cursan con la sintomatologia propia de los linfomas (pérdida de peso, fiebre de

causa desconocida, sudoracidn nocturna profusa,...). El diagnéstico histolégico mediante
puncién NO es suficiente, requiriendo siempre biopsia abundante para su filiacion; su
tratamiento es principalmente quimioterdpico, reservando la cirugia para casos concretos.

6.- TUMORES MESENQUIMALES = se suelen localizar en el mediastino anterosuperior y
comprenden los lipomas, fibromas, hemangiomas, linfangiomas,...

7.- TUMORES ENDOCRINOS => son raros (menos 10% casos) y pueden afectar tanto al
tiroides como a las glandulas paratiroides.

8.- CARCINOMAS PRIMARIOS = muy mal prondstico.

9.- HEMATOPOYESIS EXTRAMEDULAR - se caracteriza por la presencia de masas
asimétricas compuestas por tejido hematopoyético de localizacion extramedular; no suelen

tratarse pero en caso de que fuese necesario la técnica de eleccién es la radioterapia.

10.- ENFERMEDAD DE CASTLEMAN - se define por la hipertrofia de los ganglios linfaticos
con hiperplasia linfoide angiofolicular; en la forma localizada sdlo un ganglio linfatico esta

afectado, mientras que en la forma multicéntrica los ganglios afectados son varios. Podemos
encontrar 3 tipos principales: HIALINOVASCULAR (forma muy vascularizada que se da en el
90% de los casos), DE CELULAS PLASMATICAS (mas agresivo pero quimiosensible) y MIXTO
(combinacion de las 2 anteriores).




TEMA 10: TRASPLANTE PULMONAR

e INTRODUCCION.

El trasplante de pulmdén es la alternativa terapeltica de eleccion en pacientes con
enfermedades pulmonares terminales. Este consiste en la extraccion del “injerto pulmonar”

del “paciente fallecido” (donante) para implantarlo en el paciente enfermo (receptor).

Las primeras experiencias en animales se desarrollaron en la década de los 50-60, destacando
la sistematizacidon de la técnica en perros por el francés Metras. El primer trasplante pulmonar
en humanos lo realizé Hardy en junio de 1963 en Mississippi, falleciendo el receptor 18 dias
después; desde este momento hasta 1974 se realizaron unos 40 trasplantes, de los cuales sélo
uno sobrevivid 10 meses. De hecho, hasta 1983 el panorama era mas bien desolador.

1983. Dr. Cooper. Tx pulmonar derecho.
Paciente con fibrosis pulmonar.

Alta a las 6 semanas.

Fallece por insuficiencia renal a los 6.5 afios

Desarrolla téecnica de Tx Bipulmonar en blogue. Malos resultados

Tx Cardiopulmonar.
Gran mortalidad. A
cardiaco innecesario en muchos casos.

1990. Tx pulmonar bilateral secuencial.
Mejora resultados y amplia las
indicaciones del receptor.

e [INDICACIONES DEL TRASPLANTE PULMONAR.

Como ya hemos comentado, el trasplante pulmonar estd indicado en pacientes con
enfermedad pulmonar terminal; éstos, a su vez, deben reunir una serie de criterios:

- Optimizacion previa de todo su tratamiento.

- Edad menor de 65 afos.

- Expectativa de vida aproximadamente inferior a 2 afios.

- Situacion clinica lo suficientemente estable que le permita soportar la intervencidn.

- Ausencia de contraindicaciones.

Las principales entidades patolégicas consideradas dentro de las indicaciones de trasplante se
agrupan en:

1.- ENFERMEDADES OBSTRUCTIVAS = enfisema pulmonar, déficit de alfal-antitripsina,
brongquitis crénica y obliterante de novo.

2.- ENFERMEDADES RESTRICTIVAS = se subclasifican en:

- Enfermedades pulmonares intersticiales: destaca la FIBROSIS PULMONAR IDIOPATICA.




- Asociacién _a enfermedades sistémicas: ARTRITIS REUMATOIDE, ESCLERODERMIA,
SARCOIDOSIS, etc.

El diagndstico de este grupo de enfermedades restrictivas se asocia a una mortalidad del 40-
80% pasados 5 aios; en general, los varones suelen tener un peor prondstico.

3.- ENFERMEDADES SUPURATIVAS - fibrosis quistica y otras patologias que cursen con
bronquiectasias difusas.

4.- ENFERMEDADES VASCULARES = destaca la HIPERTENSION PULMONAR, que subdivide en:
PRIMARIA, SECUNDARIA a enfermedad cardiaca congénica en situacion de EISENMENGER
(aparece cianosis y disnea a pequefios esfuerzos y la auscultacién se ird empobreciendo: el

soplo sistélico se acorta y se hace mesosistdlico o desaparece del todo; el segundo tono
aumenta de intensidad y se hace muy fuerte, pudiendo aparecer un soplo protodiastélico de
insuficiencia pulmonar. El ECG muestra una progresiva hipertrofia de cavidades derechas, y la
radiografia un aumento de la cardiomegalia y del relieve del arco pulmonar, asi como un
refuerzo vascular a nivel de los hilios, lo cual contrasta con la claridad vascular de la periferia
del pulmén = imagen en arbol podado), a enfermedades del tejido conectivo o a farmacos, y
DE ORIGEN NO CARDIACO.

5.- OTRAS ENFERMEDADES - linfangioleiomiomatosis, histiocitosis, sarcoidosis, enfermedad
infecto-contagiosa del huésped (EICH) en tumores de médula dsea limitada al pulmén,
enfermedades del tejido conectivo con afectacion pulmonar (lupus, artritis reumatoide vy
esclerodermia) y enfermedades malignas primarias o metastasicas (a veces).

El RETRASPLANTE se realiza de forma excepcional, como en caso de rechazo crénico o
complicaciones importantes de la via aérea en el post-operatorio inmediato del trasplante

inicial.

e CONTRAINDICACIONES DEL TRANSPLANTE PULMONAR.

Las mas importantes son:

- Disfuncién de otros drganos vitales (rifién, corazén, higado o SNC).

- Enfermedad maligna activa en los ultimos 2-5 afios.

- Presencia de virus hepatitis C positivo.

- Presencia de antigenos de la hepatits B positivos.
- VIH.

e TIPOS DE TRASPLANTE PULMONAR.

En funcion de la edad del receptor se realizara trasplante UNIPULMONAR (mayores de 65
afios), BIPULMONAR (menores de 60 afios) o CARDIOPULMONAR (menor de 55 afios).

A su vez, en segun la patologia de base del paciente se realizara un tipo u otro:




- Enfermedades obstructivas > en Espafia lo mas frecuente es el trasplante
BIPULMONAR; sin embargo, en EEUU llevan a cabo el UNIPULMONAR.

- Enfermedades restrictivas > UNIPULMONAR.

- Enfermedades supurativas = BIPULMONAR.

- Enfermedades vasculares = puede realizarse tanto el trasplante BIPULMONAR como
el CARDIOPULMONAR dependiendo de la situacidn especifica del paciente a tratar.

e DONANTE.

Para la SELECCION DEL DONANTE lo primero que debemos realizar es el diagndstico del
paciente fallecido (futuro donador); a continuacién, nos aseguraremos de que el mismo reuna

una serie de criterios:

- Grupo sanguineo ABO compatible con el receptor; a ser posible que sea el mismo.
- Serologia HIV, HBV y HCV negativos.
- Correlacién entre el tamano donante-receptor idénea, sin diferencias de altura

mayores de 30 cm.
- Radiografia de térax normal.
- Parametros gasométricos aceptables 2> PaOz> 300 mmHg con Fi02:1 y PEEP (PRESION

AL FINAL DE ESPIRACION POSITIVA)=5 cm de HZO durante 5 min.

- Fibrobroncoscopia sin evidencia de lesiones endobronquiales ni secreciones purulentas

importantes.
- Ausencia de traumatismo toracico importante o contusidon pulmonar severa, ni cirugia

tordcica previa en el pulmoén a extraer.

- No historia previa de malignidad, excepto en caso de tumores cerebrales no

metastatizantes.

Tras la seleccidn, procederemos a PRESERVAR EL INJERTO. Debemos recordar que los
procesos de isquemia-reperfusidn inducen dafio celular por consumo de ATP intracelular, que

altera los sistemas de transporte idnico transmembrana generando radicales libres y liberacién
de acidos grasos con potencialidad de dafio celular (endotelial y parenquimatosas). Asi mismo,
es importante saber que todos estos dafios son proporcionales al TIEMPO DE ISQUEMIA.

El objetivo de la técnica de preservacion es bloguear la secuencia de fendmenos isquémicos y

mantener la morfologia v fisiologia del injerto; en la actualidad el método mas usado es la
INFUSION DE SOLUCION DE PRESERVACION PULMONAR + ENFRIAMIENTO TOPICO (neveras,
hielo).

