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Evaluacion Inicial

Resumen

Después de confirmado el diagndstico histolégico de cancer de pulmén de
células no pequefias (CPCNP) se debe proceder a una evaluacion clinica
completa.

En la evaluaciéon por el grupo multidisciplinario es importante definir de
manera inicial si el paciente tiene enfermedad a distancia.

De no tenerla, el siguiente paso es definir la presencia de enfermedad
ganglionar mediastinal y la capacidad funcional pulmonar del paciente, ya
que el tratamiento a seguir dependera de la evaluacion minuciosa de di-
chas variables.

Abstract
After the histological diagnosis of non-small cell lung cancer (NSCLC) has
been confirmed, a complete clinical evaluation should be performed.

In the evaluation by the multidisciplinary group it is important to define in
an initial way if the patient has distant disease.

If not, the next step is to define the presence of mediastinal lymph node
disease and the pulmonary functional capacity of the patient, since the
treatment to be followed will depend on the detailed evaluation of these
variables.

fermedad metastasica, se hace necesaria la realizacion
de PET/CT[1].

1. Evaluacion de la Enfermedad a Distancia

En todo paciente en el que se sospeche CP, se debe rea-
lizar una tomografia de térax (TC) contrastada con exten-
sion al abdomen superior (para evaluar higadoy supra-
rrenales). La tomografia ofrece informacion importante
sobre una posible afectacion ganglionar mediastinal e in-
filtracion de estructuras adyacentes al pulmén (como
grandes vasos, columna vertebral y pared toracica). Si
en la tomografia no se hace evidente la presencia de en-

El uso combinado de la TC con el PET (PET/CT) utilizan-
do la 18-fluorodesoxiglucosa(18-FDG) como marcador y
el “Standard Uptake Value” (SUV) como unidad de valo-
racion, representa una importante herramienta en el
diagndstico y planificacion del tratamiento del CP, asi co-
Mo una aproximacion a la caracterizacion del NP.

La PET maodifica la indicacién terapéutica hasta en el 24
% de las ocasiones, evita toracotomias no curativas en el
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5 % y modifica el abordaje terapéutico en 40% de los
candidatos a quimio-radioterapia (QT/RT) radical[1,2].

EL PET/CT se recomienda para el estadiaje del mediasti-
no y extra toracico, en los pacientes con CPCNP en eta-
pas clinicas IA hasta IIB, cuando existe la intencion
curativa. Para la clasificacion de TNM, tiene una exacti-
tud diagnostica para la “T” del 70-97%; en el derrame
pleural maligno tiene una sensibilidad, especificidad, va-
lor predictivo positivo y valor predictivo negativo del
100%, 71%, 63 % y 100 % respectivamente, lo que evita
estudios mas agresivos cuando no existe captacion pleu-
ral. En la descripcion de la “N”, es donde este estudio tie-
ne mayor trascendencia, con una sensibilidad del
79-85% y una especificidad del 89-92%. Segin aumenta
el tamafio del ganglio, aumenta la sensibilidad y disminu-
ye la especificidad[3,4]. En la descripcion de la “M” tiene
una exactitud diagnostica del 82-92%, en este caso sin
diferencias estadisticamente significativas con respecto a
la TC o la PET por separado.

En todo paciente candidato a tratamientos locales (Ci-
rugia, Radioterapia), se recomienda la resonancia
magnética del cerebro, para descartar enfermedad me-
tastasica, ya que ofrece una mejor sensibilidad diagnosti-
caque laTCy el PET/CT[5].

Recomendaciones para la evaluacion de la enferme-
dad a distancia.

-En todo paciente con cancer de pulmén el estudio
de extension inicial es la TC contrastada de torax y
abdomen superior.

-Una vez realizada la TC, el resto de estudios
diagndsticos deben ser realizados en el contexto de
un equipo multidisciplinario.

-Si en el estudio inicial no se hace evidente enferme-
dad a distancia, recomendamos la realizacién de
PET -CT.

-Si en el PET-CT se sospecha enfermedad metasta-
sica, recomendamos la confirmacion histolégica, so-
bre todo en pacientes con enfermedad oligo-
metastasica o con captacion limitrofe del radiofar-
maco.

