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Objetivos Docentes

- Llevar a la práctica diaria los hallazgos y características radiológicas de adenocarcinoma de pulmón,
para una correcta clasificación.
 
- Ayudar a corregir los errores más extendidos en interpretaciones y diagnóstico radiológico del
adenocarcinoma de pulmón.
 
- Ejemplificar los diferentes subtipos de adenocarcinoma con imágenes de nuestro centro y correlación
histológica.
 
- Diagnóstico precoz y seguimiento del adenocarcinoma de pulmón, poniendo especial atención en las
alteraciones sutiles que se presentan en el día a día.
 
- Enfatizar en la valoración Multidisciplinar en seguimiento y tratamiento de los pacientes.

 
Imágenes en esta sección:
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Fig. 1: Fig 1

Revisión del tema

El cáncer de pulmón es el segundo cáncer más frecuente, representa el 14% de los nuevos casos de
cáncer y es la principal causa de muerte por cáncer en España.
El carcinoma de pulmón no microcítico, representa alrededor del 85% de los casos, siendo el subtipo
más común, el Adenocarcinoma de pulmón (ADC). La prevalencia de adenocarcinoma está aumentando
y su importancia clínica radica en una mayor prevalencia de pacientes asintomáticos y no-fumadores.
Radiológicamente, el ADC tiene un amplio espectro de apariencia que va desde la masa sólida única
hasta la opacidad nodular en vidrio deslustrado, lo que refleja su variabilidad histológica (Fig 2)
Los últimos avances en oncología, biología molecular, patología, radiología y cirugía, han hecho que el
manejo del paciente con ADC sea multidisciplinar. Estos avances han generado la necesidad de
actualizar la clasificación, siendo los 2 principales:

• La correlación radio-patológica entre los diferentes patrones de apariencia del ADC con una clara
concordancia con el crecimiento y el grado de invasión del tumor

• El descubrimiento del receptor del factor de crecimiento epidérmico (EGFR) y el uso de
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inhibidores de EGFR tirosin-quinasa (EGFR-TKI) para el tratamiento del ADC.

Precisamente este cambio de planteamiento más global e integrador, permite mejorar el diagnóstico, al
identificar radiológicamente lesiones pre-invasivas, lo que a su vez, mejora tanto el pronóstico, como el
tratamiento, al proporcionar terapias más específicas o cirugías menos agresivas.
En nuestro trabajo, queremos enfatizar la necesidad del radiólogo de reconocer las lesiones pre-invasivas
o mínimamente invasivas, su seguimiento, aclarando los signos que indican progresión y su manejo
ulterior. Así como los hallazgos que podrían indicar una buena respuesta a las nuevas terapias.
Describimos la experiencia en nuestro centro, siguiendo las directrices de diagnóstico y la nueva
terminología aprobada por la IALSC (International Association for the Study of Lung Cancer), la ATS
(American Thoracic Society) y la ESR (European Respiratory Society). Revisamos los diferentes
subtipos de AcaP con ejemplos radiológicos y su correlación histológica, aportando nuestra práctica
diaria en el el manejo clínico de los pacientes.
 
 
REVISIÓN DE LA NUEVA CLASÍFICACIÓN DE  ADENOCARCINOMA DE PULMÓN
La nueva clasificación refleja mejor la correlación patológica, radiológica y clínica del adenocarcinoma
de pulmón.
Los principales cambios de la nueva clasificación, han sido:

• Erradicar el término confuso de “adenocarcinoma bronquioalveolar”. Término anteriormente
aplicado a tumores de crecimiento lepídico (que explicaremos más adelante). 

• Introducir el término de “Adenocarcinoma in situ” . Corresponde a una lesión pre-invasiva, con
un crecimiento lepídico puro.

• Introducir la categoría “Adenocarcinoma Mínimamente Invasivo” . Son lesiones invasivas
aunque con mejor pronóstico, con casi el 100% de supervivencia a los 5 años, similar a lesiones
pre-invasivas.

• Clasificar el Adenocarcinoma Invasivo en función de los subtipos histológicos, como
predominantemente lepidico, acinar, papilar, sólido, o micropapilar y el adenocarcinoma mucinoso
invasivo. Este último, se considera una variante separada de adenocarcinoma invasivo, por las
implicaciones terapéuticas y las diferencias de pronóstico.

