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TUMORES CARCINOIDES BRONCOPULMONARES
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RESUMEN

Antecedentes: Los tumores carcinoides broncopulmonares son infrecuentes, aunque por el diagndstico con inmunohis-
toquimica su incidencia ha aumentado. Desde 1999 se establecieron criterios para distinguir entre tipicos y atipicos. Algunos
carcinoides producen sindromes neuroenddcrinos.

Objetivo: Revisar nuestra experiencia en el tratamiento de los tumores carcinoides broncopulmonares.

Lugar de aplicacién: Division de Cirugia Toracica, Hospital de Clinicas, UBA.

Disefno: Retrospectivo observacional.

Poblacion: Pacientes operados con diagnéstico de tumor carcinoide pulmonar.

Método: Se revisaron historias clinicas de 41 enfermos operados entre 1984 y 2009 con diagndstico histopatologico
confirmado de tumor carcinoide. Todos se evaluaron y estadificaron de la forma habitual para cancer del pulmon. Los enfer-
mos con sindrome de Cushing ectépico fueron derivados por endocrindlogos y se realizé centellograma con 111 In-DPTA
octreotide.

Medidas de evaluacién: morbimortalidad operatoria, supervivencia a 5 afios, evolucion del sindrome neuroenddcrino.

Resultados: Fueron operados 41 enfermos (22 hombres y 19 mujeres) de entre 13 y 76 afios. Treinta casos fueron
carcinoides tipicos, 5 atipicos y 6 no clasificados. Dieciocho presentaron tumores centrales y 23 periféricos, de acuerdo
con la fibrobroncoscopia preoperatoria. Seis enfermos se presentaron con sindrome de Cushing ectépico. Se realizé re-
seccion endoscopica preoperatoria en 6 casos. En el seguimiento alejado fallecieron 2 que presentaron tumores atipicos,
el resto continua vivo.

Conclusiones: Las resecciones pulmonares en tumores carcinoides periféricos deben ser equivalentes a aquellas
realizadas en el resto de los carcinomas. En los tumores centrales se pueden realizar cirugias conservadoras siempre y
cuando el margen de reseccion sea adecuado. La reseccion endoscépica es insuficiente como unico tratamiento.
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ABSTRACT

Background: Although bronchopulmonary carcinoid tumors are infrequent, their incidence has increased since trie
use of immuhistochemistry to improve diagnosis. In 1999, criteria to distinguish typical from atypical were established, with
prognostic correlation. Lung carcinoids may produce neuroendocrine syndromes.

Objective: To review our experience in bronchopulmonary carcinoids treatment.

Setting: Thoracic Surgery Division, Hospital de Clinicas, UBA.

Design: Retrospective, observational.

Population: Patients with confirmed bronchopulmonary carcinoid after resection.

Method: Review of clinical records of 41 patients operated between 1984 and 2009 with histopathological diagnosis. All
patients were staged in the way used for cases with suspected or confirmed diagnosis of lung cancer. Those with Cushing
syndrome were referred by endocrinologists and 111 In-DPTA octreotide sean was performed.

Outcome measures: Operative morbimortality, 5-year survival, neuroendocrine syndrome improvement.

Results: Forty-one patients with ages between 13 and 76 years-old (22 men, 19 women) were operated during the
study period. Thirty cases were classified as typical carcinoids after histopathology, 5 as atypical, 6 couldn’t be classified.
After preoperative fiberbronchoscopy, 18 patients had central and 23 peripheral tumors. Six patients showed Cushing
syndrome. Endoscopic resection of central tumors was performed preoperatively in 6 cases. Long term follow-up resulted
in 2 deaths among patients with atypical tumors. The remainders were still alive and disease-free at the end of this study.

Conclusions: Pulmonary resections in peripheral carcinoids must be equivalent to those performed in any other car-
cinomas. Conservative surgery could be done in central located lesions providing that adequate resection margin can be
ascertained. Exclusive endoscopic resection is insufficient.
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INTRODUCCION

Los tumores carcinoides broncopulmonares
son poco frecuentes. Representan aproximada-
mente del 2 al 5% de los tumores malignos del
pulmén® y el 25% de todos los carcinoides. Sin
embargo, en EE.UU. se ha notado un aumento in-
explicable de su incidencia anual en los ultimos
30 anos® "7, quizas debido al creciente uso de la
inmunohistoquimica que hace mas preciso su di-
agnostico®. Son considerados neoplasias de bajo
grado de malignidad originadas en el sistema de
células neuroenddcrinas.