La composicidn ideal de la solucién de preservacién es el DEXTRANO con bajo contenido en
potasio (LPD — Perfadex), utilizado en Espaiia desde Octubre del 2000; ésta permite un
tiempo de isquemia de unas 12 horas a 4-10°.

Como pretratamiento del donante se administrard 1 mg de prostaglandina E1 directamente
en la arteria Pulmonar, previo al paso de la solucion; la dosis de esta ultima sera de unos 50-



60 ml/Kg de peso del donante. A continuacidn, se pasan % partes de la solucién (en este

hospital 1 y % o 2 bolsas) por via anterdgrada (arteria pulmonar) y % (1 bolsa) por via
retrégada (entre las 4 venas Pulmonares). Luego deberemos asegurar el inflado éptimo del
pulmén, con Fi02:1 y PEEP=5cm de H20, a volumen corriente de 10ml/Kg (50% de la CPT =

CAPACIDAD PULMONAR TOTAL). Una vez que tengamos el injerto, como ya hemos dicho, lo
conservaremos con frio topico hasta el implante.

La TECNICA DE EXTRACCION consiste en realizar una esternotomia media, seguida de la
apertura de ambas pleuras y la inspeccion macroscépica de ambos pulmones. Luego

abriremos el pericardio y realizaremos la preparacion de aorta, arteria pulmonar y ambas
cavas. Es IMPORTANTE llevar a cabo la heparinizacion del donante (3mg/Kg) posterior a la
diseccidn y previa a canulacion para la preservacion de érganos.

Una vez llegados a este punto, colocamos una cénula en raiz de a pulmonar y/o raiz de aorta,

ligamos la cava superior, clampamos la aorta y abrimos la cava inferior y orejuela izquierda. En
este momento, introduciremos prostaglandina E y solucion de preservacion por canula de
1

arteria pulmonar ya colocada.

Posteriormente, se continla con ventilacién pulmonar y realizamos primero cardiecntomia y

luego la extraccion del bloque bipulmonar; luego llevamos a cabo la_separacidn de ambos

pulmones y los colocamos en bolsas separadas con solucién de preservacién para el traslado
en nevera con hielo. RECORDAR que el tiempo de isquemia se contabiliza desde el clampado
de la aorta y que es importante la coordinacion con el equipo del hospital receptor

previamente.

e RECEPTOR PULMONAR.

La SELECCION del receptor se basa en los criterios mencionados en el apartado de indicacién

de trasplante; ademas, deberemos realizar y examinar otra serie de puntos:

- Historia clinica completa.
- Analiticas con serologias de HIV, hepatitis, herpes EBV y CMV (NEGATIVAS).
- Radiografia y TAC de tdrax, gammagrafia ventilacidn/perfusidon cuantificada, test de

esfuerzo (caminar 6 min) y gasometrias.
- ECG, ECO vy cateterismo en pacientes seleccionados (mayores de 50 afios y/o

posibilidad de cardiopatia).
- Evaluacidn psicolégica, dental, ginecoldgica v la propia del servicio de rehabilitacion.

La TECNICA QUIRURGICA y sus VIAS DE ABORDAJE variardn segun el tipo de trasplante que
vayamos a ejecutar; en caso de TRASPLANTES BIPULMONARES consistird en una toracotomia
antero-lateral submamaria a nivel del 42 espacio intercostal, de forma secuencial y con el
paciente en decubito supino. Si se requiere la realizacion del TRASPLANTE BIPULMONAR CON
CEC (CIRCULACION EXTRACORPOREA) la técnica a seguir serd la INCISION DE CLAMSHELL, que
consiste en llevar a cabo una toracotomia anterior bilateral con seccidn transversa esternal.




Por ultimo, llevaremos a cabo toracotomia antero-lateral o podsterolateral, en caso de

TRASPLANTES UNIPULMONARES.

Centrandonos ahora en la TECNICA QUIRURGICA propiamente dicha, empezaremos realizando
una toracotomia inicial por el pulmén con peor perfusion; a continuacidén disecaremos el hilio

pulmonar y realizaremos una prueba de clampaje de la arteria pulmonar, con el fin de
comprobar si el paciente aguanta el procedimiento o requiere CEC. Posteriormente
seccionaremos las arterias y venas pulmonares, asi como el bronquio, y completaremos la

NEUMONECTOMIA. Luego llevaremos a cabo la anastomosis de los elementos antes

seccionados: primero el bronquio, segundo la arteria pulmonar y tercero las 2 venas

pulmonares. Finalmente iniciaremos tanto la ventilacion como la reperfusion pulmonar
LENTAMENTE. Deberemos realizar el mismo procedimiento con el pulmén contralateral.

e MANEJO INTRAOPERATORIO ANESTESICO.

Existen una serie de situaciones criticas que debemos conocer y que determinardn el devenir
de la intervencién: VENTILACION UNIPULMONAR, CLAMPLAJE DE ARTERIA PULMONAR V'
REPERFUSION; si conseguimos que no se de ninguna complicacién relacionada con las mismas

la probabilidad de éxito es muy alta.

Por otra parte, también debemos saber cuando estaria indicada realizar CEC:

Saturacién arterial OZ <90% con FiOZ=1.

2
- Situaciéon hemodindmica mala con indice cardiaco < 2 I/min/m.

- Saturacidon venosa mixta menor de 65%.

- Hipertensidon pulmonar severa.

- Edema de reperfusiéon del primer pulmon.

- Dificultades de ventilacién pulmonar.

- Dificultades técnicas en la intervencion.

e TRATAMIENTO POST-OPERATORIO.

Comprende una serie de procedimientos:



1.- ANESTESIA-REANIMACION -> deberemos llevar un correcto manejo:

a) Ventilatorio: adecuada oxigenacion (Sa02>94% con la menor FiOZ) limitando las presiones

de la via aérea e intentado el “destete” lo antes posible.

b) Hemodinamico: administrar el menor aporte de liquidos posible, utilizar diuréticos y
proporcionar dosis moderadas de inotrdpicos.

2.- TRATAMIENTO INMUNQOSUPRESOR - que debera incluir:

- Ciclosporina A: en el postoperatorio de forma inmediata y por via intravenosa; pasaremos a
via oral cuando sea posible para obtener niveles en sangre 300-400 nanogr/ml. El paciente lo
tomarad casi de por vida.

- Azatioprina: dosis preoperatoria de 2 mg/Kg; misma dosis diaria postoperatoria. El paciente
también lo tomara casi de por vida, pero en este caso podremos disminuir la dosis o incluso,

en algunos casos, suprimirlo.

- Corticoides: 500 mg de metilprednisolona previo a la reperfusion de cada pulmodn.
Posteriormente aplicaremos pauta descendente hasta alcanzar dosis de prednisona 0,5
mg/Kg/dia de mantenimiento durante los 3 primeros meses; después mantenimiento 10-15

mg a dias alternos, casi de por vida.

- Suero antilinfocitario (ATG): el primer dia de postoperatorio Unicamente.

- Tacrolimus (FK-506) y micofenolato en caso de retrasplante o rechazo.

3.- PROFILAXIS ANTI-INFECCIOSA = comprendera la administracién de:

- Amoxicilina-clavulanico 2 gr/6hs durante 2-5 dias, hasta tener cultivos de esputo de donante
y receptor, y ajustdndonos a los resultados del antibiograma.

- Ganciclovir a dosis 5 mg/Kg/12h desde el 22 dia postoperatorio hasta en 15¢.
Posteriormente se pasard a la via oral 1 gr/8h durante 3 meses como profilaxis de CMV, herpes

y EBV.
- Fluconazol oral 200 mg/12h y anfotericina nebulizada (1mg/1cm a 10 mg/8h durante 15

dias; luego cada 12h durante 3 meses) para hongos.
- Septrim forte (cotrimoxazol) 1 comp oral/12h, los dias lunes, miércoles y viernes, a partir del
149 dia postoperatorio.

4.- OTRAS PROCEDIMIENTOS PROFILACTICOS =

- Antitrombética: HBPM.

- Antiulcerosa: omeprazol 40 mg iv/dia.

- Osteoporosis: pamidronato 1 dosis diaria.
- Fluimucil y pancrease en fibrosis quistica.

- Resto de tratamiento standard de cualquier postoperatorio: nutricion enteral o parenteral,

rehabilitacion (fisioterapia respiratoria) y demds autocuidados del paciente.




COMPLICACIONES.

FALLO PRIMARIO DEL INJERTO -> se define como la situacién en la que el indice de
oxigenacién Pa0,/FiO, de un paciente es menor o igual a 150 mmHg en alguna de las 3

determinaciones durante las primeras 48 horas del postoperatorio; aparece en el 10-

36% de los pacientes.
Desde un punto de vista histoldgico, se caracteriza por la presencia de edema
intersticial perivascular con secuestro de neutrdfilos en espacios alveolares y septales;

en la radiologia de torax se aprecian infiltrados difusos e hipoxemia severa.

En este caso, deberemos descartar entidades como la infeccion pulmonar, rechazo

agudo, complicacidén de anastomosis vasculares y broncoaspiracién.

