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INTRODUCCION

El cancer es una de las principales causas de morbi-mortalidad en
Espana, con una incidencia de 215.534 nuevos casos en el ano
2012 (segun los datos de la SEOM, sociedad espanola de oncologia
meéedica).

En nuestro medio, el cancer de pulmon presenta una alta
incidencia anual 12.4% del total de tumores diagnosticados (26.715
nuevos casos en el ano 2012), unicamente por detras del cancer de
prostata y cancer colorrectal, siendo el primer tipo de tumor en el
sexo masculino y el tercero en el sexo femenino (por detras del
cancer de mama vy colorrectal).

Sin embargo, dada su alta mortalidad anual del 20.4% (21.118
muertes en 2012), presenta una prevalencia en 5 anos muy baja de
4.8%, muy por detras de tumores como cancer de mama 17.9%,
cancer de prostata 17.6% o cancer colorrectal 15.4%.

Esta alta incidencia y mortalidad anual, hacen que el cancer de
pulmon sea la neoplasia maligna mas mortal, y por tanto, los
esfuerzos actuales se centran en una adecuada prevencion de
factores de riesgo, diagnodstico precoz y tratamiento favorable, cuya
finalidad es mejorar el prondstico de la enfermedad.
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INTRODUCCION

Hace aproximadamente 2 décadas que comenzaron los primeros
estudios para el cribado del cancer de pulmon mediante Ia
realizacion de Tomografia computerizada de torax con baja dosis
de radiacion, y cuyos resultados sugirieron que el cribado era util
para la deteccion de cancer en estadios iniciales.

En cuanto a la experiencia europea destacan los estudios NELSON
(Paises Bajos y Beélgica), DLCST (Dinamarca), DANTE y ITALUNG

(Italia).

Estos ensayos concluyen que el cribado del cancer de pulmon
usando la CT de baja dosis de radiacion (TBDR) es una estrategia
prometedora y costo-efectiva en pacientes de alto riesgo.

En este trabajo, se realizara un estudio retrospectivo de los
pacientes incluidos en el protocolo de cancer de pulmoén en
nuestro centro, analizando los resultados obtenidos vy
posteriormente compararemos con los resultados obtenidos en el
resto de estudios vigentes en Europa.
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Fig. 1: Tipos de presentacion de cancer de pulmon.
Referencia: Departamento de Radiologia, Hospital Fundacion Jiménez Diaz / Madrid, 2017
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Fig. 2: Crecimiento progresivo de nodulo sospechoso en TCBD. Estudio inicial (A), nodulo solido de margenes circunscritos,
localizado en el segmento apical del l6bulo superior derecho. Control en un mes (B) sin identificar crecimiento significativo del
nodulo. Control en 3 meses (C) identificando crecimiento significativo con respecto al estudio inicial (A).

Referencia: Departamento de Radiologia, Hospital Fundacion Jiménez Diaz / Madrid, 2017
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METODOS Y MATERIALES
1. PACIENTES

Los sujetos incluidos en el estudio pertenecen a pacientes del
Hospital Fundacidon Jiménez Diaz, desde enero 2014 hasta la fecha
actual, obteniendo un total de 559 pacientes.

El reclutamiento de pacientes tuvo lugar desde el Servicio de

Neumologia, a aquellos pacientes que reunieran las siguientes
caracteristicas:

" Edad: entre 55 — 75 anos de edad.

" Ausencia de sintomas que sugieran cancer de pulmon
(empeoramiento de la tos con ronquera, hemoptisis o
pérdida de peso inexplicable).

" Fumadores o exfumadores con un consumo acumulado de
>30 paquetes/ano.

" Diagnostico de EPOC (Enfermedad Pulmonar Obstructiva
Cronica), mediante la realizacion de pruebas funcionales
(patron de obstruccion al flujo en espirometria, relacion de
volumen respiratorio forzado en el primer
segundo/capacidad vital forzada [VEF1/CVF] < 70%) o
diagnostico radiologico (diagnostico de enfisema en TC).