En 1999, la Organizacion Mundial de la Salud
propuso la clasificacion de los tumores carcinoides
del pulmén en dos grupos: tipicos y atipicos. Los
carcinoides tipicos representan aproximadamente
el 90% del total'” y se caracterizan por presentar
menos de 2 mitosis por campo de alto poder (high
power field-HPF, 2 mm?), sin evidencia de necro-
sis; los atipicos se identifican histolégicamente
por su alta actividad mitética (2-10 mitosis cada 2
HPF), su pleomorfismo nuclear y desorganizacion
y por la presencia de necrosis" 2 '°. A pesar de
que predominan en la quinta y sexta década de la
vida, pueden ocurrir a cualquier edad y de hecho
representan el tumor de pulmén mas frecuente en
nifos.

Comparados con otras neoplasias malignas,
los tumores carcinoides tienen un alto porcentaje
de resecabilidad y mejor prondstico. Aproxima-
damente en un 55% de los casos su localizacion
es endobronquial; dan metastasis linfaticas en un
10%".

La asociacién de tumores carcinoides bronco-
pulmonares con sindromes neuroenddcrinos no
es habitual (< 2%)".

Presentamos un estudio retrospectivo de 41
enfermos operados por carcinoides broncopulmo-
nares.

MATERIAL Y METODO

Entre julio de 1984 y diciembre de 2009 se re-
alizaron en nuestra Division 435 resecciones pul-
monares por cancer del pulmén. En 41 casos se
diagnosticé tumor carcinoide. Se presenta un estu-
dio retrospectivo observacional de la historia clinica
correspondiente.

Todos los casos fueron evaluados de la forma
habitual para enfermos con diagnéstico o sospecha
de neoplasia pulmonar. Se estadificaron mediante
tomografia axial computarizada (TAC) de térax y
abdomen superior con contraste, centellograma
0seo total y examenes generales de laboratorio.
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Hasta 2008 se realizé TAC de cerebro, y luego
resonancia magnética nuclear. Los tumores fueron
clasificados en centrales o periféricos de acuerdo
con la broncofibroscopia preoperatoria que se rea-
lizd a todos los enfermos. La evaluacion funcional
respiratoria se llevd a cabo con espirometria, cur-
va de flujo-volumen y, segun el caso, otras prue-
bas (DLCO, volumenes pulmonares, etc.).

Los enfermos con sindrome de Cushing ectopi-
co fueron evaluados por la Divisiéon Endocrinologia
del Hospital mediante pruebas de estimulo con
desmopresina y centellograma corporal total con
111 In-DPTA octreotide, que localizé el tumor en
todos los casos™ 6.

Los datos analizados incluyeron: edad, sexo,
habito tabaquico, antecedentes personales, pre-
sentacion clinica, presencia o no de sindromes
neuroendocrinos, localizacion (central o peri-
férica), estadificacion prequirdrgica, realizacion
de procedimientos endoscoépicos prequirdrgicos,
compromiso ganglionar, subtipo histologico, téc-
nica quirurgica utilizada, complicaciones posope-
ratorias y supervivencia.

Las técnicas quirurgicas utilizadas fueron las
habituales para la reseccién de tumores de pul-
mon: lobectomia en caso de lesiones periféricas
(reseccion atipica en caso de mala funcion respi-
ratoria), neumonectomia o resecciéon en manguito
y/o broncoplastia en tumores centrales de acuerdo
con los hallazgos endoscépicos, operatorios y/o el
margen determinado por congelacion. En todos
los casos se realiz6 muestreo ganglionar medias-
tinal con biopsia intraoperatoria. En los enfermos
que lo requirieron llevamos a cabo una videobron-
coscopia rigida y reseccion endoscoépica, a fin
de mejorar la condicién preoperatoria y evaluar
con mas precision la via aérea para determinar
los margenes de reseccion, segun publicaramos
oportunamente®.

