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1. OBJETIVOS DOCENTES

* Descripcion de las técnicas ablativas térmicas para el tratamiento del nodulo pulmonar

* Revision de las principales indicaciones, el protocolo de seguimiento, los cambios evolutivos
esperables postprocedimientos asi como sus complicaciones ulteriores

2. REVISION DEL TEMA

Se entiende por ablacion a la aplicacion de un tratamiento quimico o termico en lesiones
tumorales localizadas, con objeto de su destruccion total o parcial.

El desarrollo de las técnicas percutaneas de ablacion tumoral guiadas por imagen ha sido uno de
los principales avances en el tratamiento de tumores malignos.

En |la actualidad se disponen de numerosos metodos, que clasicamente se han clasificado segun
SuU mecanismo de accion, en dos grandes categorias: las tecnicas térmicas y las técnicas
quimicas (Figura 1) [1]. Aunque esta clasificacion podria verse modificada con la aparicion de
nuevos procedimientos como la electroporacion irreversible.

TERMICAS QUIMICAS
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Figura 1. Esquema clasico que recoge las principales técnicas de ablacion tumoral.
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De entre todas estas técnicas, las mas ampliamente utilizadas en el tratamiento de tumores
pulmonares son las técnicas térmicas o de termoablacion, dentro de las que destacan la
radiofrecuencia (RF), las microondas y la crioterapia.

El principio basico que siguen es el de la aplicacion de energia téermica; ya sea en forma de frio,
como en el caso de la crioablacion, o de calor, como en el caso de las microondas y la RF.

|. Técnicas de termoablacion tumoral

RADIOFRECUENCIA

La radiofrecuencia consiste en |la generacion de ondas electromagnéticas (radioondas) a una
frecuencia aproximada de unos 200-1200 MHz, producidas por el paso de una corriente alterna a
traves de un electrodo (gue generalmente se encuentra en el extremo de la aguja que se inserta
en el tejido a tratar). Las radioondas interaccionan con los canales 10nicos de la membrana, que
se resisten al paso de energia, lo que resulta en un proceso de agitacion ionica y friccion
molecular, que de forma secundaria inducira un aumento de temperatura intracelular. Si se
alcanza la temperatura adecuada (>50°C) durante el tiempo suficiente, se producira una
disfuncion de la membrana celular y desnaturalizacion proteica que finalmente concluirdn en una
necrosis coagulativa del tejido tratado [2,3].

La radiofrecuencia es actualmente la técnica mas conocida, extendida y reproducible. Si bien es
clerto, se esta viendo relegada a un segundo plano con la aparicion de otras técnicas mas
recientes, que en adelante se describen. Los motivos por los que esto ocurre son |los siguientes:

= Alcanzan menores volumenes de ablacion (la zona activa de calor alcanza un radio de 1.5 cm
frente a los 2 cm de las microondas).

= Presentan mayor susceptibilidad al “efecto sumidero” (entendiéndose éste como el evento que
se produce en el contexto del tratamiento de tumores cercanos a vasos sanguineos de gran
calibre y alto flujo, pues este alto flujo provocaria cierta dispersion del calor, no pudiendo
alcanzar la temperatura adecuada y propiciando una menor efectividad del tratamiento)

= Se obtienen peores resultados en tejidos de alta impedancia (al tener un radio tan pequeno de
calor activo, la periferia del tumor se necrosa por conduccion del calor, por lo que las tasas de
ablacion completa serian menores en este tipo de tejidos de alta resistencia) [4].

MICROONDAS

Las microondas tambien se basan en la generacion de un campo electromagnético y propagacion
del mismo por un electrodo, pero esta vez con ondas de mayor frecuencia (aproximadamente
entre 900-2500 MHz).
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Las moléculas polares se ven obligadas a realinearse continuamente con el campo eléctrico
oscilante, aumentando su energia cinética y, por lo tanto, la temperatura de los tejidos (lo que
eventualmente conducira a la necrosis coagulativa de estos) [3,4].

Respecto a la radiofrecuencia, estos ultimos presentan mayores volumenes de ablacion. Ademas,
al alcanzar mayores temperaturas se acortan los tiempos de procedimiento. Este tipo de téecnica
depende menos del fendmeno de conduccion del calor por lo que se obtienen mejores resultados
en tejidos de alta impedancia y son menos susceptibles al “efecto sumidero”. Como
Inconvenientes presenta una menor disponibilidad y unos mayores costes [5].