-Si el paciente es susceptible a tratamientos locales
(Cirugia, Radioterapia), la RM de craneo es man-
datoria.

2. Estadificacion del Mediastino: TNM

Las adenopatias mediastinales pueden detectarse inicial-
mente por métodos no invasivos como la TC y el PET-
CT, y una vez identificadas se hace necesaria su corrob-
oracion histoloégica para la toma de decisiones. En los
pacientes con estadio clinico | (tumores menores de 3
cm) por TC y PET-CT, el riesgo de afeccion ganglionar

N2 es del 6.5 %, por lo que la evaluacion detallada del
mediastino es imperativa en todos los pacientes con CP-
CNP y enfermedad potencialmente susceptible de
tratamientos locales (Estadio | — II1)[6,7].

Los métodos diagndsticos minimamente invasivos tales
como el Ultrasonido Endobronquial y la ultrasonografia
endoscopica, aportan una mayor sensibilidad, espe-
cificidad y valor predictivo positivo para la afectacion de
los ganglios mediastinico e hiliares, que la TC y el PET —
CT y se prefieren sobre la mediastinocsopia por ser
menos costosos y mas seguros[8].

Recomendacion para la evaluacion del mediastino.

-La enfermedad voluminosa por TC o PET-CT no re-
quiere confirmacion histolégica (Adenopatia mayor
de 3 cm, multiples estaciones ganglionares afecta-
das)

-Los tumores periféricos menores de 3 cm (T1) y
con PET — CT normal (Ganglios menores de 1 cm
sin captacion anormal) pueden ir directamente de
cirugia.

-En el resto de los escenarios, recomendamos la
evaluacion del mediastino por técnicas minima-
mente invasivas o invasivas.

-Recomendamos el abordaje inicial con las técnicas
minimamente invasivas (Ultrasonido endoscépico,
Ultrasonido Endobronquial), por ser mas seguras y
menos costosas, con la limitante de que requieren
una curva de aprendizaje mayor y que no estan
ampliamente disponibles en nuestro pais.

-De no disponerse de las técnicas minimamente in-
vasivas, o0 en el caso de que estas sean negativas
pero la sospecha de afeccién ganglionar mediastin-
al siga siendo alta, recomendamos la mediastino-
scopia.

3. Evaluacién del Riesgo Quirurgico

El primer paso en la evaluacion preoperatoria del pa-
ciente CPCNP es la cuantificacion del riesgo cardiovas-
cular. Posteriormente se realizara la evaluacion de la
funcién pulmonar y en casos seleccionados, su capacid-
ad de esfuerzo aerdbico. La evaluacion cardiovascular y
pulmonar permitird conocer de manera precisa el riesgo
quirdrgico del paciente y por lo tanto, definir estrategias
para reducirlo o en ocasiones, diferir por completo el
tratamiento radical y evaluar alternativas no quirdr-
gicas|[9].

Evaluacién cardiolégica

Se estima que el riesgo de sufrir un infarto agudo de mi-
ocardio (IAM) tras una reseccion pulmonar esta entre el
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1y el5 %, segun el “American College of Cardiology” y
la “American Heart Association (ACC/AHA). Ademas del
de la historia clinica, centrada en reconocer los sintomas
y factores de riesgo cardiovascular, y el electrocardio-
grama en condiciones basales, recomendamos utilizar el
indice de riesgo cardiologico especifico para pacientes

Tabla 1. indice de Riesgo Cardiaco Revisado en
Cirugia de Torax *

Factores de Riesgo

Cardiopatia isquémica 1.5 puntos
Historia de Enfermedad
cerebro Vascular 1.5 puntos
Niveles de creatinina > 2
mg/di 1 punto
Se planea
Pneumonectomia 1.5 puntos
Grupos de Riesgo
A 0 puntos
B 1 - 1.5 puntos
C 2 — 2.5 puntos
D > 2.5 puntos

* Brunelli A, Varela G, Salati M et al. Recalibration of the revised
cardiac risk index in lung resection candidates. Ann Thorac Surg
2010; 90: 199-203. * Cardiopatia isquémica (Historia de Infarto al
miocardio, prueba de estrés al ejercicio positiva, sintomas de angi-
na presentes, terapia con nitratos, ECG con ondas Q patolégicas),
* Enfermedad cerebrovascular (Isquemia Cerebral transitoria, Acci-
dente Cerebro Vascular)

sometidos a reseccion pulmonar, conocido como
“Thoracic Revised Cardiac Risk Index”. Este indice clasi-
fica a los pacientes en cuatro categorias, y se re-
comienda la referencia a cardiologia a todos los que
tengan un puntaje > 1.5 (Tabla 1, Figura 1).

