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INTRODUCCION

El hallazgo frecuente de un nddulo pulmonar
solitario (NPS) en una radiografia de térax o en una
tomografia computada (TC) representa un desafio,
dado que dentro de su diagnostico diferencial se
encuentran diversas lesiones malignas y benignas.
Para su manejo se requiere de una evaluacién
multidisciplinaria del paciente, la que comienza con
una adecuada historia y examen fisico que ponga
énfasis en los factores de riesgo orientadores de
lesiones malignas. Este enfrentamiento clinico, su-
mado a las caracteristicas radioldgicas del NPS,
permitiran mensurar el riesgo de malignidad en
cada caso y orientar el curso de accion. Esta infor-
macioén junto a la entregada por un TC de térax
permite un enfrentamiento criterioso y costo-efecti-
vo, que considere el riesgo de malignidad y las
preferencias del paciente, permitiendo optar razo-
nablemente entre el amplio espectro de posibilida-
des, que incluyen desde la observacion y segui-
miento con imagenes hasta la cirugia.

El manejo de un nédulo pulmonar solitario, ini-
cialmente detectado en una radiografia de térax o
en una tomografia computada, representa un pro-
blema en la practica clinical2.

La incidencia de NPS detectados como hallaz-
go en radiografias de térax varia entre un 0,09-
0,2%35; alrededor de 3/4 de estos pacientes son
asintomaticos®.

En fumadores mayores de 50 afios, la inciden-

cia de NPS varia entre un 23-51%78, y el problema
radica en la conducta a seguir, ya que se puede
tratar de una lesién benigna o maligna.

Sin embargo se debe tener en cuenta el factor
de tiempo de accion; dado que en el caso del can-
cer pulmonar de células no pequefias, la tasa de
sobrevida a 5 afios en pacientes con lesiones me-
nores a 3 cm (T1), sin compromiso ganglionar (NO)
y/o sistémico (M0O) en algunas series supera al
85%, dependiendo del tamafio del tumor, histolo-
gia, comorbilidades y volumen de cirugia del cen-
tro; mientras que en etapas mas avanzadas la
sobrevida no supera el 10%, por lo que el estable-
cimiento de un diagnostico precoz es de suma im-
portancia®16,

Es por lo anteriormente sefialado que un enfo-
gue juicioso de cada caso es de suma importancia.
En el presente trabajo se realiza una revision de la
evidencia existente en la literatura mundial respec-
to al manejo del NPS, proponiendo un algoritmo de
accion simplificado.

DEFINICION

Se define como ndédulo pulmonar solitario a
aquella lesién Unica, visible radiolégicamente y que
se encuentra rodeada completamente por parén-
guima pulmonar, sin otras alteraciones que pudie-
ran sugerir alguna otra patologia, tales como derra-
me pleural, linfadenopatias, u otras.

Tradicionalmente se ha definido como “nddu-
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lo” a lesiones menores de 3 cm en didmetro; lesio-
nes mayores son clasificadas como “masas”
pulmonares, las que tienen mayor riesgo de ser
malignas?7:18,

Diagndstico diferencial

Las causas se pueden agrupar inicialmente en
lesiones benignas y malignas (Tabla 1).
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La incidencia de lesiones malignas varia
sustancialmente entre las distintas series, con un
rango de menos del 5% hasta un 80%, con un
promedio de un 50%18-20, La explicacién para esta
gran variabilidad de resultados esta dada por diver-
sidad de los grupos etarios estudiados —poblacio-
nes de mayor edad tienen mayor riesgo de tener
lesiones malignas— y la metodologia empleada en
su deteccion (radiografia, TC)821-24,

Tabla 1
DIAGNOSTICO DIFERENCIAL NODULO PULMONAR SOLITARIO

Benignas Malignas
Infecciosas Cancer Pulmonar
A. Granuloma infeccioso a. Carcinomas de células no pequefias
i. Fungico i. Adenocarcinoma

a. Histoplasmosis

b. Coccidioidomicosis
ii. Tuberculosis
iii. Micobacterias atipicas
iv. Criptocococis
v. Blastomicosis
vi. Otros