CRIOABLACION

La crioablacidn es la Unica técnica térmica que se basa en la congelacion de los tejidos para la
destruccion de estos [6].

Se basa en el paso de gas Argon a alta presion a través de un electrodo que provoca el
enfrlamiento de la antena metalica, que por conduccidon a los tejidos induce la formacion de
cristales de hielo Intracelulares. Sequidamente, la liberacibn de gas Helio provoca el
calentamiento de la zona, sucediéndose asi una serie de ciclos de congelacion-descongelacion
gue conduciran finalmente a la muerte celular.

Esta técnica alcanza unos mayores volumenes de ablacion con respecto a la RF, preservando
ademas la red de colageno y la arquitectura celular (lo que seria interesante en los tumores
cercanos a bronquios principales). Al utllizar una fuente de enfriamiento, ejerce cierto efecto
analgeésico (util en el tratamiento de tumores cercanos a la pleura).

Otra ventaja con respecto al resto de técnicas es que podria considerarse un potencial detector
precoz de progresion tumoral. Cuando se trata un tejido con una técnica de ablacion, se esperan
una serie de cambios reactivos a la misma. Pues bien, se ha visto que la involucion de estos
cambios inflamatorios se resolveria mas tempranamente en el caso de la crioterapia, por lo que si
NOS encontramos ante un paciente con una recidiva esta se detectaria mas precozmente en los
subsiguientes controles [7].

1. Seleccion de latécnica de termoablacion

Todos los métodos descritos con anterioridad son adecuados para la ablacion de tumores
pulmonares. No obstante, existiran determinados factores que haran mas apropiado el uso de uno
u otro, como son la localizacion del tumor, las dimensiones de este y las comorbilidades que
pueda presentar el paciente.
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La localizacion es el factor mas determinante a |la hora de decantarse por una determinada
técnica ablativa. En los tumores periféericos o con extension pleural y/o a la pared toracica, debido
a sus propiedades analgésicas, la crioablacion constituiria la técnica mas adecuada. También se
preferiria en el caso de tumores cercanos a la via aérea central, puesto que es capaz de lograr
dano celular con preservacion de |la matriz extracelular de colageno (reduciendo las tasas de
complicaciones como las estenosis bronquiales). Por otro lado, en tumores cercanos a los
grandes vasos mediastinicos, la opcion mas adecuada parece encontrarse en las microondas, al
verse menos influenciado por el “efecto sumidero” [7].

El tamano tumoral también debe tenerse en cuenta, puesto que las microondas consiguen
mayores volumenes ablativos con menores tiempos de procedimiento.

Las comorbilidades del usuario pueden limitar el uso de algunas técnicas. Por ejemplo, en el caso
de pacientes portadores de marcapasos seria conveniente el uso de microondas frente a la RF
8], debido a una mayor tasa de Interferencias con el dispositivo por parte de los parches
dispersores utilizados en esta ultima. En el caso de pacientes con enfisema severo y/o fibrosis,
deberia evitarse la crioablacion por su mayor riesgo hemorragico, siendo mas adecuado el uso de
microondas o RF por su efecto de cauterizacion.

|. Manejo pre-procedimiento

Antes de realizar cualquier procedimiento de termoablacion es mandatorio el adecuado manejo
previo, individualizandolo segun las caracteristicas y los factores de riesgo del paciente. La
necesidad de profilaxis antibiotica y el manejo de la anticoagulacion deberan ser atendidas
convenientemente por el equipo de Anestesiologia, puesto que este tipo de intervencion conlleva
alto riesgo de sangrado. El grado de sedacion del paciente también debera estudiarse
previamente atendiendo al confort y grado de cooperacidon que se alcance con el paciente, asi
como a las caracteristicas propias del tumor (tamano, dificultad técnica...).

Seria conveniente disponer de una prueba de imagen reciente, generalmente una tomografia
computarizada (TC) toracica, que sirva al equipo de Radiodiagnostico como estudio de
planificacion. Con ella se determinara el tipo de técnica ablativa, la via de acceso adecuada y el
posicionamiento mas adecuado del paciente, entre otras cosas [9,10].
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Il. Descripcion del procedimiento

Seqgun las caracteristicas del tumor, se posicionara al paciente de la forma en la que se encuentre
una mayor accesibilidad de la tumoracion (decubito supino, decubito lateral...). Se realizara una
TC convencional de planificacion, con objeto de localizar el nodulo y con ayuda de un marcador
radioopaco sobre el torso del paciente (generalmente agujas hipodermicas) se realizara el
marcaje del punto percutaneo de acceso.