La prueba de esfuerzo puede ser igual de util que un test
de estrés cardiologico, al descubrir posibles situaciones
de isquemia miocardica oculta y poder cuantificar su
magnitud a través de los parametros de funcién del
ventriculo izquierdo[10-13].

Evaluacion de la funcién Pulmonar

En el paciente que requiere de terapia radical (Cirugia,
Quimio — Radioterapia) para el manejo de su CPCNP, se
debe realizar el VEF1 (Volumen Expiratorio Forzado 1) y
el DLCO (Capacidad de Difusion Pulmonar del Monéxido
de Carbono). En el caso de que estos 2 pardmetros sean
menores del 80 % del predicho, se recomiendan las prue-
bas de ejercicio y de funcion pulmonar dividida (Figura
2)[14].

Recomendaciones para la evaluacion del Riesgo Qui-
rargico

-En los pacientes candidatos a procedimientos
quirtrgicos, se debe estimar el riesgo de eventos
cardiovasculares.

-Recomendamos el Indice de Riesgo Cardiaco Re-
visado en Cirugia de Toérax. Los pacientes con
puntajes > 1.5 requieren la evaluacién por cardiolo-
gia.

Figura 1. Algoritmo para la Evaluacion Fisiologica del Riesgo Cardiaco (*)
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IRCRCT — indice de Riesgo Cardiaco Revisado para Cirugia Toracica, AHA/ACC — American Heart Associatio/American College of Cardio-
logy, CRVC - Cirugia de Revascularizacion Coronaria, IPC — Intervencion Percutanea Coronaria, EKG — Electrocardiograma. * Brunelli A,
Charloux A, Bolliger CT et al. ERS/ESTS clinical guidelines on fitness for radical therapy in lung cancer patients (surgery and chemo-radiot-

herapy). Eur Respir J 2009; 34: 17-41.
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Figura 2. Algoritmo para la Evaluacion de los Pacientes que seran sometidos a Toracotomia o Resecciones
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ppOoVEF1% —Porcentaje postoperatorio predicho de Volumen Expitorio Forzado, ppoDLCO% — Porcentaje Postoperstorio Predicho de la
Capacidad de Difusion de Mondxido de Carbono, PSE — prueba de subir Escaleras, PCCP — Prueba de Caminata de Carga Progresiva,
VO2 - Consumo de Oxigeno Maximo. * Brunelli A, Charloux A, Bolliger CT et al. ERS/ESTS clinical guidelines on fitness for radical therapy in
lung cancer patients (surgery and chemo-radiotherapy). Eur Respir J 2009; 34: 17-41.

-La evaluacion preoperatoria pulmonar inicial debe
incluir al CVF1 y la DLco, de ser < 60 % del predi-
cho, deben ir a pruebas especiales (Pruebas de
ejercicio y de funcién pulmonar dividida).

4. Tratamiento Quirdrgico del CPCNP

Estadio clinico I, Il y llIA (N2 — Reconocido en la pieza
final)

La cirugia es la piedra angular del tratamiento del CPNP
en los estadios clinicos | y II, pero solo en el estadio
patoldgico | la supervivencia a 5 afios supera el 50 %. En
los pacientes llevados a lobectomia con reseccién pul-
monar anatémica junto con diseccion ganglionar sis-
tematica, las supervivencias globales a 5 afios son del 69
al 89 % para el estadio patoldgico plA, 52 a 75 % en el
pIB, 45 a 52 % en pllIAy 33 % para el plIB[15]. La pneu-
monectomia se recomienda en contadas ocasiones para
estos estadios. La mortalidad peri operatoria oscila del 1
al 7.6 %, dependiendo de la publicacion, y en centros es-
pecializados debe ser inferior al 2 %.