B. Otras infecciosas
i. Abscesos bacterianos, amebianos, fungicos.
ii. Hidatidosis pulmonar
iii. Ascaridiasis
iv. Pneumocistis carinii
v. Aspergiloma
vi. Dirofilaria Immitis

Neoplasias benignas
a. Hamartoma
b. Lipoma
c. Fibroma

Vascular
a. Malformacion vascular
b. Varix pulmonar

Quistes broncogenicos

Inflamatorias
a. Granulomatosis de Wegener
b. Nédulo reumatoideo

Otras
a. Amiloidoma
b. Infarto Pulmonar
c. Atelectasias
d. Linfonodo intrapulmonar
e. Hematoma
f. Cuerpo Extrafio
g. Otras

ii. Carcinoma células escamosas (epidermoide)
iii. Carcinoma células grandes

iv. Carcinoma adenoescamoso

v. Carcinoide

vi. Otros carcinomas

b. Carcinoma células pequefas

Lesiones metastasicas
a. Mama

b. Colon

c. Cabeza y Cuello

d. Melanoma

e. Rifion

f. Sarcoma

g. Tumores celulas germinales

h. Otros
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Lesiones malighas

Cancer Pulmonar: Aunque todas las variantes
histolégicas se pueden presentar inicialmente
como un NPS, este tipo de presentacion ocurre
principalmente en los Adenocarcinomas, con una
incidencia del 8-38% de todos los NPS, y un 30-
50% de las lesiones malignas, y en los Carcinomas
de células escamosas, que representan un 2-30%
de todos los NPS y entre un 10-37% de las lesiones
malignas®21.2324 | os carcinomas de células pe-
quefias y los carcinoides en menor grado también
se pueden presentar como un NPS2526,

Lesiones metastasicas: Representan menos
del 10% de los NPS. Aunque la gran mayoria de las
metéastasis pulmonares ocurren como metéstasis
multiples, los primarios que pueden presentar metas-
tasis Unicas con mayor frecuencia son melanomas,
sarcomas y carcinomas de colon, mama, rifién y
testiculo?’. Cuando se pesquisa un NPS en un
paciente con un cancer extratoraxico conocido, la
posibilidad que éste sea una metastasis es alrede-
dor de un 25%%28,

Lesiones benignas

Granulomas infecciosos: Son la causa benigna
mas frecuente, alcanzando el 80% de las lesiones
benignas?l. Dentro de estos la tuberculosis y las
infecciones por hongos (Histoplasmosis) son las
principales causas. En pacientes VIH (+) en etapa
SIDA, infecciones por Pneumocystis también pue-
den presentarse como un NPS29,

Hamartomas: Dentro de los tumores benignos
los hamartomas son los mas frecuentes, y corres-
ponden al 2-12% de los NPS. Son de crecimiento
lentos°,

Evaluacién diagndstica

Indudablemente el primer paso al evaluar un
NPS es determinar si realmente es una lesion ani-
ca, ya que hasta en un 50% de los pacientes cata-
logados inicialmente como portadores de NPS
mediante una radiografia, se pesquisan mdultiples
nédulos al realizar un TC3L,

La radiografia de térax es generalmente el pri-
mer examen en el cual se pesquisan los NPS. Es
un examen muy Util, puesto que es el que habitual-
mente nos alerta sobre una lesién sospechosa y
nos entrega valiosa informacion respecto de algu-
nas caracteristicas del nddulo, como tamafio, mar-
genes, calcificaciones y tasa de crecimiento. Sin
embargo, no entrega informacion precisa de otras
caracteristicas como cavitaciones o lesiones satéli-
tes.
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Comparativamente con el TC, el limite de cam-
bios detectados en una radiografia de térax ha sido
establecido entre 3 a 5 mm, mientras que el TC es
capaz de detectar cambios de 0,3 mm32; esto, su-
mado a que el TC aumenta la sensibilidad y espe-
cificidad en la evaluacién de bordes, patron de cal-
cificacion y velocidad de crecimiento, hace necesa-
ria la evaluacion de los NPS mediante TC. Un caso
especial, lo constituye aquel NPS detectado en una
radiografia de térax, que no ha presentado variacio-
nes al revisar el historial radiol6gico del paciente en
forma retrospectiva. Si no se cuenta con radiogra-
fias previas o la lesion ha variado, necesariamente
deberia utilizarse el TC para su evaluacion.