Su tratamiento consiste en el soporte ventilatorio, balance hidrico negativo, éxido

nitrico inhalado y uso temporal de ECMO (oxigenacidn extracorpdrea de membrana).

La mortalidad del mismos es de hasta el 60% de los casos, no siendo posible el
retrasplante; sin embargo, si sobreviven conseguiran una funcién normal.

FALLO DE LA VIA AEREA > tiene lugar en menos del 15% de los casos desde la mejora
de la la técnica quirdrgica; puede ser debida a la DEHISCENCIA DE LA ANASTOMOSIS
COMPLETA (correccion quirdrgica o retrasplante) o PARCIAL (drenaje pleural vy
reduccién de inmunosupresién), asi como a la ESTENOSIS DE LA VIiA AEREA por
granulacion, estenosis cicatrizal, broncomalacia o tratamiento con dilataciones

endobronquiales, reseccién laser y colocacidon de enprotesis.

INFECCIONES > las infecciones bacterianas del tracto inferior son las mas frecuentes y
pueden ser PRECOCES, debidas al procedimiento, o TARDIAS, por la bronquiolitis
obliterante. Los microorganismos implicados pueden ser:

GRAM NEGATIVOS (Pseudomona).

CITOMEGALOVIRUS (sobre todo en serologias D+ y R-).

ASPERGILLUS (minoria).

OTROS (debido al tratamiento con los fdrmacos indicados en la profilaxis).

RECHAZO AGUDO -> muy frecuente, fundamentalmente dentro de los 3 primeros
meses; los pacientes presentan evidencia histoldgica por biopsia transbronquial (BTB)

de grado minimo a moderado hasta en el 39% de los casos. La clinica es inespecifica,
manifestando febricula, disnea, tos y leucocitosis entre otras; la radiografia de torax

muestra infiltrado intersticial, alveolar o nodular y derrame pleural. Todo ello se

acompafa de una caida mayor del 10% de los valores espirométricos y deberemos

realizar la confirmacién histolégica con BTB, en el que observaremos infiltrado
linfocitario perivascular, intersticial y/o alveolar.

El tratamiento consiste en corticoides 10-15 mg/Kg/dia.



RECHAZO CRONICO -> lo mas caracteristico es la manifestaciéon histolégica de
bronquiolitis obliterante, que presenta fibrosis submucosa y obliteracidn de la via

aérea; el diagndstico con BTB presenta una sensibilidad del 17%, por lo que el hallazgo
fundamental para establecer dicho diagndstico sera la caida del VEMS mantenida vy no

explicada, a niveles iguales o menores del 80% del valor maximo conseguido tras el
trasplante.

En el 60-70% de los casos, los pacientes sobreviven mas de 5 afos; entre los factores
de riesgo de rechazo crénico encontramos la manifestacién previa de rechazo agudo,

infeccidn por CMV, isquemia de la via aérea y discordancia del HLA.

Las manifestaciones clinicas habituales son la tos y la disnea, que se suelen

acompafiar por la colonizacién crénica por Pseudomona Aerugin. La radiografia de

torax es normal, pero el TAC muestra una disminucidn de la trama vascular periférica,

bronquiectasias y atrapamiento aéreo.

Su tratamiento se basa en el aumento de la inmunosupresién, pudiendo ser necesario
el retrasplante. La mortalidad del rechazo crénico es del 40% a los 2 afios del
diagnédstico.

QUIRURGICAS > podemos subclasificarlas en:
Sangrado: aparece en el 30% de los casos en que se realizé CEC frente al 10% sin CEC.
Neuroldgicas: encefalopatia postandxica, ACV y crisis convulsivas; sobre todo cuando se
emplea CEC.

Digestivas: ileo paralitico, isquemia intestinal, colecistitis y perforacién de colon.
Pulmonares: infecciones.

Renales: el fracaso renal agudo se manifiesta hasta en un 20% de los casos; ademas, es
posible que aparezcan cuadros de roxicidad renal por tratamiento inmunosupresor.
Fibrilacion auricular hasta el 28%

RESULTADOS DE LA INTERVENCION.

SUPERVIVENCIA > serd del 83% a los 3 meses, 73% al afio, 57% a los 3 afios, 45% a
los 5 afios y 23% a los 10 afios; es decir, la supervivencia disminuye con el paso del

tiempo, establenciéndose una media _de unos 4 afios de vida post-trasplante
pulmonar. El prondstico serd peor en caso de receptores mayores de 55 afios y
donantes mayores de 50 afos; la mortalidad perioperatoria es igual en el trasplante

uni que bipulmonar, aunque después del primer afio es mayor en unipulmonar. Se

asocia un incremento de la mortalidad a las complicaciones como la HTP, FPI y
sarcoidosis.

RESTABLECIMIENTO FUNCIONAL -> los individuos muestran un pico maximo de
funcién entre los 3 y 6 meses post-trasplante; tras el alta hospitalaria la mayoria NO

suele precisar oxigenoterapia. La hipercapnia tipica del pretrasplante suele
desaparecer semanas después de la intervencion; ademas tiene lugar la normalizacidn



de las resistencias vasculares en pacientes trasplantados por enfermedad vascular, asi

como la restauracion a nivel del ventriculo derecho. De hecho el 80% de los pacientes

trasplantados no manifestaran limitaciones en la actividad fisica, e incluso recorrerén
el doble de distancia en el test de la marcha.

CALIDAD DE VIDA - tras el trasplante pulmonar tiene lugar una mejora importante
de los pardmetros de calidad de vida a partir de los 6 meses de la intervencidn; el 40%
de los individuos se reincorporacién a su vida laboral.



TEMA 11: ENFERMEDADES DEL TIMO

e INTRODUCCION:

El timo es un érgano del sistema linfatico y un desafio para el cirujano, pues constituye el
asiento de tumores benignos y malignos, y esta implicado tanto en la INMUNIDAD como en la
CONDUCCION NEUROMUSCULAR.

Este se divide principalmente en corteza y médula, tifiéndose el cértex superficial de color
oscuro y la médula de color claro; la corteza se compone de linfocitos T (CD4 Helper)

estrechamente apifiados, células epiteliales denominadas reticulares (rodean grupos de

linfocitos), y macréfagos. La médula contiene, ante todo, células epiteliales reticulares,

ademas de linfocitos muy dispersos; también encontramos los corpusculos de Hassall, que son

capas gruesas concéntricas de células epiteliales reticulares aplanadas y llenas de granulos de
queratohialina, y que suelen constituir el origen de la mayoria de tumores malignos.

Su estructura se origina a partir de la tercera bolsa faringea en el feto junto con las glandulas
paratiroides inferiores, manifestdndose completamente desarrollado en el tercer mes de
gestacion (12-15gr), tras el cual continda creciendo hasta la pubertad donde alcanza su
maximo tamafio (30-40gr). Luego involuciona atrofidandose de forma progresiva y constante,

produciéndose el reemplazo del tejido timico con tejido adiposo y conectivo areolar, y

alcanzando, en la edad adulta, unos 10-15 gr.

El timo esta constituido por cierto componente extraglandular (32% - Jaretzki), por lo que es
relativamente complicado extirpar todo el érgano si nos centramos en retirar Unicamente
dicho componente glandular.

Este 6rgano ejerce una clara influencia sobre el desarrollo y maduracion del sistema linfatico
y en la respuesta inmunitaria defensiva de nuestro organismo; también puede influir en el
desarrollo de las glandulas sexuales. El timo es un drgano linfoide primario en el cual tiene
lugar la diferenciacién de los linfocitos indiferenciados (linfoblastos T) que salieron de la
médula désea, para luego ingresar en el timo e ir colonizando diferentes zonas del mismo, al
tiempo que maduran y se diferencian. La primera area colonizada es la corteza superficial,
desde donde pasan a la profunda, y finalmente a la médula. A lo largo de este recorrido, los
linfoblastos T adquieren los receptores antigénicos especificos y aprenden a no atacar a los
antigenos propios del individuo (autoantigenos), convirtiéndose en linfocitos T maduros.

También puede considerarse como un organo del sistema endocrino y por tanto una glandula
endocrina, ya que secreta hormonas y otros factores solubles, que ademds de controlar la
produccién y maduracién de los linfocitos T en el timo, regulan la actividad y las interacciones
de las células T en los tejidos periféricos. Se conocen tres polipéptidos con caracteristicas
hormonales secretados por este drgano: timolina, la timopoyetina y el timosina.



e RECUERDO ANATOMICO.

Su forma es alargada de arriba hacia abajo y aplanada en
sentido anteroposterior, localizdndose en el mediastino
anterio-superior, por debajo de la glandula tiroides; se
compone de un cuerpo y dos Iébulos. Sus relaciones mas
importantes son a nivel cervical (trdquea posterior,
musculos inhfrahiodeos anteriores, carétida comun y
nervio laringeo recurrente a cada lado) y_toracico
(esterndn, cartilagos costales, insercidon esternotiroideo y
recesos pleurales anteriores; trdquea, arco adrtico, tronco
braquicefalico y carétida comun izquierda posteriores;

pleura parietal, nervios frénicos y vasos pericardiofrénicos
laterales).