La reseccion sub-lobar de pequefios tumores periféricos
incluye la segmentectomia anatémica y la escision amp-
lia en cufia. El Unico estudio controlado para tumores en
estadio clinico I, reportd tasas mayores de recurrencia
local para las resecciones segmentarias, y una tendencia
favorable no significativa en la supervivencia global para
la lobectomia[16]. Un meta andlisis posterior confirmo
gue la supervivencia global a 5 afios es similar en el es-
tadio clinico | con ambos abordajes, por lo que en pa-
cientes no candidatos para una lobectomia, la segmen-
tectomia es una opcion viable[17].

La cirugia video asistida minimamente invasiva (VATS,

por sus siglas en inglés) es utilizada cada vez con mas
frecuencia en tumores menores de 5 cm[18]. Un meta
andlisis reciente reportd recurrencias locales similares
del VATS comparado con la lobectomia abierta, pero con
tasas inferiores de recurrencias sistémicas (P = 0.03) y
mejores tasas de supervivencia a 5 afios (p = 0.04)[19].
Lo anterior se pudo deber parcialmente a un sesgo de
seleccion en el grupo de VATS. Sin embargo, la lobec-
tomia por VATS se asocia a una menor morbilidad, una
hospitalizacion mas corta y facilita la administracion
pronta de la quimioterapia adyuvante[20].

La radioterapia es un tratamiento razonable en aquellos
pacientes no candidatos a cirugia por comorbilidades
médicas o porque rehisan el procedimiento. Las tasas
de recurrencia local alcanzan el 40 % y la media de su-
pervivencia oscila entre los 18 a 33 meses.

Los resultados se han mejorado recientemente con la
aplicacion de técnicas modernas de radioterapia, admin-
istradas en mayores dosis, menos fracciones y en cam-
pos mas pequefios (radioterapia conformacional). Las
tasas de recurrencia se han reducido a un 14.5 %[21,22].

Con respecto al manejo de la diseccién ganglionar, los
estudios aleatorizados no han logrado resolver el punto
controversial del muestreo versus la diseccién ganglionar
sistematica. Estas dos opciones no difieren en términos
de complicaciones, pero la evidencia es conflictiva con
respecto a la supervivencia[9,10]. En el estudio de
Wu[23], los pacientes se estadificaron clinicamente y
luego fueron aleatorizados a diseccidon ganglionar sis-
tematica vs. muestreo ganglionar, resultando el brazo de
diseccioén superior en términos de supervivencia global.

En el estudio ACOSOG Z0030[24] los pacientes T1y T2
fueron llevados a muestreo sistematico de las estaciones
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ganglionares por mediastinoscopia, VATS (Video-tora-
coscopia asistida) o toracoscopia y luego fueron aleator-
izados a diseccién ganglionar sistematica vs ningun
tratamiento adicional. No se encontré diferencias signific-
ativas para las tasas recurrencia local o a distancia, ni en
supervivencia global. El “National Comprenhensive Can-
cer Network” recomienda que las resecciones y mapeos
de las estaciones N1y N2, deben ser un componente ru-
tinario de las cirugias en el cancer de pulmén y re-
comiendan la evaluacion minima de 3 estaciones N2 o la
diseccién ganglionar selectiva[25].

Recomendaciones para el manejo quirdrgico de las
etapas tempranas.

-La lobectomia como reseccion pulmonar anatomica
es la cirugia minima estandar para el cancer de pul-
mon con lesiones T1y T2.

-Las resecciones sublobares como la segmentec-
tomia anatomica o las resecciones amplias son
aceptables para las lesiones pequefias no invasivas
o invasoras pequefias como las que tienen caracter-
isticas de vidrio opaco, con margen negativo mayor
o igual a 2 cm o mayor o igual al tamafio del nédulo.

-Los pacientes médicamente no operables son can-
didatos a tratamientos ablativos como SBRT (Radi-
oterapia Corporal Estereotactica) previa evaluacion
multidisciplinaria.

-La cirugia abierta y el VATS pueden ser utilizadas
como abordaje quirdrgico y ambas son apropiadas.