A continuacion, se cumpliran con las medidas de esterilidad que acompanan a cualquier técnica
Invasiva (povidona yodada sobre pared costal, uso de panos estériles, esterilidad del operador
con el uso de guantes y bata...).

Tras el uso de anestesico local, se realizara una peguena incision sobre la pared costal y se
Introducira el electrodo cuidadosamente y guiandonos con controles seriados de TC (cuya
adquisicion se limitara a la zona del tumor). Es importante tener en cuenta la distancia del nddulo
al punto de acceso percutaneo, asi como la angulacion mas adecuada para alcanzar el mismo
(figura 2) [11,12].

En tumores subpleurales es mejor la puncion tangencial a la pleura para anclar adecuadamente
el electrodo al parénquima pulmonar. En lesiones de localizacion mas central el dispositivo se
posicionara paralelo a las estructuras broncovasculares. En el caso de gue nuestro objetivo se
encuentre cerca de estructuras criticas se pueden intentar maniobras de termoproteccion
complementarias como el neumotorax latrogénico o la hidrodiseccion [13].

Para considerar que el tratamiento se ha aplicado correctamente se deberad conseguir la
termoablacion de |la tumoracion, asi como de al menos 10 mm de tejido sano circundante (margen
de seqguridad). La presencia de un halo en vidrio deslustrado mayor de 5 mm se ha considerado
un signo indirecto precoz de éxito en la aplicacion de la terapéutica termoablativa.

El paciente no deberia abandonar el servicio de Radiodiagndstico sin una prueba de imagen
postprocedimiento, que asegure la ausencia de complicaciones precoces.
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Figura 2. Planificacion y ablacion de un nddulo pulmonar en segmento superior del I6bulo inferior izquierdo. La
tumoracion (flecha amarilla) se presentaba mas accesible en decubito prono. Sobre la vertiente posterior del torso del
paciente, se visualizan los marcadores radioopacos (agujas hipodéermicas) utilizados como guia visual para el marcaje
percutaneo de la zona de acceso (imagen 1, cabezas de flecha verdes). Se calculd la angulacidon que el electrodo debia
seqguir para alcanzarse la tumoracion (imagen 2). La aplicacion de microondas induce cambios inflamatorios sobre el tejido
circundante, que se visualizan como areas en vidrio deslustrado (imagenes 3y 4).

Ill. Manejo post-procedimiento

Es importante |la monitorizacion estrecha las primeras horas tras el procedimiento. De esta
manera, el paciente guedara ingresado con indicacion de reposo y dieta absoluta durante las
primeras 8h, con toma de constantes vitales periddica. Durante estas primeras horas se colocara
al paciente en decubito lateral ipsilateral al pulmon tratado, con objeto de prevenir la formacion de

neumotorax.

La observacion hospitalaria tendra una duracion promedio de 24-48h, segun el estado del
paciente. Se recomienda la realizacion de una prueba de imagen (generalmente una radiografia
de térax) a las 4h después de la ablacion, con objeto de identificar complicaciones inmediatas
como neumotorax o derrame pleural. Sera conveniente ademas repetirla antes de que se
produzca el alta del paciente [14].
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|. Indicaciones

Las indicaciones actuales de la termoablacion percutanea pulmonar en tumores primarios son:

= Pacientes con cancer pulmonar de células no pequenas (CPCNP) en estadio la con
contraindicacion para la cirugia o médicamente inoperable.

= Recurrencia local irresecable de un CPCNP o recurrencia tras otras lineas de tratamiento
(cirugia o radioterapia).

= Paciente con CPCNP multiples y sincronicos.

= En combinacion con inhibidores de la tirosinkinasa para el control del volumen tumoral
residual.