La nueva clasificación señala una progresión escalonada del adenocarcinoma, una secuencia. Aquí radica
la importancia del papel del radiólogo, en la diferenciación mediante la tomografía computerizada (TC)
entre las lesiones pre-invasores e invasivos.
 
APARIENCIA RADIOLÓGICA DE LAS LESIONES
Las lesiones pulmonares aunque a veces, tengan una apariencia radiológica compleja (fig 3),
normalmente se reduce a:

• Nódulo sólido: Área focal de aumento de densidad del parénquima pulmonar que ensombrece
completamente el resto del parénquima y cualquier estructura (< 3cm).

• Nódulo subsólido: Cualquier nódulo que contenga elementos de densidad menor que el nódulo
sólido.

• Nódulo en vidrio deslustrado puro: Área de aumento de densidad que ensombrece el parénquima
pero permite ver las marcas bronquiales y vasculares.

• Nódulo parcialmente sólido: Opacidad focal que contenga componente sólido y componente en
vidrio deslustrado.

1. LESIONES PREINVASIVAS (fig 4)
a. Hiperplasia Adenomatosa Atípica (HAA): nódulo en vidrio deslustrado puro > 5 mm, sin

componente sólido. Es la lesión menos densa del espectro. Son a menudo multifocales y
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frecuentemente se encuentran adyacente a los adenocarcinomas invasivos resecados
posteriormente (fig 5).

b. Adenocarcinoma in situ (AIS): nódulo en vidrio deslustrado puro aunque, más grande y
más denso que el HAA (5-20 mm). La clave para diferenciar ambas lesiones, es la
atenuación del nódulo. Histológicamente, se refiere al patrón de crecimiento puramente
lepídico. Células tumorales que se extienden tapizando la pared alveolar, dando la apariencia
de opacidad pulmonar sin componente sólido (fig 6).

2. LESIONES INVASIVAS:
1. Adenocarcinoma Mínimamente invasivo (AMI): Adenocarcinoma de 3 cm o menos.

Nódulo subsólido parcialmente sólido, que a diferencia de las lesiones pre-invasivas, tiene
un pequeño componente de células tumorales infiltrantes (< 5mm). En la TC, el foco de
invasión corresponde al nódulo sólido dentro del vidrio deslustrado (fig 7).

2. Adenocarcinoma Invasivo (AI): Se defina AI, cuando existe al menos un foco tumoral
invasivo de más de 5 mm. Representan más del 70% de los adenocarcinomas resecados y
consisten en una mezcla heterogénea y compleja de subtipos histológicos, que ahora se
clasifican en función de su componente histológico predominante (acinar (fig 8), papilar
(fig 9), micropapilar (fig 10), sólida (fig 11) y lepídico (fig 12), con importante
variabilidad pronóstica. A diferencia del AMI, sí puede haber focos de invasión de vasos
linfáticos, sanguíneos, pleura, o focos de necrosis tumoral. En general los ADC
predominantemente lepídicos tienen mejor pronóstico, y intermedio en el adenocarcinoma
papilar y acinar y peor en el adenocarcinoma sólido y en el micropapilar. El adenocarcinoma
mucinoso tiene peor pronóstico, principalmente las formas multifocales (fig 4).

Las lesiones de AI se manifiestan en la TC como lesiones completamente o en su mayor parte, sólidas.
Con frecuencia presentan broncograma aéreo o tienen una distribución multilobar con consolidaciones u
opacidades nodulares. Esta característica presentación, hace que a veces el diagnóstico diferencial con
otras patologías, sea complejo.
 
Correlacionando los hallazgos histológicos con las manifestaciones radiológicas de las lesiones, se
demuestra que cuanto más aumenta la atenuación en la TC, más invasiva es la lesión
histológicamente (fig 13). Por tanto hay un ascenso progresivo en la agresividad histológica de las
lesiones (fig 14), con una relación inversamente proporcional al pronóstico.
Esta progresión histológica, repercute en el manejo terapéutico de las lesiones, ya que si se logra
diagnósticar la lesión en un estadio incial, las cirugías serían cada vez menos agresivas. Así, se ha
demostrado que tanto los AIS como los AMI de pequeño tamaño, tienen las mismas tasas de
supervivencia libre de enfermedad, con una lobectomía sublobar, que con la cirugía clásica. En nuestro
centro, se realizan este tipo de cirugías, fundamentalmente a tumores menores de 15 mm, con
minitoracotomías, reduciendo el riesgo quirúrgico y la estancia media de los pacientes (fig 15 y fig 16).