5. Indicaciones de Tratamiento Adyuvante

Estadio clinico I, Il y llIA (N2 — Reconocido en la pieza
final)

Existe una amplia evidencia que apoya el uso de quimi-
oterapia post operatoria (adyuvante), basada en dobletes
de platino, luego de la cirugia en los estadios patoldgicos
I'y 1, originada de 23 estudios aleatorizados entre 1992
y el 2005. Se han reportado 5 meta analisis, que recopil-
an el efecto beneficioso de la quimioterapia adyuvante,
con una razon de riesgo (HR — “Hazard Ratio”) entre 0.74
y 0.87. Un meta andlisis de datos individuales confirmé el
beneficio de la quimioterapia basada en cisplatino.

La mayoria de los estudios evaluaron la combinacion de
dos drogas, una de las cuales era el cisplatino a dosis
acumuladas de al menos 300 mg/m2, dividido en 3 a 4
ciclos.

El régimen més utilizado en los estudios fue cisplatino-
vinorelbine. La eficacia de la quimioterapia en el estadio
IB continGia siendo un punto controversial ya que los res-
ultados son inconsistentes en este subgrupo de pa-
cientes.

29

Los datos sugieren que no hay beneficio en la super-
vivencia global, excepto en los tumores > 4 cm en el
CALGB 9633[26], 0 en pacientes con tumores >5 cm en
el JBR 10[27]. Como los pacientes con cancer de pul-
mon frecuentemente presentan complicaciones cardio-
pulmonares secundarias al consumo del tabaco, la indic-
acion de quimioterapia luego de la cirugia toracica debe
ser evaluada de manera individual de acuerdo al riesgo
beneficio. La edad no debe ser una contraindicacion
para ofrecer el tratamiento adyuvante[28].

Cuando los resultados de los estudios de quimioterapia
adyuvante y neo adyuvante (preoperatoria) fueron com-
parados de manera indirecta en un Meta Analisis[29] o
directamente como en el estudio NATCH[30], no hubo
diferencias significativas en la supervivencia global utiliz-
ando cualquiera de ambas estrategias

La quimioterapia de induccion pude darse con el intento
de reducir el tumor y que se logre una reseccién com-
pleta, pero esto no ha sido evaluado de manera formal
en un estudio aleatorizado.

En el estudio MRC LU22, el 31 % de los pacientes con
tumores resecables tuvo una disminucion de su estadio
como resultado de la quimioterapia preoperatoria,[31]. La
utilizacién de terapia blanco adyuvante en pacientes con
mutaciones accionantes no ha demostrado un beneficio
en supervivencia[32]

No existe evidencia a favor de que la Radioterapia post
operatoria mejore la supervivencia en los pacientes NO o
N1 completamente resecados, de hecho, un meta an-
alisis reportd que esta estrategia fue deletérea[33]. Sin
embargo, se puede indicar luego de la reseccion quirar-
gica incompleta.

Recomendaciones de Tratamiento Adyuvante

-Se recomienda la quimioterapia adyuvante en los
pacientes radicalmente operados con CPCNP con
estadios clinicos I, lll y en los tumores mayores de
4. cm.

-Se recomienda usar las combinaciones de cis-
platino (principalmente vinorelbine, y el cisplatino a
dosis > 80 mg/m2 por ciclo).

-No se recomienda la radioterapia adyuvante en los
pacientes con etapas |, Il y resecciones completas.

-El uso de quimioterapia neo adyuvante se debe
evaluar de manera individual. Su uso en casos se-
leccionados, puede favorecer las resecciones com-
pletas.

6. Enfermedad Localmente Avanzada
La enfermedad localmente avanzada o estadio clinico IlI,

representa el 30 % de los pacientes con CPCNP. La en-
fermedad localmente avanzada ha sido dividida por
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muchos afios en estadio IlIA (supervivencia global de 24
% a 5 afos) y estadio 1lIB (supervivencia global de 9 %).