En primer lugar, se realizo un protocolo de actuacion que fue
aprobado por el Comité de Etica del Hospital Fundacién Jiménez
Diaz, que era entregado a los pacientes y todos los sujetos firmaron
un consentimiento informado antes de su inclusion.
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METODOS Y MATERIALES
2. ESTUDIO RADIOLOGICO

Se realizo un protocolo de Tomografia computerizada de baja dosis
de radiacion con los siguientes parametros:

Palacio de Congresos Baluarte |

e Realizacion en Siemens Flash Dual Source.

 Zona de referencia: Desde los vértices pulmonares hasta el
diafragma, incluyendo las glandulas adrenales.

* Fase de respiracion: Inspiracion.

 Adquisicion: fase sin la administracion de contraste
Intravenoso.

* Parametros tecnicos:
**KV: Care KV (Valor de referencia de 100KV).
*mAs: CareDose (Valor de referencia de 60mAs).
**Tiempo de rotacion de 0.5 segundos.
‘*Tiempo promedio de adquision: 3-4 segundos.
“*Colimacién: 128 x 0.6 mm.
**Valor de pitch: 1
**Direccidn de la adquisicion: Craneocaudal.
* Parametros de reconstruccion
“*Grosor de corte: 3mm.
**Ventana de partes blandas con Ancho/Centro: 410/10.
**Ventana de pulmon con Ancho/Centro: 1600/-500.
* Procesado de imagenes:
“*Reconstrucciones MPR sagital y coronal.
**Reconstrucciones MIP.
“*Reconstrucciones VPR.
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METODOS Y MATERIALES
3. ALGORITMO DE SEGUIMIENTO

Se realizo a todos los pacientes que reunian las caracteristicas de
inclusion previamente descritas, una TBDR al comienzo del
seguimiento.

Se evaluaron los hallazgos obtenidos segun los algoritmos de
cribado del IELCAP (Programa Internacional de diagnostico precoz
de Cancer de Pulmon), por radiologos expertos en torax y
residentes en formacion supervisados.

Los resultados obtenidos en el primer TBDR, se definieron como
malignos (recomendando pruebas complementarias), significado
incierto (seguimiento a corto plazo con TBDR) o benighos
(continuar con seguimiento anual con TBDR).
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3. GUIAS DE IELCAP

TBDR inicial
* Resultados negativos: Control anual.
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e Ausencia de visualizacion de nodulos solidos no
calcificados.

* Resultados semipositivos: Control anual.
* Un unico nodulo no sélido de cualquier tamano.
 Nodulo sdlido / Parte sélida de nédulo no sélido, <6mm.

e Nodulo sdélido / Parte sélida de ndédulo no sélido, 6 —
14.9mm, que no ha crecido de manera significativa en el
TC de control en 3 meses.

e Resultados indeterminados: Control en tres meses.

e Nodulo sdélido / Parte sélida de nédulo no sélido, 6 —
14.9mm.

* Resultados positivos: PET-TC / biopsia.

* Nodulo solido / Parte sélida de ndédulo no sdlido, >
15mm.

e Nodulo sélido / Parte sdlida de nddulo no sélido, 6 —
14.9mm, que ha crecido de manera significativa en el TC
de control en 3 meses.

* Nodulo sélido endobronquial, que persiste tras toser de
forma vigorosa.
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3. GUIAS DE IELCAP

TBDR inicial

Initial low-
dose CT

|I-ELCAP: Baseline regimen

July 1, 2016

Negative result

"1% Annual repeat CT

No non-calcified nodules (NCNs)

Semi-positive result

Nonsolid NCNs of any size,
All solid and part-solid NCNs < 6.0 mm,

Interim baseline cancer: symptom-prompted diagnosis made prior to 1st annual repeat

Any NCN. solid or part-solid (solid

component) 6.0-14.9 with CT scan 3
months later NOT showing growth at a

malignant rate

If a lung cancer is ultimately diagnosed in semi-positive results regardless of when,
it is still classified as a screen-dx baseline cancer

Negative for lung cancer

Option B
If solid nodule > 10 mm or

solid component of a
part-solid nodule > 10 mm

Positive result
NCN, solid or part-solid (solid component)
6.0-14.9 mm, showing growth at a malignant
rate on CT scan 3 months later