Una vez confirmado el NPS, se debe estra-
tificar al paciente de acuerdo a su riesgo de malig-
nidad para definir la conducta a seguir.

Esta estratificacion se realiza en base a la his-
toria, examen fisico y las caracteristicas radiolo-
gicas del NPS.

Dentro de los factores de riesgo clinicos para
malignidad se encuentran: edad, consumo de taba-
co, exposicién a carcinogénicos, hemoptisis y ante-
cedente de neoplasia maligna previa33.

También entregan probabilidad de malignidad
las caracteristicas radiologicas del NPS como: ta-
mafio, patron de calcificacion, velocidad de creci-
miento, localizacién, densidad y morfologia.

Edad

La probabilidad de malignidad aumenta pro-
porcionalmente con la edad. En pacientes mayores
de 50 afios la incidencia de lesiones malignas es
65%, comparada con un 33% en pacientes meno-
res de 50 afios®. Sin embargo, no se debe minimi-
zar ni menos asumir como benigno el hallazgo de
un NPS en pacientes menores de 45 afios, ya que
ya que esta ampliamente descrito el céancer
pulmonar en este grupo34.

Consumo tabaco y exposicidn a carcinogénicos

El consumo de tabaco es el principal factor de
riesgo para el desarrollo de cancer pulmonar
broncogénico353%, por lo que es muy importante
realizar una acuciosa historia tabaquica, indagando
el nivel de consumo, status fumador y el tiempo de
abandono en el caso que haya cesado su consu-
mo.

Esto ya que el riesgo es proporcional al consu-
mo, asi los fumadores descritos en la literatura
como “duros” (>15 cigarrillos/dia) tienen mayor ries-
go que los fumadores “blandos™’. En el caso que
se haya abandonado el consumo, hay que tener en
consideracion que la disminucion del riesgo recién
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comienza a hacerse evidente después del quinto
afio y a los 15 afios se logra una reduccion del 80-
90%, pero siempre se mantiene mayor riesgo que
los no fumadores38:39,

Por otro lado, también es importante pesqui-
sar la exposicion a sustancias carcinogénicas tales
como el asbesto, arsénico, u otros4041,

Caracteristicas radiologicas

a. Tamafo

Es necesario hacer notar que la definicion
“clasica” de NPS —lesion menor de 3 cm- tiene sus
inconvenientes, ya que en cancer pulmonar el ta-
mafio del tumor es uno de los factores pronosticos
mas importantes®12, Incluso en pacientes con tu-
mores menores a 3 cm, el tamafio continda afec-
tando el prondstico; la sobrevida a 5 afios es
significativamente superior en pacientes con tumo-
res de hasta 1,5 cm ya que alcanza el 86%, com-
parado con un 79% en tumores de 1,6 a 3 cm10.

b. Calcificacion

La calcificacion de un NPS sugiere benignidad
de este*2. Existen 4 patrones de calcificaciones
benignas: sélida difusa, central, laminada (concén-
trica) y un patron descrito en la literatura como tipo
“popcorn”. Los primeros 3 se ven habitualmente en
infecciones granulomatosas, como histoplasmosis
o0 tuberculosis*2, mientras que el ultimo se observa
en los hamartomas, donde se encuentra en menos
del 10% de los casos. El patrén radiolégico de
areas focales de tejido graso con zonas de calcifi-
cacion es considerado virtualmente como diagnos-
tico de hamartoma en el TC!°. En contraste, calci-
ficaciones “excéntricas” o irregulares, sugieren
malignidad3.