El estadio clinico IlIA representa un grupo heterogéneo
de pacientes que incluye a enfermedades restringidas a
un solo pulmén (T3 N1), pero también con enfermedad a
ganglios mediastinales ipsilaterales (N2). Aproximada-
mente 10 a 15 % de los casos nuevos diagnosticados
con CPCNP se clasifican como estadio IIIA — N2 (Afecta-
cion Ganglionar ipsilateral del mediastino). Su presenta-
cién varia desde tumores aparentemente resecables con
enfermedad nodal microscépica oculta, a irresecable.

Debido a lo anterior, el estadio clinicos Ill se divide op-
eracionalmente en 6 grupos (Tabla 2). De manera global,
los pacientes con etapas clinicas Il usualmente van a
recibir Quimio y Radioterapia concomitante de manera
definitiva.

Quimioterapia y Radioterapia

El esquema éptimo de quimioterapia concomitante con la
radioterapia no ha sido investigado en manera especifica
en estudios aleatorizados. De los 6 estudios aleatoriza-
dos en el meta andlisis de Pignon, 5 usaron esquemas
basados en cisplatino y uno con carboplatino. El estudio
de carboplatino, que utiliz6 un esquema semanal de ap-
licacién, solo aporté6 91 pacientes al total de 1205 pa-
cientes incluidos en el meta andlisis[34]. Los esquemas
basados en cisplatino son por lo tanto los recomendados.

Otro meta analisis reciente evalué los factores de riesgo
para desarrollar neumonitis sintomética post radiacion,
siendo los pacientes adultos mayores que recibieron car-
boplatino/paclitaxel los que presentaron mayor riesgo. Se
recomiendan de 2 a 4 ciclos de un doblete basado en

Tabla 2. Subgrupos del estadio Ill en Cancer de Pulmén
de Células No Pequefias

Subgrupo Definicion

IITIA-0 T3 N1 O T4 NO-1

ImA-1 Involucro ganglionar incidental
encon-trado en el examen patold-
gico final de la pieza quirdrgica.

IIIA - 2 Involucro ganglionar (esta-cién
Unica) reconocida en el acto quirdr-
gico.

IIIA -3 Enf. ganglionar (Unica o multiple)
recono-cida por la estudios de ex-
tension pre-toracotomia (medias-
tinoscopia, PET-CT...etc)

ITIIA-4 Enfermedad ganglionar N2 volumi-
nosa o fija.

I11B Enfermedad ganglionar N3

cisplatino, y el régimen méas utlizado fue cis-
platino/etopésido (a dosis sistémicas completas 100 a
120 mg/m2) y vinorelbine (60 % de las dosis sistémicas
completas - 15mg/m2) con una dosis promedio de cis-
platino de 80 mg/m2[35].

En un estudio fase lll, aleatorio un grupo de pacientes a
recibieron quimioterapia de induccibn con car-
boplatino/paclitaxel seguido de quimio/radioterapia con-
comitante con el mismo esquema versus la
quimio/radioterapia concomitante sola. No se encontro
diferencias en los puntos finales del estudio y el brazo de
induccién se asocié a mayor toxicidad hematoldgica, por
lo que la quimioterapia de induccién basada en car-
boplatino antes de la quimio/radioterapia, no se re-
comienda[36]. El tratamiento de consolidacion después
de la Quimio/Radioterapia concomitante, ya sea con do-
cetaxel[37,38] o con gefitinib[39], no impact6 de manera
significativa en la supervivencia global e inclusive el ge-
fitinib result6 ser deletéreo.

Céncer de Pulmén de Células No Pequefias Loc-
almente Avanzado (IlIA — N2) - Resecable.