PET scan

Positive or Indeterminate

POSITIVE for lung cancer

OPTION A

1% Annual repeat
NEGATIVE

*Percentage change consistent with malignancy =

(diameter at time 2 - diameter at time 1)/ diameter at time 1
a) if nodule < 6 mm in diameter, % change > 50% growth,
b) nodules 6-9 mm, % change > 30% growth,

c) nodules > 10 mm, % change > 20% growth
(see calculator on |-ELCAP website)

Cough ' + for lung cancer
vigorously Did not resolve even
it | | after vigorous coughin .
. Positive FQSU|t and CT scan 1 month g gning > Pulmonary con?sult and 1% Arinual repeat
Solid endobronchial nodule Repeat CT scan later bronchoscopy if needed ewafivefor lungeancer Y --
immediately
if possible, otherwise Resolved, with vigorous coughing if necessary f

Figura 3. Algoritmo de seguimiento de IELCAP en TC basal.

1% Annual repeat CT
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METODOS Y MATERIALES
3. GUIAS DE IELCAP

TBDR seguimiento
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* Resultados negativos: Control anual.

* No aparicion de nodulos nuevos.

* No crecimiento de nddulos previos.
* Resultados semipositivos: Control anual.

* Nodulo no solido de cualquier tamano.

 Nodulo sdlido / Parte sélida de nédulo no sélido, <3mm.
* Resultados indeterminados:

* Crecimiento o aparicion de nddulo sélido / parte sdlida
de nodulo no solido, 3-6mm; Seguimiento con TBDR en 6
meses.

* Resultados positivos: Administracion de ATB y repeticion de
TBDR en 1 mes/ PET-TC/ biopsia

 Nodulo sdlido / Parte sélida de nédulo no sélido, >6mm.

* Nodulo que ha crecido de manera significativa respecto
al TBDR basal.

* Nodulo sélido endobronquial, que persiste tras toser de
forma vigorosa.
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TBDR seguimiento

e I-ELCAP Annual Regimen

July 1, 20186

Interiar annual cancer: symplom-prompled diagnosis made grior 1o nesd annual repeal scresning

- - |
“*Newly identified sobd or
—i| parl-solid nodule < 3.0 mm

or nonsolid nodule of any
A

Eositiys rezsull
“Mewly dentifed solid | Folow-up CT scan
. ar paf-=old madule in 6 months
betwesn 3.0 and 6.0 mm

Fartiad or comiplete resoducion

Positive resull
Mewly idenbified sobd
o
= paf-=salid nodule > 6.0 mm
o
any nodule previously seen and e PET scam IF solid F:EE";E:::::
growing al a maligrant rate nodule or solid
Positese | FET result
i
Growth at a malignant rake | m“hﬂ- Megative for lung cances
ne
A peratenn
Cough
Gl wl : b il e | Follow-up CT scan after vigorous coughing Pulmonary consult and Positive o for lung cancer
= | HEDE:I:I:._I':I-:IH im I meomth - bronchoscopy f needed
smmediately if

poasdble, oheEnaiise Tathee For |ung Camcer

Resolved, with wigorous coughing, i necessany

*Percentage change consistent with malignancy = (dameter at time 2 - diameter at time 1) dameser at Sme 1
. a| if nodukr < & mm in diameter, % change > 50% growth, b) nodukes 6-% mm, % change > 3% geoath; C) nodules = 10 mn, " chamge > 20% growsh
{see calodaior on -ELCAF websile)

Figura 4. Algoritmo de seguimiento de IELCAP en TC anual.
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Fig. 5: Crecimiento de nédulo sospechoso en TCBD. Estudio inicial (A), nodulo cavitado con polo sélido, localizado en segmento
posterior del I6bulo inferior derecho. Estudio de control (B) al mes, tras tratamiento antibidtico, en el que se identifica
crecimiento significativo del nédulo.

Referencia: Departamento de Radiologia, Hospital Fundacion Jiménez Diaz / Madrid, 2017

37 om

102
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Fig. 6: Crecimiento de nddulo sospechoso en TCBD. Estudio inicial (A), nodulo solido con
margenes espiculados, localizado en el segmento posterior del |obulo inferior derecho.
Estudio de control (B) en un mes tras tratamiento antibiodtico, identificando crecimiento
significativo.