En cuanto a la enfermedad oligometastasica, las indicaciones estdan menos protocolizadas y
aungue no existe un consenso entre las diferentes guias disponibles, este tipo de tratamientos
son una excelente opcidon en pacientes de alto riesgo quirurgico. Se podran aplicar siempre que el
paciente presente no mas de 4-5 lesiones por pulmon, con un diametro maximo de hasta 3-3.5
cm [9,10,11,14].

ll. Contraindicaciones

Las contraindicaciones absolutas para este tipo de procedimientos van a ir en relacidon con el
estatus basal del paciente: enfermedad pulmonar severa (enfisema pulmonar grave, pulmodn
Unico...) 0 proceso bronconeumaonico activo, esperanza de vida menor de 3 meses, pacientes con
un ECOG mayor de 2 o la presencia de una coagulopatia incorregible.

Las caracteristicas de la tumoracion son las que condicionaran las contraindicaciones, ya sea por
su tamano o estadiaje tumoral o por la cercania a estructuras criticas como a grandes vasos o al
hilio pulmonar (<1 cm) [9,10,11,14].
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|. Protocolo de seguimiento

El seguimiento con pruebas de imagen resulta vital para este tipo de pacientes. Inicialmente, por
la necesidad de deteccion de complicaciones que requieran un tratamiento especifico y a largo
plazo para localizar posibles recidivas tumorales.

No existe un protocolo estandarizado y actualmente existen diferentes guias. Unas proponen una
monitorizacion simple con TC mientras que otros abogan por el seguimiento combinado con TC y
tomografia por emision de positrones (PET-TC). La CIRSE en su ultima actualizacidon recomienda
el siguiente esquema: TC toracico sin contraste seguido de la administracion de contraste (con
adquisicion en fase venosa) a 1, 3, 9, 12, 18, 24 meses; y anualmente tras este periodo [9,10].

Il. Cambios evolutivos esperables

Los cambios evolutivos que acontecen al tejido tratado con técnicas termoablativas se van a
dividir en tres fases, segun el tiempo de evolucion [14,15,16,17].

FASE TEMPRANA (24h a 1 semana)

La zona de ablacion presentara un patron en anillos conceéntricos, cada uno de los cuales
representara un estado histologico distinto. Existira un area de consolidacion central que se
correspondera con la necrosis inducida por el procedimiento (y que incluira el tejido tumoral y el
margen de seqguridad de tejido sano tratado), rodeado por dos anillos de vidrio deslustrado; uno
mas Iinterno (mas tejido necrotico) y otro mas externo y denso (que traducird cierto grado de
edema pulmonar y hemorragia alveolar). Es importante conocer que el volumen de la zona de
ablacion sera mas grande que el tumor primario, sSin que eso se traduzca en un crecimiento
tumoral, y gue esta continuara aumentando durante las primeras 24 horas (figura 3).

La captacion de contraste debera ser menor que aquella objetivada en el tumor inicial, aunque
puede existir cierto ribete de captacion periferica de caracter reactivo (siempre que sea<5 mmy

de bordes suaves).
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Figura 3. TC toracico con contraste intravenoso en fase venosa (corte axial) en el control a las 24h del caso anterior. Se
aprecia una imagen central solida consolidativa (asterisco amarillo) gue se corresponde con el area tratada, rodeada por
un halo de vidrio deslustrado (asterisco naranja) que traduce cierto grado de edema/hemorragia parenguimatosa. Como

complicacion puede observarse una pequena lamina de derrame pleural (flecha verde).

FASE INTERMEDIA (1 semana a 2 meses)

Las zonas de vidrio deslustrado van a sufrir una involucion progresiva durante los siguientes
meses. Por otro lado, en la zona mas central de la lesion, podra aparecer un area de cavitacion
gue traducira una respuesta positiva al tratamiento. Aungque exista cierto grado de regresion del
edema parengquimatoso vy la inflamacion, la zona de ablacion continuara siendo de mayor tamano

gue la tumoracion inicial.

Es comun el engrosamiento de la pleura adyacente, que se corresponderia con el punto de
entrada del electrodo en la cavidad pleural. La aparicion de realce nodular central mayor de 10

mm y/o 15 UH durante esta fase es sugestivo de progresion o de ablacion incompleta.
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Figura 4. TC toracico sin contraste intravenoso (imagenes Ay B) y con contraste intravenoso en fase venosa (imagen C)
en paciente con tumoracion tratada en LSI. En la imagen A, del control al mes, se aprecia un area de consolidacion sin €l
patron en vidrio deslustrado perilesional caracteristico de la fase temprana. La zona no presenta captacion de contraste,

existiendo un diferencial <15 UH entre la TC sin contraste y la TC con contraste.