Los pacientes son definidos como potencialmente
resecables cuando la evaluacion por un equipo mul-
tidisciplinario, que incluye al cirujano toracico con experi-
encia, juzga que la reseccion completa (R0) puede ser
factible luego del tratamiento de induccion. Fuera de
muchos estudios prospectivos dedicados al tratamiento
quirtrgico multimodal de la enfermedad IlIA — N2 poten-
cialmente resecable, con mas 2000 pacientes, solo ex-
iste un estudio aleatorizado en este escenario[40]. El
“Lung Intergroup Trial 0139” agrup6 pacientes en forma
aleatoria con enfermedad resecable N2 (75 % tenia una
sola estacion nodal N2) a recibir, ya sea radioterapia
concomitante (45 Gy) con cisplatino/etopésido seguido
de cirugia o quimio-radioterapia concomitante definitiva
(61 Gy). En este estudio no se observé diferencias es-
tadisticamente significativas en la supervivencia global,
sin embargo, la supervivencia libre de progresion fue
significativamente superior en el brazo de tri-modalidad
(p 0.017). Una de las posibles explicaciones de que el
brazo quirlrgico no fuera estadisticamente superior,
pudo haber sido el exceso de muertes tempranas obser-
vadas en dicho brazo, particularmente en los pacientes
sometidos a neumonectomias. En un analisis explorator-
io no pre planeado, los pacientes tratados con lobec-
tomia luego de la quimio/radioterapia tuvieron una
mejoria significativa de la supervivencia global compara-
dos con aquellos que no se trataron quirirgicamente o
que fueron a neumonectomia[41]. El tratamiento 6ptimo
debe ser discutido en un grupo multidisciplinario, en el
cual es de suma importancia la experiencia local en el
manejo de estos pacientes.

Céancer de Pulmén de Células No Pequefias Loc-
almente Avanzado — Irresecable.

Los pacientes con enfermedad localmente avanzada ir-
resecable (Ill) son aquellos que luego de ser evaluados
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por un equipo multidisciplinario — que incluye al cirujano
toracico experimentado — se concluye que es poco prob-
able la reseccion completa (R0), a pesar del tratamiento
de induccion.

En el estudio de la EORTC (“European Organisation for
Research and Treatment of Cancer”) los pacientes con
enfermedad N2 irresecable que mostraron respuesta
luego de 3 ciclos de tratamiento de induccién, en forma
aleatoria se escogieron a pacientes para recibir Radioter-
apia (60 Gy, 30 fracciones en 6 semanas) o cirugia. No
hubo diferencias en la supervivencia entre ambos
grupos[42]. El tratamiento preferido para la enfermedad
localmente avanzada irresecable es la quimio/radioter-
apia concomitante con una dosis biologica equivalente a
60 Gy en fracciones de 2.0 Gy. La quimioterapia de in-
duccién seguida de radioterapia (60 a 66 Gy en 30 -33
fracciones en 6 a 7 semanas, llamada quimio/radioter-
apia secuencial, se comparé con la quimio-radioterapia
concomitante en multiples estudios fase Il y en un meta
andlisis[43]. El tratamiento concomitante ofrece mejores
supervivencias globales a 5 afios, a costa de una mayor
tasa de esofagitis reversible. En los pacientes con buen
estado funcional este se considera el tratamiento es-
tandar. En los pacientes mayores o en aquellos con co-
morbilidades relevantes tanto la quimio-radioterapia
secuencial como la radioterapia sola, son tratamientos
aceptables. Un estudio aleatorizado en ancianos fragiles
reportd mejores supervivencias globales cuando se ad-
ministrd carboplatino en bajas dosis junto con la radioter-
apia[44].

Recomendaciones — Enfermedad Localmente Avan-
zada

-El manejo de los pacientes con etapa clinica llI
deben ser en el seno de un equipo multidisciplinario
que incluye al cirujano toracico, neumdlogo, Radio
Oncologo y Oncélogo médico.

-Los pacientes con afectacion ganglionar del medi-
astino ipsilateral (N2) y enfermedad poco volu-
minosa (< 3 cm, solo una estacién ganglionar
afectada) son candidatos a tratamiento multimodal
(Quimio- Radioterapia de inducciéon seguido de
Lobectomia)

-El tratamiento estandar para el resto de los pa-
cientes con etapa clinica lll, es la Quimio-Radioter-
apia concomitante definitiva.

-Para la concomitancia, se recomienda los es-
quemas basados en platino (Cisplatino/Etopdsido,
Carboplatino/Paclitaxel, Carboplatino/pemetrexed).

-En los pacientes con comorbilidades mayores o es-
tado funcional comprometido, se puede ofrecer
tratamiento secuencial (Quimioterapia seguido de
radioterapia) o radioterapia sola. Ambas estrategias
son inferiores a la Quimio-Radioterapia concomit-
ante, pero se asocian a menor morbilidad.
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