REsuLTADO

Sobre un total de 435 resecciones pulmonares
por cancer del pulmén efectuadas en el periodo
de estudio, 41 (9.4%) fueron diagnosticados como
tumor carcinoide por la anatomia patologica. De
estos 41 enfermos, 22 eran hombres y 19 mujeres
(el 54% y el 46% respectivamente). El rango de
edades fue de 13 a 76, con un promedio de 45
afos. La distribucion por edades se muestra en
el Grafico 1; sefiala una mayor incidencia en el
grupo etario menor de 50 afios (25 casos). El 24%
de los pacientes (n = 10) era tabaquista. Un en-
fermo tenia antecedentes de cancer tiroideo, que
podria corresponder a un sindrome de neoplasia
enddcrina multiple tipo 1'5.
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La forma de presentacion mas frecuente fue la
hemoptisis (22%, n = 9). Dos enfermos sufrieron
neumonias a repeticion en el mismo Iébulo (5%),
uno presentdé neumotorax, y en 23 pacientes
(56%) el tumor fue un hallazgo durante un control
clinico. En 6 casos (15%) la presencia del tumor
se asocio a sindrome de Cushing ectoépico.

A todos los pacientes se les practicé una fi-
brobroncoscopia preoperatoria que revelé 18
lesiones endobronquiales (44%). Los 23 casos
restantes (56%) fueron tumores periféricos. La
localizacion de las lesiones se representa en la
Fig. 1.

Debido a las caracteristicas endoscopicas de
la lesion o a la forma de presentacion clinica alta-
mente sospechosa, la presuncion diagnodstica de
tumor carcinoide broncopulmonar se sugirié en
24 casos (58%). El diagndstico histoldgico pre-
quirargico fue llevado a cabo en el 51% de los
enfermos (n = 21), mediante biopsia endoscépica.
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GRAFICO 1
Distribucién por edades

En 30 pacientes (75%) la histopatologia fue
de carcinoide tipico y en 5 (12.2%) de carcinoide
atipico. Los 6 tumores restantes no fueron carac-
terizados debido a que se operaron antes de publi-
carse la nueva clasificacion y no fue posible reali-
zar la revision histoldgica. En 6 casos se hallaron
metastasis ganglionares (14.6%), 5 de ellos fueron
N1y otro N2. La diseminacion ganglionar fue mas
frecuente en el grupo de carcinoides tipicos (todos
los N1). En 7 de los 8 enfermos con tumores cen-
trales cuya anatomia patoldgica se pudo revisar, el
tumor se extendia fuera de los limites de la pared
bronquial. Diecinueve pacientes (46%) fueron
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FIGURA1

clasificados como estadio la, 15 (36%) como es-
tadio Ib, 3 como estadio lla (7%), 3 como Ib y
1 como estadio llla. Ningun caso fue sometido
a tratamiento adyuvante ya que hasta este mo-
mento no hay evidencia que demuestre benefi-
cios sobre la supervivencia.

Hubo 8 enfermos (19.5%) que desarrollaron
complicaciones en el posoperatorio. Pérdida
aérea prolongada 2, fibrilacién auricular de alta
respuesta 2, tromboembolismo pulmonar (TEP)
1, infeccidon de herida quirdrgica 1, hemoptisis
por granuloma en la anastomosis bronquial 1.
Fallecié un solo enfermo en el posoperatorio in-
mediato (3.7%) debido a TEP.

Se evalud el seguimiento de 38 pacientes du-
rante un minimo de dos meses y un maximo de
115 (promedio 37). Fue imposible documentar el
seguimiento posoperatorio de 2 pacientes ope-
rados antes de 1988. Dos pacientes fallecieron
por metastasis a los 6 y 13 meses de la cirugia.
El estadio posoperatorio fue IB y IlIA respec-
tivamente, ambos con diagndstico de carcinoide
atipico. Los demas enfermos se hallan vivos al
momento de finalizar este trabajo. Un enfermo
con sindrome de Cushing presenté recidiva del
mismo sin recurrencia del tumor pulmonar y fue
sometido a adrenalectomia bilateral.