Sus vascularizacidn arterial se compone de dos arterias timicas superiores (ramas de la arteria
tiroidea inferior), otras dos laterales que irrigan los I6bulos (ramas de la tordcica interna), y

una posterior (procede tronco braquicefdlico o arco aértico). El drenaje venoso se realiza a

través de la vena innominada.

e ENFERMEDADES DEL TIMO.

a) MIASTENIA GRAVIS (MG)

Enfermedad neuromuscular autoinmune caracterizada por debilidad y fatigabilidad muscular

voluntarias, debido a la autoproduccion de anticuerpos contra el receptor nicotinico de la
acetilcolina a nivel de la placa motora neuromuscular.

Hablando ahora de la epidemiologia de la enfermedad, su prevalencia ronda los 0,5-12 casos
por cada 100.000 habitantes, siendo la isla de la Palma (Canarias) el lugar con mayor nimero
de afectados (8’94/100.000); el 90% de estos pacientes desarrollan la enfermedad en la edad
adulta, siendo mayor la incidencia en las mujeres de entre 20-30 afios, mientras que en los

hombres se da entre los 60-70 afios. El 5% sufre afectacién ocular, pudiendo progresar desde
la misma hasta la afectacion sistémica en el 75% de los pacientes. El 27% del total de
afectados evoluciona a estadios avanzados. ATECRRTIIRRIS MUNURNOCRIR uiasiosia pocse)
Con respecto a su fisiopatologia, la Miastenia
Gravis es debida a una disminucién del

numero de receptores de acetilcolina por

dichos auto-anticuerpos, la simplificacién de Ve % o v
. . ® %0 o g 0— Acetilcolin —so o ® @ Lie
los pliegues de la membrana postsindptica y el oS e "ot o °
aumento del espacio/hendidura sindptica;
Autoanticuerpo

todo ello provoca una DISMINUCION DE LA \ / i ictn
AMPLITUD DE LOS POTENCIALES DE ACCION. \ Célula %

| muscular
Activacion muscular Activacion muscular inhibida



e CLINICA Y DIAGNOSTICO:

Clinicamente la MG se caracteriza por la fatigabilidad de la musculatura voluntaria tras una
actividad repetida, que desaparece o mejora con el reposo; tipicamente los musculos mas

afectados son los de la musculatura ocular extrinseca, dando lugar a diplopia y/o ptosis
palpebral. Existen diversos grados de la enfermedad en funcién de los sintomas manifestados
que quedan recogidos en la ESCALA DE OSSERMAN:

Clinica

Ocular Pura

Generalizada

Generalizada y bulbar

Respiratoria Aguda

Respiratoria cronica

Como observamos en las imdgenes A, B 'y C, en los pacientes con miastenia gravis, la estimulacion repetida y
mantenida de los musculos de los ojos produce debilidad de los mismos, con imposibilidad para mantener la
mirada y con caida del parpado.

Electrofisiolégicamente podemos realizar dos tipos de pruebas:

a. Estimulacion nerviosa repetida (ENR): >
En él se observa la disminucidn de la respuesta ante la estimulacion repetida; la
sensibilidad de esta prueba en el diagndéstico de la MG es del 50%.

b. Electromiografia de fibra simple (EFS): >
Se registra mediante una aguja el potencial de accidn de dos fibras musculares que

pertenezcan a una misma placa motora; en condiciones fisiolégicas existe un
intervalo de tiempo entre el par de fibras registradas que se llama JITTER. En los
pacientes con MG se observa un aumento del jitter en alguno o todos los pares registrados, asi
como fendmenos de bloqueo; esta prueba tiene una sensibilidad del 90%, pero una
especificidad limitada.

Farmacolégicamente se detecta la mejoria de la transmisién neuromuscular y, por tanto, de
los sintomas cuando se administran anticolinesterasicos (disminuye colinesterasas y aumenta
Ach); esto fue comprobado con el TEST DE TENSILON/EDROFONIO (anti-AchE).




Inmunolégicamente se demostrd la presencia en de anticuerpos antireceptores de Ach en

80% de los casos, ademds de una respuesta favorable tras la administracion de
inmunosupresores.

Patolégicamente se observan cambios histoldgicos a nivel de la placa neuromuscular, como

anormalidades timicas o la disminucidn del nimero de receptores postsindpticos en la unién
neuromuscular.

Por ultimo, se procedio a la deteccién de patologias frecuentemente asociadas, observandose
mediante TAC y RMN la relacion de la MG con timomas (20-30%) e hiperplasias timicas; con
pruebas de la funcidn tiroidea su asociacién con la enfermedad de Graves, y por la deteccién

de interferencias en el tratamiento inmunosupresor la asociacion con trastornos como la
diabetes, tlcera péptica, etc...
Es muy importante saber que aproximadamente el 20-30% de los pacientes con miastenia

gravis padecen un timoma, y que el 20-30% de los pacientes con timoma tienen miastenia
gravis asociada.

En cuanto al diagndstico diferencial, existen multiples entidades que descartar por su parecido
con la Miastenia Gravis:

Tests de di sticy fisticado:
Sd. Miasténicos congénitos FRaro. Aparicién precoz. No autoinmune = EEE cacos

Miastenia inducid - droga:
astenia mcucica por _ ogas Provoca miastenia autoinmune Recuperacion a las semanas de retirar el
Penicilanina e,
Curare, procainamida, gquininas,

aminoglucésidos Debilidad en personas sanas. exacerba los Recuperacion tras retirar el finmaco

sintomas en la MG

Respuesta aumentada en la estimmulacion
nerviosa repetiva.

Ac. anti canales de Calcio

Debilidad, fatiga arreflexia
Sd. Lambert-Eaton Asociado al “oat-cell” 60%

_ . Exacerbacion de 1la MG .
Hipertiroidismo Debilidad generalizada Funcion tiroidea anormal
Inmnmoglobulinas estimmulantes del
tiroides (TSI)
Respuesta aumentada en 1a estimulacion
nerviosa repetitiva, midriasis

Enf. de Graves Basedow Diplopia, exoftalmos

Botulismo Debilidad generalizada, oftalmoplejia

Oftalmoplejia externa progresiva  Ptosis, diplopia, debilidad generalizada en

al R Alteraciones mitocondriales

Masas intracraneales que
comprimen los pares craneales

Oftalmoplejia. alteracion de la funcion de los
PC

Hallazgos en el TAC o 1a RMIN

e TRATAMIENTO:

Puede ser médico o quirurgico, siendo esta uUltima opcidn la que aporta mayor porcentaje de
remision de la enfermedad.

A. MEDICO -> se basa en la administracién de anticolinesterasicos (la Pirdostigmina es el
anticolinérgico de eleccidn, aunque en 1934 se demostro la eficacia de la Fisostigmina),
inmunosupresores (corticoides, azatioprina, ciclosporina, FK 506 (Tracrolimus®) y
Micofenolato-mofetil (MM)) y técnicas inmunoterapicas de corta accion, sobre todo en
crisis agudas (plasmaféresis y administracion de inmunoglobulinas).



B. QUIRURGICO = se basa en la TIMECTOMIA, que tiene como objetivo la remisién de le
enfermedad o permitir la reduccién de la medicacion. En el afio 2000 un estudio
comparativo entre el tratamiento mediante timectomia y el de tipo conservador demostro
que el porcentaje de remision es del doble en los pacientes timectomizados.

Refiriéndonos ahora a la técnica quirtdrgica, en un principio se llevaba a cabo la reseccién
completa de tejido timico con una morbilidad peri-operatoria minima; sin embargo, en la

actualidad es tema de discusion tanto la via de abordaje idénea, como cual es la definicion
exacta de timectomia total pues, como ya hemos comentado, parte del tejido timico es
extraglandular. En lineas generales, hoy en dia se realizan 3 técnicas principales:

- TIMECTOMIA TRANSCERVICAL (TTC) = en esta técnica se realiza una incision cervical
transversa en collar (horizontal) como la que se utiliza en cirugia tiroidea y, mediante
instrumental especial para elevar el esterndn, se crea un tunel que permite la
extirpacion de todo el timo mediante diseccion y traccion. Los defensores de esta via
cervical consideran que es una intervencién mas estética, menos traumatica y con
recuperacidon mas rapida; sin embargo, sus detractores la consideran menos completa
y con mas posibilidades de dejar abandonados restos timicos en mediastino, o un
timoma de pequeiio tamafio no visualizado con las técnicas de imagen. Existen dos
variantes de la misma, una basica y otra extendida, presentando remisiones de la

enfermedad del 24% y 35% respectivamente.