Referencia: Departamento de Radiologia, Hospital Fundacion Jiménez Diaz / Madrid, 2017
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METODOS Y MATERIALES
4. COMITE MULTIDISCIPLINARIO

Congreso Nacmnal

Palacio de Congresos Baluarte

Un comité multidisciplinario constituido por médicos especialistas
en cirugia toracica, neumologia, oncologia medica, oncologia
radioterapica, anatomia patoldgica y radiologia, evaluan los casos
positivos tras la realizacion de TBDR, y en consenso se realiza en
protocolo mas favorable segun las caracteristicas de cada paciente.

-~

i

Fig. 7: Nodulo sospechoso en TCBD. Estudio diagnostico (A) se evidencia un nodulo de margenes espiculados con areas
periféricas en vidrio deslustrado, localizado en el segmento posteromedial del I6bulo inferior izquierdo . Estudio de biopsia (B)
guiado por TC en posicion decubito prono.

Referencia: Departamento de Radiologia, Hospital Fundacion Jiméenez Diaz / Madrid, 2017
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RESULTADOS

Hasta |la fecha actual, se han incluido un total de 559 pacientes en
el programa de cribado, diagnosticandose un total de 10 pacientes
con cancer de pulmon, lo que supone una incidencia de 1.79% en
3.66 anos de estudio.

No se observan diferencias entre el sexo (50% varones y 50%
mujeres), con edad media de presentacion de 66.73 anos de edad.

El diagnostico tuvo lugar en el 70% de los casos durante la primera
ronda de cribado, y unicamente el 30% en controles sucesivos.

La forma mas frecuente de presentacion es la formacion de
nddulo/masa de contornos espiculados, con presencia de
micronodulos satélites, que crecid en crontroles sucesivos (control
a corto plazo, 1 mes) o captacion positiva en PET-TC, segun el
algoritmo de IELCAP utilizado, asociadas o no a adenopatias
mediastinicas.
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RESULTADOS

El tipo histologico mas prevalente es el cancer no microcitico con el
90% de los casos (tipo epidermoide 50% y adenocarcinoma 40%) y
el cancer microcitico 10%.

El 80% de los canceres se encontraban en fase precoz (estadios |y
I1) y el 20%, en estadio lll y IV.

En el 70% de los casos se realizd cirugia radical con intencion
curativa, siendo rechazada unicamente en el 30% de los casos, por
presencia de metastasis, neoplasia concomitante o mala tolerancia

de paciente (realizacion de Radioterapia Esterotaxica Fraccionada
Corporal (SBRT).

Como hallazgos asociados, se observo enfisema
centrolobulillar/paraseptal en el 100% de los casos, y se realizo
cuantificacion de la ateromatosis coronaria en grados (grado O no
ateromatosis, grado 1 ateromatosis leve, grado 2 moderada
ateromatosis y grado 3 ateromatosis severa).

Hasta el momento actual, no se han detectado la presencia de
tumores sincronicos/metacronicos pulmonares, ni fallecimiento de
los pacientes diagnosticados de cancer de pulmon.
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DISCUSION

Los resultados obtenidos en nuestro estudio, son equiparables a
los obtenidos en otros estudios europeos, en cuanto a prevalencia,
incidencia y estadificacion del cancer de pulmon.

Se ha obtenido una incidencia de 1.79% en 3.66 anos de estudio,
equiparable a los resultados obtenidos por el I-IELCAP de 1.3%,
aungque menor que otros estudios europeos DLCST (2,6%) y el
DANTE (2,9%).

Al ajustar las proporciones de incidencia con la duracion de cada
estudio (tasa de deteccion anual), los resultados fueron en nuestro
estudio de 0.48, comparable a I-I[ELCAP (0,3), NELSON (0,45) o
ITALUNG (0,36).

Si se considera unicamente |la ronda inicial de cribado, nuestra
proporcion de prevalencia de cancer de pulmon fue del 1,25%,
similar a I-IELCAP (1%) y ITALUNG (1.4%) y menor que el resto de
estudios europeos, DLCST (2,6%) vy el DANTE (2.9%).