FASE TARDIA (mas alla de los 2 meses)

Los hallazgos presentes en las fases anteriores practicamente se resuelven 0 mejoran
notablemente, persistiendo unicamente una zona de cicatriz parengquimatosa (de morfologia linear
0 nodular) o bien una cavitacion de paredes finas. A partir de los 6 meses dichos cambios

cicatriciales deberan ser de menor tamano que el tumor inicial.

Alrededor de los 3 meses puede existir un aumento paradojico de la captacion de contraste
respecto a la fase intermedia. Esto se correlaciona con el restablecimiento de la microcirculacion
dentro del tejido lesionado, no debiendo tomarse como un signo precoz de recidiva. Después de
los 6 meses la captacion debe ir disminuyendo y no sobrepasar este patron de captacion

transitorio de los 3 meses.
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Figura 5. TC toracico con contraste intravenoso en fase venosa (corte axial) en paciente con tumoracion tratada en LSI.
En la imagen A, del control inmediato, se aprecia un area de vidrio deslustrado y engrosamiento septal correspondiente al
edema/hemorragia alveolar postprocedimiento. En los siguientes controles (imagenes B y C) se aprecia una resolucion de
estos hallazgos, asi como el inicio de un area de cavitacion excentrico a la consolidacion central.

A pesar de que son relativamente frecuentes, con una Incidencia aproximada del 50-60%, la
mayoria son de caracter leve y autolimitadas [14,15,16,17].

|. Complicaciones pleurales (figura 6)

= Neumotorax. Es la complicacion mas frecuente y generalmente asintomatica, pero es
Importante su seguimiento con radiografias seriadas para la deteccidon de aqguellos que

persistan y requieran drenaje.

= Hemotorax. Es una complicacion rara que debe tenerse en cuenta ante todo derrame pleural
rapidamente progresivo, que en ocasiones se asociara a hipotension arterial.
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= Fistula broncopleural. Con una incidencia menor del 1%, se manifiesta como un neumotorax
persistente mas alld de las 4 semanas. Suelen resolverse espontaneamente y Ssu riesgo
aumenta si se realiza ablacion del trayecto del electrodo.

= Empiema.
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Figura 6. Ejemplos de complicaciones mas frecuentes tras la aplicacion de una terapia ablativa. En la imagen A se
puede ver una lamina de derrame pleural adyacente a la tumoracion (flecha azul). En la imagen B se aprecia una

camara de neumotorax (flecha verde).

II. Complicaciones parenquimatosas

= Hemorragia intraparenguimatosa. Suele ser leve y limitada a la periferia del area tratada,
asoclando hemoptisis solo en una minima proporcion de los casos.

= Proceso bronconeumonico.

= Neumonitis. Complicacion rara, mas propia del tratamiento radioterapico.
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Ill. Complicaciones de pared toracica

= Neuropatia. Es muy poco frecuente y estda condicionada por el dano de algun nervio
Intercostal, frenico o del plexo braquial.

= Enfisema subcutaneo. De caracter autolimitado, suele desaparecer en las subsiguientes
semanas de forma espontanea. En ocasiones se asocia a heumoperitoneo.

= Embolia gaseosa. Complicacion extremadamente rara (<1%) que se produce ante la
comunicacion de una vena pulmonar con la via aérea.

= Siembra tumoral del trayecto del electrodo. Con la ablacion del trayecto disminuye el riesgo,
pero esta accion no es recomendable al aumentar el riesgo de desarrollo de una fistula
broncopleural.

3. CONCLUSIONES

Las técnicas de termoablacion pulmonar son una alternativa segura y con una baja tasa de
complicaciones, excelente para el tratamiento del CPCNP precoz, de las metastasis pulmonares y
sobre todo de los pacientes con alto riesgo quirurgico.

Su aplicacion debe ser discutida previamente a través de un comité multidisciplinar, capaz de
determinar el manejo mas adecuado del paciente individualizando el caso.

Es importante el conocimiento de los cambios evolutivos esperables del tejido tratado con objeto
de una rapida y efectiva deteccion de signos precoces de recurrencia/recidiva tumoral.
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