- TIMECTOMIA TRANSESTERNAL (TTE) = aborda la glandula timica mediante una
incision vertical practicada en la parte anterior del pecho en sentido longitudinal; el
esterndn es dividido verticalmente, total o parcialmente. Por esta via se pueden
realizar:

a) Timectomia estandar o clasica: elimina sélo la porcidn cervical y tordcica del

timo de forma exclusiva, sin extirpar ninguna estructura proxima junto con la
gldndula.
b) Timectomia extendida o ampliada o radical: se extirpa el timo junto con la

grasa localizada en todo el mediastino anterior, desde el borde inferior del
tiroides hasta el diafragma vy, lateralmente, hasta los nervios frénicos. Con esta
técnica se intenta eliminar los posibles focos de tejido timico ectdpico y
aumentar asi el nUmero de éxitos de la intervencién.

c¢) Timectomia "maxima": precisa incisiones en esternén y cuello combinadas; de

hecho, pocos centros especializados en la cirugia de la miastenia afiaden una
diseccion formal de cuello a la técnica transesternal. Ambas incisiones permiten
la extirpacién de la grasa cervical y mediastinica junto con las dos pleuras
mediastinicas y el pericardio anterior, con la finalidad de intentar asegurar al
maximo la eliminacion de todo el posible tejido timico ectdpico, tanto del
cuello como del mediastino. Esta técnica, mucho mds agresiva, ird asociada a
una morbilidad mayor que las otras, mas conservadoras.



Antes de hablar sobre la Ultima técnica quirdrgica debemos comentar que la combinacién de
las dos anteriores (TTC y TTE), consigue una remisién completa de la enfermedad en el 46% de

los casos; sin embargo la morbilidad aumenta.

- TIMECTOMIA TORACOSCOPICA -> la técnica clasica (VATT) se realiza de forma
unilateral (derecha o izquierda); en ella, mediante varias incisiones pequefas

practicadas en uno u otro lado del tdérax para introducir la dptica y el instrumental
quirargico, se reseca el timo y la grasa peritimica-mediastinica, material que luego sera
extraido gracias a un incision cervical de tiroidectomia. La cantidad de timo y de grasa
eliminada gracias a esta técnica es muy variable, y dependiente de la habilidad y
experiencia del cirujano.

Una variante de ésta es la forma extendida "VATET"; se practican incisiones en ambos
lados del térax y cuello al mismo tiempo, y se abren ambas pleuras para intentar una
eliminacion "mas completa" del timo. El abordaje toracico bilateral y la apertura de
pleuras deberdn ser drenados con tubos toracicos bilaterales, provocando un aumento
del trauma quirurgico y del dolor postoperatorio.

Ambas se basan en la VATS (cirugia por videotoracoscopia asistida o Video Assited
Toracoscopic Surgery).

En la siguiente tabla podemos ver porcentaje de tejido timico resecado en cada una de las

técnicas:

o Tejido Timico

WVia de abprdaje

TTE&TC

TT Extendida
WATT Clasica
TTC Extendida
TTE Estandar
TTC Basica

Por udltimo, comentar que tras el envio de la muestra a anatomia patoldgica se pone de
manifiesto que el 75% de los pacientes tienen hiperplasia timica y del 15-20% presentan
asociados un timoma.

e PRONOSTICO:

Antes de 1960, se morian el 30% de los enfermos, no mejoraban otro 30% y en el 30% restante
si se conseguia mejoria; en la actualidad, la mortalidad tras la intervencién es menor del 1%,
presentando casi todos mejoria. Ademas, la timectomia consigue una remision completa de la
enfermedad en un 30-40% de los casos, frente al 8-10% conseguido con medidas
conservadores. El prondstico SIEMPRE sera peor en caso MG con TIMOMAS ASOCIADOS; sin
embargo, en aquellos individuos con timoma a los que se asocia MG el pronéstico sera mejor.




b) TUMORES TiMICOS

Son los tumores mas frecuentes del mediastino antero-superior, apareciendo de forma mas

habitual en mayores de 40 afios, de los cuales casi el 50% son asintomaticos. Es importante

recordar que ante la presencia de masas en el mediastino anterior debemos pensar en las 4T
(Timoma, Teratoma, Tiroides y Terrible linfoma). Encontramos 3 tipos fundamentales de
tumores timicos:

1.- TIMOMAS -> derivan de la proliferacion de las células epiteliales, aunque la mayoria tienen
también células linfoides asociadas; su malignidad estd mejor definida macroscopicamente,

siendo el 40-50% de los casos no invasivos. La mejor forma de caracterizar el timoma es via

intraoperatoria y no realizando _una RMN, como ocurre con el resto de tumores

neuroendocrinos.

Estadificacion (modificada de Masaoka)

Estadio | ‘
Estadio Il Invasion capsula, grasa peritimica o pleura mediastinica
Estadio Il

Estadio IV-A Metdastasis pericardicas o pleurales

Estadio IV-B |

e DIAGNOSTICO.

Como acabamos de comentar, los timomas acontecen en adultos asintomaticos, de los cuales
el 40% desarrollara un sindrome paraneoplasico/paratimico; ej: MG en el 30% de los
pacientes con timoma y aplasia de hematies en el 5%.

Radiologicamente, |las pruebas a realizar son la radiografia de térax, el TAC y la RMN; en lo

referente a la histologia, deberemos llevar a cabo biopsia mediante PAAF o mediastinotomia.

- lzquierda: timoma benigno.

- Derecha: timoma maligno; el 30% de los tumores de timo son malignos y, como en toda

neoplasia neuroendocrina, se precisa de cirugia para conocer su naturaleza.




e TRATAMIENTO.

El tratamiento quirdrgico consiste en la TIMECTOMIA, resecando todo el tumor y aquellas
estructuras o zonas vecinas invadidas; en cuanto a la via de abordaje la mas usada es la ya
conocida ESTERNOTOMIA MEDIA, aunque cabe la posibilidad de practicar CLAM-SHELL (TTE =

toracotomia transesternal BILATERAL) o VATS.

Esternotomia media Incision Clam-Shell VATS

Otra opcién es el tratamiento RADIO-QUIMIOTERAPICO, indicado en casos de tumores no
invasivos o no resecables; sin embargo, en general no dan buenos resultados pues son poco

sensibles.

e PRONOSTICO.

Como ya dijimos, pacientes que presentan timomas con miastenia gravis asociada tienen

mejor prondstico que aquellos sin miastenia; sin embargo, la miastenia tendra atin peor

pronéstico. A su vez, la presencia de otros trastornos autoinmunes (enfermedad de Graves,

aplasia de hematies, LES,...) implica peor prondstico; por ultimo, comentar que la variante

epitelial invasiva es la de peor prondstico de todas.

2.- CARCINOMA TIMICO > se trata de tumores raros, en los que la variante de células
escamosas es la mas frecuente; es dificil de diferenciar de un timoma invasivo y tiene muy mal

prondstico a largo plazo.

3.- TUMORES DE ORIGEN NEUROENDOCRINO > proceden de la proliferacion de células APUD
(captan vy descarboxilan precursores aminicos); encontramos dos tipos principales, el
CARCINOIDE TiMICO y el “OAT CELL” o DE CELULA PEQUENA. Todo este grupo tiene mal
prondstico en general.

c) QUISTES TIMICOS

No son nada frecuentes (1% de las masas mediastinicas), se consideran anomalias del

desarrollo embriolégico y generalmente se manifiestan en pacientes asintomaticos. Su
tratamiento es un tema controvertido, basandose en la observacion y la toma de biopsia

mediante PAAF vy aspiracidén (no en hidatidosis), asi como llevando a cabo la reseccion.




TEMA 12: CANCER DE PULMON

e INTRODUCCION.

A principios de siglo el cancer de pulmdn era considerado una enfermedad rara; sin embargo,
desde la aparicion del tabaco y su consumo en aumento, tanto la incidencia como la
mortalidad de esta neoplasia han ascendido hasta cifras desorbitadas.

La etiopatogenia de esta entidad es similar a la de muchos canceres, estando asi determinada
por la alteraciéon del ADN debida a agentes enddgenos (radicales libres) o exdgenos (luz UV),
que hidroxilan, aliquilan o escinden el material genético. Cuando los sistemas de reparacion
son insuficientes o el dafio es irreparable la célula dafiada es susceptible de volverse
neopldsica; en el caso del cdncer de pulmdn el tabaco sera el responsable de la aparicidn de la
mayoria de las sustancias agresivas.

Entrando ya de lleno en el tema, las neoplasias de pulmén se dividen en funcién de su
anatomia patoldgica en dos tipos principales:

- CANCER DE CELULAS PEQUENAS/MICROCITICO/OAT CELL (15-20%).
- CANCER DE CELULAS NO PEQUENAS/NO MICROCITICO (80-85%).

La distincidn es importante porque el tratamiento sera diferente (quirurgico o radioterapico).

e DIAGNOSTICO.

Ante un cdncer broncogénico, en primer lugar siempre deberemos establecer el tipo de

neoplasia o estirpe histoldgica, y luego estadificarlo o determinar su extensién; su diagndstico

se basara pues en la sospecha clinica, los métodos de imagen, la citologia de esputo, la

broncoscopia y la PAAF.