El carcinoma no microcitico de pulmon tipo epidermoide, fue el
mas frecuente en nuestro estudio, a diferencia del resto de
estudios europeos, en los que el tipo histologico mas frecuente fue
el carcinoma no microcitico de pulmon tipo adenocarcinoma.
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La proporcion de canceres en estadio | hallada en las rondas de

incidencia es del 30%, siendo muy inferior a otros estudios como
IELCAP de 57% o DANTE de 53%.

Estos dos resultados diferentes al resto de estudios publicados,
podrian estar en relacidon con el criterio de inclusion utilizado en
este estudio, y no utilizado en el resto de estudios europeos, de
diagnostico radiologico o funcional de EPOC, que incluye pacientes
clinicamente de mayor gravedad, y por lo tanto, con probable
mayor consumo acumulado de tabaco, y mas riesgo de cancer
avanzado al diagnostico.

HFD 559
I-IELCAP 30000
NELSON 7294

DLCST 1976

ITALUNG 1263
DANTE 1114

CP

10
390
130

52

18

32

Incidence

1.79%
1.3%
1.8%
2.6%
1.4%
2.9%

Duration
(years)

3.66
20
A

4
4
2.81

Annual
detection

rate
0.41

0.3
0.45
0.66
0.36
1.02

Estadio |

30%
57%
74%
73%
76%
53%

Fig. 8: Tabla de comparacion de los hallazgos estadisticos en los principales estudios de cribado de cancer de pulmon a nivel

Europeo.

Referencia: Departamento de Radiologia, Hospital Fundacidn Jliménez Diaz / Madrid, 2017

Estos resultados muestran que el cribado de cancer de pulmon
con TBDR resulta viable y efectivo.
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DISCUSION

Ademas de las preocupaciones planteadas por las opacidades
sospechosas pulmonares, la TBDR permite diagnosticar otras
anomalias en el pulmon, como enfisema y fibrosis, asi como
trastornos de otros organos.

Los ejemplos incluyen calcificaciones coronarias, aneurismas,
nodulos en las glandulas suprarrenales o tiroideas, adenopatias y
enfermedad hepatica o renal.

Dichas anomalias pueden ser fuente de ansiedad e incertidumbre
de forma significativa, y pueden conducir a pruebas e
intervenciones adicionales, para lo cual no se ha demostrado el
beneficio.

&2 &9

B

A

Fig. 9: Enfisema en estudio de TBDR. (A) moderado enfisema centrolobulillar. (B) Importante enfisema panlobulillar, con
presencia de bullas apicales.
Referencia: Departamento de Radiologia, Hospital Fundacion Jiménez Diaz / Madrid, 2017
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DISCUSION

La TC utiliza radiaciones ionizantes para la obtencion de imagenes,
por lo que, aunque es una prueba fundamental para el diagnostico
de cancer de pulmon, existe riesgo de induccion.

Las estimaciones del riesgo de TBDR son bajas, incluso si se realiza
anualmente durante varias décadas.

La dosis efectiva de absorcion de radiacion se expresa en
milisieverts (mSv). Una TBDR es de aproximadamente 1.5 mSyv, que
equivale a la mitad de la exposicion a la radiacion ambiental
natural durante un ano (aproximadamente 3 mSv por ano de
radiacidon ambiental).

La Asociacion Estadounidense de Fisicos en Medicina cita que la
dosis de radiacion umbral potencialmente asociada con |Ia
carcinogénesis es de 50 mSv.

El sobrediagnostico se reconoce como un problema dentro de |a
deteccion del cancer de pulmon.

Saber que la mortalidad se reduce con la deteccion precoz, reduce
la preocupacion por el sobrediagnostico, incluso si se detectan
canceres no letales.

Sin embargo, el numero de vidas salvadas gracias a la deteccion
precoz, indican que se encontraron suficientes canceres de
crecimiento rapido y beneficios.
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CONCLUSION

Nuestra experiencia en el programa de cribado de cancer de
pulmon es comparable a lo descrito en el resto de Europa en
cuanto a prevalencia, incidencia y estadificacion.

Estos resultados muestran que el cribado de cancer de pulmon con
TBDR resulta viable y efectivo.
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