Discusion

Si bien los tumores carcinoides tienen una
incidencia aproximada del 2 al 5%, en nuestra
serie informamos una significativamente mayor
que alcanza el 8%. Asimismo, aunque algunas
series informan una relacién hombre/mujer de
1/23, no encontramos esta diferencia.
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Llama la atencion la mayor cantidad de pacien-
tes no fumadores (55.5%). Del grupo de los fu-
madores el 42.8% presentaba carcinoides tipicos,
contrariamente a lo sugerido por Fink et al.” y otras
series, que indican una posible asociacion entre
carcinoides atipicos y tabaco.

Las caracteristicas de las lesiones centrales
halladas en la broncofibroscopia preoperatoria
hicieron sospechar el diagnéstico de carcinoide
bronquial en la totalidad de los casos, y esto fue
confirmado por biopsia en el 37.5%. En el resto
de los enfermos no se realizd biopsia debido al
riesgo de sangrado de la lesion. Otras series afir-
man que las biopsias endoscépicas son bastante
seguras, llegando a tener una tasa de rendimiento
diagnéstico de hasta el 80%'.

La asociacion entre carcinoides pulmonares y
sindrome de Cushing ha sido denominada en el
pasado como sindrome de ACTH ectépica o sin-
drome de Cushing causado por tumores no endo-
crinos.

Ademas de la ACTH, estos tumores pueden
secretar numerosas hormonas biolégicamente
activas. La verdadera incidencia de carcinoides
pulmonares relacionada con sindrome de Cushing
no es bien conocida. La comunicada en esta serie
(14.8%) supera a la de Limper et al'' de 3.3%.

La presencia del tumor fue un hallazgo en 5
casos (18%), porcentaje menor al informado por
Cardillo et al. y Filosso et al. en series con mayor
numero de pacientes* .

Cardillo et al. observaron que el 19.6% de los
pacientes con tumores carcinoides tenia compro-
miso ganglionar, y este porcentaje se elevaba a
42.8% cuando se trataba de carcinoides atipicos.
En otros estudios el compromiso linfatico se ob-
servo en el 15%. En nuestra serie encontramos
metastasis ganglionares en el 11% de los casos y
metastasis a distancia en 7.4% similar a lo infor-
mado por Iglesias'® sobre un total de 62 casos.

La reseccion pulmonar mas frecuente fue la lo-
bectomia. Se reservé la neumonectomia para los
casos en que la reseccion con conservacion de
parénquima no fuera posible. En 2 casos se re-
seco con éxito el tumor bronquial preservando en
su totalidad el parénquima pulmonar.

La reseccién endoscopica de los tumores en-
dobronquiales que producian atelectasia o neu-
monia posobstructiva fue realizada en 6 casos,
con buenos resultados como procedimiento previo
a la cirugia para mejorar el estado del parénqui-
ma subyacente y posibilitar su conservacién®. No
hubo persistencia de lesion ni recidiva local entre
ellas.
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En conclusion los tumores carcinoides bron-
copulmonares son neoplasias malignas poco
frecuentes con buen prondéstico a largo plazo luego
de la reseccidn quirurgica.

La cirugia debe ser el tratamiento de eleccién
siempre que sea posible. La repermeabilizacion
endoscépica constituye una alternativa vaélida
como paso previo a la cirugia con conservacién
de parénquima en los tumores centrales, ya que
permite evaluar adecuadamente los margenes de
reseccion.

El tipo de reseccion pulmonar en tumores
carcinoides periféricos debe ser equivalente al
realizado en el resto de los carcinomas; sin em-
bargo, en los tumores centrales se pueden reali-
zar cirugias conservadoras siempre y cuando el
margen de reseccién sea adecuado.

Consideramos que se puede prescindir de la
biopsia preoperatoria cuando existe alta sospecha
diagndstica clinica, radioldgica y/o endoscodpica.

Finalmente, debido a que aun las lesiones tipi-
cas tienen potencial maligno e incluso la posibili-
dad de producir metastasis ganglionares (en esta
serie el 14.6%) y a su frecuente extension extralu-
minal, creemos que la reseccidn endoscopica
como Unico tratamiento? resulta insuficiente.
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