En cuanto a la estadificacion, lo primero que haremos serd una descripcion anatémica del

tumor y su extension, cuyos objetivos son planificar el tratamiento, estimar el prondstico,

evaluar los resultados terapéuticos favorecer la comunicacién cientifica entre distintos
departamentos y ordenar la actividad investigadora (priorizar pruebas, interconsultas,
tratamientos,...).

Dicha estadificacién serd distinta en funcidon de si el cdncer es microcitico o no microcitico,

debido a su distinto comportamiento principalmente, asi como al tipo de estrategia
terapéutica a seguir, la respuesta al tratamiento que se prevé segln su estirpe, etc; de tal
forma que si es un tumor microcitico lo clasificaremos como enfermedad extendida o

localizada, y si es no microcitico lo haremos en distintos estadios segun la clasificacion TNM

(1997), la cual necesita ser avalada por datos clinicos, quirdrgicos y/o patolégicos.

Como ya sabemos, para caracterizar un tumor debemos describir, antes que nada, sus limites y

las zonas de afectacidn principal; para ello disponemos de una serie de herramientas, como la

mediastinoscopia, mediastinotomia y la VATS (video-assisted thoratoscopic surcery),
ademas de las técnicas de imagen tipo TAC abdominal y cerebral, gammagrafia 6sea, PET-
TAC, ultrasonografia endoscépica/endobronquial y PAAF.



A continuacidn, comentaremos algunas de las mas importantes:

- MEDIASTINOSCOPIA CERVICAL => es una técnica de visualizacion directa (ELECCION)
en la que se practica una incision por encima de la escotadura yugular y nos
introducimos en el mediastino, dejando la traquea a un lado y la vena cava superior por

encima, hasta que llegamos a nivel de bronquio superior derecho, muy cerca de la
acigos; recordar que en todas las cirugias de neoplasias deberemos extirpar los nddulos
(linfadenectomia).

Superior
vena cava

"
Azygos

i L6 Right upper

lobe bronchus

- TORACOSCOPIA ANTERIOR Y VATS - son técnicas muy similares que nos serviran,
ademas de para visualizar la posible extensidn tumoral a nivel mediastinico, bronquial o

del parénquima circundante, para la ya comentada reseccién de ganglios, siendo esta

ultima y su posterior biopsia la base de la estadificacion tumoral.
En el dibujo superior-derecho los ganglios que se toman son el R2 y R4 (paratraqueales
y traqueobronquiales superiores e inferiores).

- TACy RNM —> el TAC de térax es obligatorio, aunque a menudo se realiza también a
nivel abdominal en busca de masas en la glandula suprarrenal; asimismo la RNM
craneal es muy importante, con el fin de descartar posibles metdstasis a este nivel. En
el pulmdén podemos visualizar imagenes caracteristicas de los tumores broncogénicos
como los “non-solid ground glass opacity” = GGO (nddulos en vidrio deslustrado;
imagen inferior).

19:40: 25




- PET-TAC > es la herramienta mas completa de estadificacion de la que disponemos,
pues combina la calidad en definicidn anatdmica del TAC, con la informacidn fisiolégica

gue aporta el PET. Como ya sabemos, el funcionamiento del PET-TAC se basa en la

captacidon de positrones emitidos por el cuerpo y reflejados en la imagen en distinta
proporcién en funcién de la captacidn por los distintos drganos de un sustrato marcado
radiolégicamente (FLUORDESOXIGLUCOSA); esta sustancia es captada por aquellas
células con una gran actividad metabdlica, como son las células neoplasicas. Sin
embargo, debemos recordar que determinadas situaciones como la inflamacién o la

infeccidn también aumentan la captacion de la misma (falsos positivos).

Asi bien, esta prueba nos permite la cuantificacidon precisa de la actividad tumoral, que

se medird en SUV (Standar Uptake Value), asi como de las metastasis; de hecho, su alto

valor predictivo negativo evitaria un 20% de las toracotomias y, ademas, nos informa
sobre la susceptibilidad de la neoplasia a la cirugia o radioterapia.

(+) N2 Node

- EUS (endoscopic ultrasound staging/endoscopia guiada por ultrasonidos) = dado que

la trdquea se encuentra inmediatamente anterior al eséfago el EUS constituye una
buena forma de visualizar la estructura de la misma; por otra parte, la traquea es uno
de los componentes del mediastino posterior, por lo que se trata de una técnica
complementaria a la mediastinoscopia, que nos permite visualizar estructuras de
frecuente asiento de adenopatias, como el espacio subcarinal. También ofrece la
posibilidad de hacer una FNA = PAAF (fine needle aspiration/aspiracién con aguja fina).

La sensibilidad de la endoscopia guiada por ultrasonidos es del 80-90% y su
especificidad sin la PAAF es baja, pero con ella asciende hasta un 70%.
- EBUS (endobronchial ultrasound staging/endobronquioscopia guiada por ultrasonidos)

- se trata de una endoscopia endobronquial cuya principal ventaja es que nos permite
la visualizacion del mediastino posterior; sin embargo, debe complementarse con otras
técnicas pues su sensibilidad “a ciegas” es muy baja. Al igual que con el EUS, permite
hacer una puncion PAAF traqueobronquial pero, debido a la extensidon anatémica de la
tradquea, los puntos a los que podemos acceder son menores.

Es importante recalcar la necesidad de complementar el EUS-EBUS con otras técnicas

(principalmente mediastinoscopia), para abarcar asi todas o casi todas las posibles
adenopatias mediastinicas.




Cervical mediastinoscopy EUS-FNA
EBUS-TENA

Mediastinoscopy! EBUS-TBNA
@ CUS-FNA
® Perasternal Mediastinotomy

En resumen, la prueba “gold standard” o de eleccion para la estadificacion es la
MEDIASTINOSCOPIA, pues permite el establecimiento de un diagndstico certero gracias a la
informacidn histolégica que nos aporta; sin embargo, la técnica mas empleada es el PET-TAC

debido a su minima invasividad, pese a que el diagndstico histoldgico es imprescindible.

e ESTADIFICACION TNM.

El sistema TNM es el método de estadiaje de neoplasias desarrollado por la AJCC (American
Joint Committee on Cancer) en colaboracién con la UICC (Union Internacional Contra Cancer);
desde su primera ediciéon en 1977, se ha actualizado en diferentes ocasiones hasta la sexta
edicion, la ultima publicada, en 2003.

El objetivo es el correcto estadiaje de los diferentes tumores enfocado hacia el manejo clinico,
la toma de la decisidon terapéutica (primaria o adyuvante), evaluacién tras tratamiento o
prondstico vy, unificacién de criterios para proyectos de investigacién y trasmisidon de datos
entre centros. Para ello era necesario un sistema que aplicable a tumores de cualquier origen
anatdmico y al que a la aproximacion clinica pueda afadirsele informacién aportada por otros
métodos (histologia, cirugia,...)

Asi bien, el sistema TNM clasifica los tumores en funcién de 3 pardmetros: el tumor primario
(T), las adenopatias o ganglios linfaticos regionales (N) y las metastasis (M); por otra parte,
los indices numéricos expresan la extension progresiva de la enfermedad.

1.- CATEGORIA T = TUMOR PRIMARIO
Aporta informacidn acerca del tamafio del tumor, la cantidad de nddulos en el mismo |ébulo

pulmonar o en Iébulos ipsilaterales y su diseminacidn pleural.

- Tx: NO se puede valorar el tumor primario o no hay tumor demostrado por la presencia
de células malignas visualizadas por técnicas de imagen o broncoscopia.

- TO0: No hay evidencia de tumor primario.

- Tis: Tumor in situ (cancer inicial que no se ha diseminado a tejidos vecinos).



- T1: Tumor con un didmetro principal de 3cm o menos, rodeado de pulmén o pleura

visceral Y localizado en un bronquio lobar o distal.

- T2: Tumor con un didmetro principal mayor 3cm, localizado en un bronquio principal a

mas de 2cm de la carina, que invade pleura visceral O que produce
atelectasia/neumonitis obstructiva no completa.

- T3: Tumor que invade la pared tordcica, diafragma, pleura mediastinica o pericardio
parietal, que esta en el bronquio principal a menos de 2cm de la trdquea O que
produce atelectasia/neumonitis obstructiva completa.

- T4: Tumor que invade el mediastino, corazén, carina, grandes vasos, traquea, eséfago o
cuerpo vertebral, que muestra otro nédulo tumoral en el mismo Iébulo O que presenta

derrame pleural maligno.

La T es un factor pronédstico de vital importancia pues existen multiples estudios que han
demostrado que la supervivencia sufre variaciones importantes segun el tamafio del tumor

primario y, por tanto, en funcién del grupo en el que se encuentre el paciente; pasando desde

una supervivencia a los 5 afios del diagndstico en T1 del 77%, hasta un 11% en T4. De hecho, el
tamano del tumor como factor prondstico es tan importante que se recomienda subclasificar

los T en rangos mas estrechos, por lo que nos encontramos con:

- T1 mayor de 3cm pasaria a ser T1a si es <2cm y T1b si estd entre 2-3cm.