EVALUACIÓN RADIOLÓGICA DE LESIONES
En el seguimiento radiológico de las nódulos pulmonares, sobre todo, de los nódulos subsólidos, es de
vital importancia la realización de una valoración detallada. Esto permite la detección de cambios sutiles
que traducen progresión en el grado de agresividad de las lesiones (ver figuras 19-23). Se refieren a:

• variaciones en la atenuación del vidrio deslustrado
• variaciones en el tamaño o densidad del componente sólido. 

Recordemos que el componente en vidrio deslustrado se correlaciona histológicamente con el patrón de
crecimiento lepídico, células tumorales que se extienden revistiendo la pared alveolar sin infiltración
vascular, perineural ni pleural.
En el informe radiológico, se debería documentar primero, el tamaño total de cualquier nódulo subsólido
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y a continuación, especificar, el tamaño del componente sólido. De hecho, se está discutiendo que en
futuras actualizaciones de la clasificación TNM, el T corresponda, no sólo al tamaño total de un nódulo
subsólido, sino también al tamaño del componente sólido del mismo, por las implicaciones pronósticas y
terapéuticas (fig 17).
Por tanto, un adenocarcinoma invasivo parcialmente sólido, en el que el componente en vidrio
deslustrado predomine, se relaciona con mejor pronóstico.
 
Por otra parte, la apariencia radiológica del componente sólido, también tiene implicaciones en el
pronóstico. En la literatura, se correlaciona con tumores bien diferenciados, los nódulos que presentan
radiolucencias quísticas intralesionales (similar a burbujas), mientras que la espiculación se ha asociado
con metástasis ganglionares, invasión vascular y disminución de la supervivencia después de la resección
(fig 18).
 

MANEJO RADIOLÓGICO DEL ESPECTRO DE LESIÓN DEL ADENOCARCINOMA

Dada la disponibilidad de las TC y el aumento de incidencia del cáncer de pulmón, nos encontramos
cada vez con más frecuencia en la práctica clínica, con nódulos subsólidos sospechosos de malignidad.
Este hecho ha planteado la necesidad de un enfoque estandarizado para la interpretación y manejo de
estas lesiones.
Así, ante la presencia de un nódulo en vidrio deslustrado, único o múltiple, lo primero que se plantea el
radiólogo es un posible origen infeccioso. Por eso, en un manejo inicial, se recomienda control
radiológico en 3 meses a la espera de una posible resolución del cuadro. Si persiste la lesión, las
sospechas de malignidad aumentan, de hecho, un nódulo en vidrio deslustrado persistente tiene mayor
potencial maligno que un nódulo sólido equivalente persistente.
 
Como hemos explicado anteriormente, el aumento de atenuación de un nódulo en vidrio deslustrado o
parcialmente sólido, está directamente correlacionado con el grado de invasión. Queremos poner especial
énfasis en este punto, porque clásicamente, se ha dado más importancia al tamaño y crecimiento de un
nódulo (fig 19), sin prestarle atención a su densidad. Los cambios de atenuación son muy sutiles y hay
comparar con los estudios más antiguos disponibles para una adecuada valoración. Cualquier aumento en
la atenuación de un nódulo durante el seguimiento, debe ser considerado progresión, incluso si el tamaño
se ha mantenido estable (fig 20, fig 21, fig 22 y fig 23).
 
Además de una descripción rigurosa de las lesiones, el informe radiológico tiene que aportar una
orientación para su seguimiento y control. Existe un profundo debate en cuanto a la frecuencia y
duración del seguimiento de estos nódulos subsólidos. Las recomendaciones más útiles en la práctica
diaria, siguiendo las directrices de la sociedad Fleischner, resumidas en la tabla 3 (fig 24), serían:

• A excepción del nódulo único en vidrio deslustrado puro < 5 mm; todos los demás requieren
control en 3 meses para demostrar persistencia. Esto se debe a que su potencial maligno es
mínimo y su seguimiento se podría postergar más de 10 años con el consecuente aumento del
riesgo por radiación de los paciente expuestos.

• Los nódulos en vidrio deslustrado > 5 mm, hay que demostrar su persistencia inicialmente y
vigilancia anual posterior con TC, al menos durante 3 años. Como hemos comentado previamente,
cualquier cambio de tamaño, densidad o morfología, se considera evolución a malignidad.