c. Bordes

Los bordes lesionales constituyen un elemento
radiologico a analizar. De ésta manera, las lesiones
benignas generalmente tienden a presentar bordes
regulares y lisos, sin embargo se ha observado que
hasta un 23% de las lesiones con éstas caracteris-
ticas han resultado ser malignas#*. Por otra parte
los NPS de bordes irregulares, lobulados o espicu-
lados (signo de la corona radiata), son altamente
probables de ser malignos, alcanzando un valor
predictivo positivo (VPP) entre 88 y 9494345,

d. Densidad

La densidad de la lesién, evaluada en unida-
des de Hounsfield. Lesiones malignas presentan
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densidades menores. Diversos trabajos entregan
unidades de corte disimiles, las que varian entre
185-264 unidades de Hounsfield; por lo que su
utilizacion es limitada?3.46.

e. Localizacion

La localizacion en un lobulo superior es un
factor predictivo independiente para malignidad?’,
dado que un 70% de las lesiones malignas se pre-
sentan en los I6bulos superiores’47.

f. Velocidad de crecimiento

El tiempo requerido para que una lesion esfé-
rica dupliqgue su volumen se denomina tiempo de
duplicacion (“doubling time”); esto corresponde a
un incremento de un 25% de su didmetro. Numero-
sos estudios han mostrado que las lesiones malig-
nas tienen un tiempo de duplicacion que varia entre
20 a 400 dias*849, por lo que lesiones con tiempos
menores sugieren origen infeccioso y lesiones con
tiempos mayores sugieren neoplasias benignas.
Excepciones a esto lo constituyen las metastasis
de coriocarcinoma y osteosarcoma, que presentan
tiempos de duplicacion menor. El concepto antes
mencionado es lo que da sustento al concepto cla-
sico que un NPS que no ha variado en tamafio por
2 afios —-rango de duplicacién de 730 dias—, es
altamente probable que sea benigno#*18.22.50,

Sin embargo esta “regla” ha sido ampliamente
cuestionada por algunos autores?251, debido a que
se ha determinado que los estudios que originaron
este dogma —realizados utilizando radiografias de
torax— adolecian de fallas metodoldgicas®?. Otros
estudios sefialan que la ausencia de crecimiento en
2 afos tiene un valor predictivo positivo de 65% de
gue esa lesion sea realmente benigna, por lo que
lesiones estables en el tiempo se deben considerar
con cautela®l. Sin embargo dada la alta definicién
de los TC actuales, parece razonable utilizar la
estabilidad de 2 afios como predictor de benigni-
dad, pero esto no es aplicable en el caso de la
radiografia de torax32.

Estratificacion clinica y aproximacion
diagnoéstica

De acuerdo a los distintos factores de riesgo,
se puede establecer el riesgo de malignidad (Tabla
2).

Luego de completar la historia clinica, pesqui-
sa de factores de riesgo, examen fisico, y teniendo
un TC de torax, el médico debe clasificar el riesgo
del NPS en una de las siguientes categorias: bajo
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Tabla 2
EVALUACION DE RIESGO DE MALIGNIDAD
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Variable Bajo riesgo Intermedio

Alto Riesgo

Tamafio (diametro en cm)
Calcificacion

<15
Patr6n benigno

1,5-2,2
Patrén indeterminado o mixto

Bordes Liso, regular Patron mixto o lobulado

Velocidad de crecimiento < 20 dias 6 = 2 afios

(Doubling Time)

Edad (afios) <35 35-50

Historia Tabaco Nunca fumador Fumador activo (< 10 cigarri-
llos/dia)

Abandono consumo tabaco = 13 afios o 7-12 afios

=23
Ausente o Patron Maligno

Irregular, Espiculado o signo
de “corona radiata”

20-400 dias

> 50

Fumador activo (> 10 cigarri-
llos dia)