- T2 mayor de 3cm pasaria a ser T2a si estd entre 3-5cm y T2b si esta entre 5-7cm.

- T3 independiente del tamafio pasaria a incluir ademas tumores mayores de 7cm.

Por otra parte, se ha propuesto reclasificar lo siguiente:

- T4 con mas de un nddulo en el mismo Iébulo pulmonar como T3.
- T4 con invasidn pleural como M1.
- M1 con nddulos ipsilaterales en distinto I6bulo como T4.

2.- CATEGORIA N = GANGLIOS LINFATICOS/NODULOS/ADENOPATIAS REGIONALES

- NX: NO es posible evaluar los ganglios linfaticos regionales.

- NO: No existe complicacién de ganglios linfaticos regionales.

- N1: ganglios peribronquiales y/o hiliares ipsilaterales invadidos.

- N2: ganglios mediastinicos ipsilaterales y/o subcarinales.

-N3: ganglios mediastinicos o hiliares contralaterales, a nivel de los escalenos o
supraclaviculares.

3.- CATEGORIA M - METASTASIS
- MX: No es posible evaluar una metastasis distante.
- MO: No existe metdstasis distante (el cancer no se ha diseminado a otras partes del cuerpo).
-M1: Metastasis distante (el cdncer se ha diseminado a partes distantes del cuerpo),
incluyendo nédulos en otros I6bulos diferentes, de forma ipsilateral o contralateral.
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Cuadro 1. Comparaciones de la agrupacion por estadios: Descriptores de la 6" edicién con la 7™M
edicion, categorias T y M, y agrupacion por estadios®P

Sexta edicion

deseriptor TIM (cm) Tma Edicién T/IM HO

T1 (52)

T1 (=2-3)

T2 [85)

T2 (*5-T)

T2 (>7)

Inwasin T3

T4 (nddubos de
misma Kbuka)

T4 (extension)

M1 (pulmian

Ipsolateral)

T4 (efusidn pleural)

M1 (pulmén
contralateral)

M1 (a destancia) Mib

v primario; M = metastasis a distancia; NO = No metéstasis en gangiio linfatico regional; N1 = Meatéstasis en ganglios linfdticos ipsolaterales
les o ipsolaterales hiliar y rap 1ares incluyendo o 0 i a; A Metastasis en los ganglios
psolaterales mediastinicos o s 108; N3 = Metastasis en los Nnfaticos contralaterales mediastinicos, conltraiaterales hilares,

erales o coniralalerales escalenos, o supraclavicularare:
'Las coidas en negrita indican cambio realizado en la Gla edicidn en una categoria TNM en particular.

YReproducido con permiso de Goldstraw P, Crowley J, Char K. et al.: The IASLC Lung Cancer Staging Project: Prop«

grupos de estadificacién TNM en la proxima (séptima) edicién de la clasificacién TNM para los tumores malignos. J. Thora

Por ultimo comentaremos que para la aplicacion del sistema TMN de estadiaje se deberan
seguir una serie de reglas:
- Es necesaria la confirmacion histoldgica, incluso si la clasificacion es clinica.
- Pueden existir hasta cuatro clasificaciones para cada localizacién:
a) CLASIFICACION CLINICA (cTNM) = basada en toda la informacién disponible antes
del primer tratamiento definitivo, que proviene de exploracion fisica, imagen u

otras técnicas y biopsias. Los cambios que se produzcan posteriormente no

modifican el estadio clinico inicial. Esencial para la eleccion de la terapia inicial.
b) CLASIFICACION HISTOLOGICA/PATOLOGICA (pTNM) => modificada por la
informacion pretratamiento proporcionada por la cirugia; para considerarse valida

precisa resecciones y extirpacion linfatica suficiente como para valorar la extension
deTyN.




c) CLASIFICACION PARA RETRATAMIENTO -> tras un periodo libre de enfermedad, de
cara a nuevo tratamiento de recurrencia; requiere también confirmacién
histoldgica.

d) CLASIFICACION EN NECROPSIA = aquella realizada postmorten, cuando no habia
evidencia previa de neoplasia.

- Si existiese duda de cual es el T, N, M o estadio, debe asignarse la categoria menos
avanzada.

- Laclasificacion pTNM y cTNM permite agrupar en estadios.

Finalmente, recalcaremos que la CIRUGIA ES EL MEJOR METODO DE ESTADIFICACION, pues
permite la toma de biopsias in situ, ademas de la reseccion y la linfadenectomia.

e TRATAMIENTO.

Los cuatro pilares fundamentales del tratamiento son la CIRUGIA, QUIMIOTERAPIA,
RADIOTERAPIA e INMUNOTERAPIA.

1.- CIRUGIA = basandonos en datos sobre la supervivencia existe, tedricamente, una
frontera quirdrgica entre los estadios 1IB y IlIA que determina la posibilidad de reseccion
completa o no; asi en los estadios IA, 1B, IIA y IIB estaria indicada dicha reseccién completa,

mientras en los llIA, 11IBy IV nho.

pEstadio Bulzebruck Mountain Naruke

1A 69
B 58
A 37
nB 42
A 28
mes 17
v 12

“% Supervivencia 4 afhos: Blicebruck, Mountain, GCCS8-S
% Supervivencia 5 afos: Naruke

Atendiendo a la relacion perjuicio/beneficio de la intervencién quirurgica, se establecen una

serie de criterios de irresecabilidad generales y funcionales:

- GENERALES - contraindicada la reseccién completan en caso de insuficiencia hepdtica,

renal y cardiaca, arritmias, diabetes mellitus (grave e incontrolable) y trastornos
psiquiatricos.

- FUNCIONALES - en caso de episodio de IAM hace menos de 3 meses la
contraindicacidon es relativa, debiendo atender a la FEV1-ppo (<800ml o <30%), la
PaCO2 (245 mmHg), MVO2 (£10ml/kg/min) v FEVD (£35%); estando contraindicada
dicha reseccidn completa si se obtienen los valores entre paréntesis de cada uno de los

parametros comentados.

La cirugia como medida terapéutica tiene dos principales objetivos: la INTENCION CURATIVA,
basada en la realizacién de resecciones radicales (RO) y linfadenectomias completas, en las que




se eliminen todos los nddulos que impliquen riesgo y obtengamos informacion de la
invasividad tumoral; asi como una INTENCION PALIATIVA o el tratamiento de las
complicaciones, llevada a cabo en un bajo porcentaje de los casos entre los que destacan el
absceso, sangrado, pleurodesis, derrame pericardico y la manifestacion de un patrén

endoscopico obstructivo bronquial.

Simbole | Noembre Definicion

RO Mo residug Mo tumor en margenes quirirgicos.

R1 Residuo microscdpico Margenes microscopicamente positivo pero no
tumor visible

R2 | Residuo macroscopico Tumor residual visible o palpable

En cuanto a las técnicas de RESECCION PULMONAR las méas habituales son la
NEUMONECTOMIA, LOBECTOMIA, SEGMENTECTOMIA y la RESECCION EN CUNA;
realizaremos una u otra dependiendo de los resultados/datos predictivos de funcionalidad

pulmonar obtenidos:

- FEV1ppo > 1200 cc = neumonectomia o bilobectomia.

- FEV1ppo £1200 cc = segmentectomia.

Otras técnicas ademas de las ya citadas son:

a) RESECCION EN MANGUITO (SLEEVE) = consiste en la lobectomia o neumonectomia
pulmonar con broncoplastia, que conlleva la conservacién del parénquima pulmonar y
estd indicada en enfermos con lesiones endobronquiales benignas, tumores de bajo
grado de malignidad y en casos seleccionados de carcinomas bronquiales.

b) BRONCO Y ANGIOPLASTIAS = consisten en la reseccidon de un segmento bronquial o
vaso respectivamente, seguida de la posterior reconstruccidn/anastomosis de los
extremos.

c) LINFADENECTOMIA MEDIASTINICA-> como ya hemos repetido varias veces, esta
técnica no es sélo importante para eliminar la neoplasia, sino también para la
estadificacidon del mismo; asi bien, encontramos distintos tipos de linfadenectomia:

- DE MUESTREO: cuya finalidad es la obtencidn de muestras de los diferentes grupos de
adenopatias.

- RADICAL: reseccion nédulos de todo el lado afectado (ipsilaterales).

- RADICAL EXTENDIDA: reseccién nddulos mediastinicos ipsilaterales y contralaterales.

Por otra parte, podemos realizar RESECCIONES AMPLIADAS en caso de que no exista
seguridad de que sea posible la extirpacién completa de la enfermedad; éstas incluyen los
territorios del pericardio, la pared tordcica, cuerpos vertebrales, diafragma y vena cava

superior. Por ejemplo, en casos de neoplasias en estadio T4 siempre deberemos realizar la
reseccion de todas las zonas adyacentes para conseguir la eliminacién completa de la
enfermedad. En todo caso, ante cualquier duda deberemos tomar biopsias de forma
intraoperatoria.