• Cuanto mayor sea el componente sólido de los nódulos subsólidos, mayor es la probabilidad
de malignidad. Así, los nódulos de 8-10 mm, son susceptibles de estudio de PET-CT o estudio
histológico con biopsia guiada con TC o quirúrgica. En nuestro centro, se realiza escisión
quirúrgica previa marcación con radioisótopo guida por TC. Esta técnica es mínimamente
invasiva, con lo que implica en reducción de tiempo de ingreso y reducción del riesgo de
complicaciones del paciente.
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Como hemos comentado previamente, la afectación multifocal, frecuente en los ADC mucnosos, tiene
un patrón radiológico de presentación, similar a otras patologías, con opacidades nodulares o
consolidaciones con broncograma aéreo (fig 25). Por lo que, se recomienda realzar un primer estudio de
control en 3 meses para demostrar persistencia, y posteriormente seguimiento bianual si los nódulos son
en vidrio deslustrado y menores de 5 mm. En caso de componente sólido > 5 mm, el enfoque es más
agresivo, recomendándose biopsia o resección quirúrgica, por la alta probabilidad de malignidad.
Es frecuente confundir estas lesiones con patología benigna como una infección atípica o con la
neumonía criptogénica organizativa (COP). Son lesiones que generalmente se extienden por la pared
bronquial, con menor infiltración estromal, causando una reacción inflamatoria secundaria en respuesta
al daño. Esta reacción puede traducirse histológicamente en bronquitis y fibrosis o ser similar a la COP,
si la muestra  es pequeña y se toma de la periferia de la lesión en una broncoscopia. En estos casos, en
nuestro centro, recomendamos control radiológico en 3 meses y si persisten las lesiones, repetir la
broncoscopia o realizar incluso una biopsia abierta, para obtener más material para re-estudio histológico
(fig 25 y fig 26).
 
Un apartado especial requieren los adenocarcinomas con el gen EGFR mutado, por sus características de
presentación y manejo más específico. Estos pacientes (frecuentemente mujeres no-fumadoras), se
benefician de tratamientos específicos que compiten con los inhibidores ATP  del receptor
tirosin-quinasa del factor de crecimiento epidérmico (TK-EGFR). Son tumores que se pueden sospechar
radiológicamente, por su tendencia a la afectación bilateral, con múltiples nódulos sólidos o
consolidaciones con broncograma aéreo, difusas de localización predominantemente periférica. Es
importante su diagnóstico, porque la respuesta al tratamiento puede ser espectacular, con respuesta
completa o prácticamente completa al iniciar el tratamiento, y un periodo libre de enfermedad o
estabilidad más prolongado que en el resto de pacientes (fig 27).Imágenes en esta sección:
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Fig. 2: Fig 2
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Fig. 3: Fig 3
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Fig. 4: Fig 4
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Fig. 5: Fig 5
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Fig. 6: fig 6
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Fig. 7: Fig 7
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Fig. 8: Fig 8
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Fig. 9: Fig 9
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Fig. 10: Fig 10
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Fig. 11: Fig 11
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Fig. 12: Fig 12
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Fig. 13: Fig 13
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Fig. 14: Fig 14
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Fig. 15: Fig 15
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Fig. 16: Fig 16
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Fig. 17: Fig 17
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Fig. 18: Fig 18
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Fig. 19: Fig 19
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Fig. 20: Fig 20
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Fig. 21: fig 21
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Fig. 22: Fig 22
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Fig. 23: Fig 23
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Fig. 24: Fig 24
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Fig. 25: Fig 25
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Fig. 26: Fig 26
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Fig. 27: Fig 27

Conclusiones

El espectro radiológico de AdenocaP es muy extenso, reflejo de la heterogeneidad de sus subtipos
histológicos. Debemos conocer sus diferentes patrones de apariencia, diagnóstico diferencial y
seguimiento, por su impacto directo en el tratamiento, seguimiento y pronóstico.
Es importante saber reconocer alteraciones sutiles en el parénquima pulmonar para identificar lesiones en
estadios precoces y poder actuar sobre ellas, reduciendo e riesgo de complicaciones y aumentando la
supervivencia de los pacientes.
Sutiles variaciones en las lesiones pulmonares implican cambios histológicos que conllevan una
importante repercusión en el manejo terapéutico de los pacientes. 
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