< 6 aflos o fumador activo

nunca fumador
Exposicion carcinogénicos No

Hemoptisis No

Si
Si

riesgo de malignidad (<12%), alto riesgo de malig-
nidad (>69%) o riesgo intermedio (12-69%), para
establecer una estrategia de manejo que sea costo-
efectiva32:53. Con éste propdsito posteriormente, de
acuerdo al nivel de riesgo, se debe realizar una
aproximacién al diagndstico definitivo (Figura 1).
Sin embargo, la determinacion de la probabili-
dad de cancer en pacientes que presentan un NPS,
es aun inexacta. Numerosos autores han propuesto
distintos modelos para determinar este riesgo, ya
sea mediante el uso del teorema de Bayes, me-

Probabilidad de cancer ]

Estudio adicional:

—TC realce de contraste
- PET, PET-TC

— Broncoscopia

— Puncién guiada por TC

Seguimiento:
TCa3,6,9,12,

18 y 24 meses

diante el analisis de multivarianza o mediante el
juicio clinico247:54,

En el caso de un paciente con bajo riesgo de
cancer, la conducta tradicional ha sido el segui-
miento con TC cada 3 meses durante le primer afio
y cada 6 meses durante el segundo afio. Sila lesion
no sufre cambios, se considera estable32.55,

Los pacientes con riesgo intermedio requieren
un estudio adicional; ya sea mediante el uso de
imagenes con un TC con realce de contraste para
determinar la densidad del NPS, un PET o PET-TC,

Cirugia:
-VT

. Figura 1. Algoritmo de enfren-
— Toracotomia

tamiento de nédulo pulmonar
solitario.
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u obteniendo una muestra para biopsia mediante
broncoscopia o0 una puncion aspirativa transtora-
cica guiada por TC.

La Broncoscopia tiene un precision diagnéstica
reportada que varia entre el 20-80% dependiendo
del tamafio del nédulo, localizacién, poblacion estu-
diada y si se utilizan técnicas adicionales como
fluoroscopia o ultrasonido®6-58, En lesiones meno-
res a 1,5 cm de diametro, la sensibilidad esta en
torno al 10%, mientras que para lesiones entre 2 y
3 cm ésta se eleva a un 40-60%°°.

La puncién guiada por TC identifica lesiones
pulmonares periféricas sobre el 95% de los casos,
con una sensibilidad 80-95% y una especificidad
50-88%. EIl valor predictivo positivo es 98,6%,
mientras que el valor predictivo negativo es
96’60@55, 60—62.

El PET reporta una sensibilidad y especifici-
dad en detectar lesiones malignas de 96,8% vy
77,8% respectivamente®3. Ademas, presenta la
ventaja que permite una mejor etapificacién del
paciente, ya que permite la exclusion de un 14% de
pacientes con compromiso extra toracico que ha-
brian sido sometidos a cirugia®*. La certeza diag-
nostica del TC es 64% comparado con el 88-91%
del PET y con el 96% de la combinacion PET-
TC65.66,

Sin embargo, pueden ocurrir falsos positivos
en caso de infecciones granulomatosas o procesos
inflamatorios, asi también se pueden presentar fal-
SOS negativos especialmente en lesiones menores
a 1 cm., y en aquellos tumores con baja actividad
metabdlica como el carcinoide y carcinoma bron-
quioalveolar®?,

Finalmente los pacientes con alto riesgo para
malignidad, o aquellos intermedios en los cuales
no se puede precisar la naturaleza de la lesion,
requieren cirugia. Idealmente mediante Video
Toracoscopia (VT) o en su defecto mediante Tora-
cotomia. Esto permite la toma de biopsia, andlisis
intraoperatorio de esta y, en el caso que sea una
lesién maligna, completar la cirugia realizando una
lobectomia, la cual presenta una baja morbimor-
talidad®> ©8,

CONCLUSION

El manejo del NPS requiere una evaluacion
multidisciplinaria del paciente, la que comienza con
la historia clinica y examen fisico, colocando espe-
cial atencion a los potenciales factores de riesgo.
Esta informacion, junto a la entregada por un TC de
térax, permite un enfrentamiento adecuado de
acuerdo a su riesgo de malignidad y las preferen-
cias del paciente.
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