Hablando ahora de la RESECCION DE METASTASIS, éstas pueden ser sincrdnicas (diagndstico e
intervencién del tumor primario y metdstasis al mismo tiempo) o metacrdnicas (diagndstico e
intervencién del tumor primario y metastasis en distinto momento; esta opcion conlleva mejor
prondstico debido a que implica una menor progresion de la enfermedad neoplasica y, por
tanto, mayor intervalo libre de enfermedad). En lineas generales, las neoplasias broncogénicas




suelen metastatizar de forma mas habitual en cerebro y glandula adrenal, seguidas por la

presencia de nddulos sincrénicos en Iébulos pulmonares ipsilaterales vy contralaterales; éstas

deberan ser intervenidas cuando sean Unicas y/o la enfermedad local esté controlada.
Por ultimo (dentro de las posibles técnicas) trataremos la VATS, cuyos principales usos son:

- Diagnéstico de nédulos pulmonares solitarios.

- Valoracidon de la resacabilidad y estadificacion final en los canceres de pulmdn va

diagnosticados.
- Realizacidn de exéresis/resecciones pulmonares y linfadenectomias para el tratamiento

del cancer de pulmén.

- Observamos nédulo cercano a la pleura (izquierda) que se reseca mediante VATS
(derecha).

Entre las ventajas de esta técnica se encuentran la minima invasividad y la posibilidad de

visionado completo v en 3D no sélo por parte del cirujano, sino por todo el resto del equipo
quirdrijico.

A continuacién, presentamos el algoritmo de actuacion en caso de GGO (Ground Glass
Opacity/ opacidades en vidrio deslustrado).

Pure Complex

/N

<2cm >2 em Lobectomy

Observe/ Lobectomy/
Wedge Segmentectomy

e RESULTADOS DE EL TRATAMIENTO QUIRURGICO.

En lineas generales la cirugia de las neoplasias pulmonares presenta una morbilidad del 20-

30% v una mortalidad del 1-7%; en caso de neumonectomia esta ultima asciende al 3-12%,

mientras que tanto en la lobectomia como en la reseccion limitada se mantiene en un 1-4%.



Como sabemos, una de las complicaciones mas importantes de la intervencion es la formacién
de una FISTULA BRONRQUIAL, en cuyo caso la mortalidad sera de un 2-13%; mds grave aun es
la rotura de la arteria pulmonar, siendo muy infrecuente sin embargo.

Por otra parte, la supervivencia a largo plazo es del 30-40% de todos los pacientes operados,
siendo mayor en casos en estadio | que en IV, como es légico.

e LIMITACIONES DE LA CIRUGIA.
En la actualidad las cifras de supervivencia e intervalo libre de enfermedad estan

ESTANCANDAS debido a las limitaciones de la intervencidn en recidivas locales y/o a distancia,

asi como en casos inoperables (EPOC y fumadores empedernidos) e irresecables (carcinoma de

células pequefias; sobre todo debido a que suelen ser diagnosticados demasiado tarde).

Sin embargo, existen una serie de alternativas terapéuticas que permiten sobreponerse a
dichas limitaciones, como son los tratamientos COADYUVANTES, NEOADYUVANTES,
LOCORREGIONALES, INDIVIDUALIZADOS (TAILORES) y la FARMACOGENOMICA.

En este punto debemos recalcar la suma importancia del DIAGNOSTICO PRECOZ; de hecho,
la supervivencia en los pacientes operados con cancer de pulmdén al mes del
diagndstico en estadio clinico es del 88-95%, mientras que si tiene lugar mas tarde esta
cifra desciende hasta el 74%.

2.- QUIMIOTERAPIA - comprende una de las alternativas terapéuticas de tipo sistémico
a la cirugia y sus limitaciones, empledndose como tratamiento COADYUVANTE (tras la cirugia;

en caso de pacientes con reseccion quirurgica completa = RO, y en aquellos con neoplasias en
estadios por encima de IB, siendo los Ill y N2 los mas beneficiados de la quimioterapia post-
operatoria) y NEOADYUVANTE (previa a la cirugia; en individuos con enfermedad local

avanzada con la finalidad de reducir el tumor primario = DOWN SATLLING, para después
operar).

En la actualidad nos encontramos con una gran ambigliedad en cuanto a las técnicas
recomendadas en los distintos casos de forma individualizada; de hecho, estudios recientes
han demostrado que no existen diferencias significativas en los resultados de las
combinaciones terapéuticas de cirugia y quimioterapia coadyuvante o neoadyuvante, asi como
en la intervencién quirdrgica como tratamiento Unico.

3.- RADIOTERAPIA = comprende una de las_alternativas terapéuticas de tipo

sistémico/local a la cirugia y sus limitaciones; se usa de forma neoadyuvante en tumores del

apex pulmonar (sobre todo en sindrome de Pancoast); ademads, es util en caso de que el

paciente en estadio N2 sufra cambios postoperatorios, existan margenes quirurgicos positivos

desde un punto de visto anatomo-patolégico (R1) v se manifieste desobstruccion bronquial

externa (atelectasia) — interna (pacientes con estadios tempranos o no operables debido a una

mala funcién pulmonar).

Dentro de los tratamiento locorregionales encontramos ademds de la radioterapia, la

RADIOFRECUENCIA, empleada en la eliminacion de la neoplasia mediante
QUIMIOEMBOLIZACION (obstruccién de la vascularizacién que nutre al tumor) combinada con
radioterapia; estando indicada en caso de pacientes no operables y en estadios precoces.




Tanto en el caso de la quimio como de la radioterapia, existe la posibilidad de llevar a cabo
TRATAMIENTO INDIVIDUALIZADOS (TAILORED), determinando la sensibilidad o resistencia
especifica de cada cancer individualmente; asi, intentaremos predecir una respuesta segun el
gen mutado, concepto clave en la FARMACOGENOMICA:

GEN ERCC1 - quimiosensible al PLATINO.

GEN RRM1 - gquimiosensible a la GENCITABINA.

GEN EGFR —> usaremos inhibidores del receptor tirosinquinasa del factor de
crecimiento epitelial.

ALTERACION TIMIDATO SINTASA > guimiosensible al PEMETREXED.

A continuacién, presentamos el algoritmo de actuaciéon en el tratamiento del cédncer de
pulmoén no microcitico (RECOMENDACIONES A-B-C), asi como un grafico sobre los resultados
del tratamiento segun las diferentes modalidades realizadas.

TMN TRATAMIENTO

TINOMO CIRUGIA

T2NOMO CIRUGIA + Qt? Rt?

TINIMO CIRUGIA + Qt? RI?

T2N1MO CIRUGIA + Qt? Rt? (GR-ID)

T3NOMO CIRUGIA + Qt? Rt? (GR-ID)

T3N1IMO T. WpuccioN + CIRUGIA

T1-3N2M0O T. WwpuccioN = CIRUGIA

T4NO-2MO0 Qt + Rt + Cirugia CASOS
SELECCIONADOS

T1-4N3MO Qt +Rt + Cirugia CASOS
SELECCIONADOS

T1-4MN0-3M1 QL. Cirugia CASOS SELECCIONADOS




Jrismodality

3%
Chemotherapy
23%

PRONOSTICO.

En lineas generales, la supervivencia a los 5 afios es del 10-15%, estando dicho prondstico

condicionado por:

ESTADIFICACION > como es légico, el prondstico serd mejor en estadios IA (67%) que
en IV (1%).

TIPO HISTOLOGICO y GRADO DE DIFERENCIACION = el prondstico serd mejor en el
tipo epidermodie, empeorando sucesivamente en el adenocarcionama, el tipo

bronquioalveolar y el de células pequefias/oast cell (muy malo).

BIOLOGIA MOLECULAR/INTERACCION HUESPED-TUMOR - existen una serie de
pardmetros que nos pueden ayudar a la hora de establecer el prondstico de los
pacientes, como son los MARCADORES TUMORALES (CA125, NSE, CYFRA, CEA,...),
ONCOGENES (RAS, c-MYC, p53, C-erbB2,...), FACTORES DE CRECIMIENTO (EFG) y
MOLECULAS DE ADHESION (NCAM).

La conclusion que debemos sacar de todo esto es la necesidad de MEJORAR el abordaje

multidisciplinario, la individualizacién de los tratamientos y la aplicacion de pruebas en el

ambito de la biologia tumoral.

Por dltimo comentaremos 3 pinceladas sobre el enfoque terapéutico del tumor de células

pequeiias; siendo un requisito indispensable la estadificacidn, en cuanto a la determinacién de

si la enfermedad se encuentra localizada o extendida.

Su tratamiento serda principalmente quimioterapico, acompafado por radioterapia

intracraneal profilactica y dejando la cirugia para casos muy seleccionados (enfermedad

localizada o cirugia de rescate).







