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CARCINOMA BRONQUIOLOALVEOLAR

José A. Mainieri Hidalgo*

RESUMEN

El carcinoma bronquioloalveolar es una
variedad de adenocarcinoma que ha sido mo-
tivode gran controversia. Varios investigado-
res proponen la existencia de dos variedades
diferentes sin haberse propuesto formalmen-
te una subclasificacién. Se presenta un estu-
dio clinico retrospectivo de 77 pacientes, 40
hombres y 37 mujeres, estudiados y tratados
en el Centro de Cancer M.D. Anderson de la
Universidad de Texas durante el periodo de
enerode 1982 a diciembre de 1988. La edad
promedio fue de 62.9 anos y la relacién hom-
bre-mujer de 1.8 a 1.

En este estudio se identificaron dos tipos
clinicos diferentes de carcinoma bronquiolo-
alveolar. Uno que se presentd con poca sinto-
matologia, en la radiografia una lesién bien
circunscrita, mas periférica que central, y con
buena sobrevida cuando fue resecada com-
pletamente, 61.1% a 5 anos, para el Estadio
L

En el otro tipo, 22% de los casos, el cua-
droclinico fue de presentacion aguda; tos, fie-
bre y abundante produccién de moco. Radio-
logicamente se observé un infiltrado difuso
extenso, con broncograma aéreo. Este, fue in-
terpretado inicialmente como una bronconeu-
monia en el 87.5% de los casos; pero ante una
evolucion torpida, el estudio endoscopico del
arbol bronquial permitio facilmente obtener
material para estudio histologico pues la le-
sion crece a lo largo de las paredes alveola-
res. El pronéstico es malo; los casos opera-
dos recidivaron en la mitad del tiempo que los
localizados y la radioterapia y quimioterapia
no mostroé prolongar la vida.

Palabras clave: Tumores pulmonares, carci-
noma bronquioloalveolar

SUMMARY

Bronchioloalveolar carcinoma is the most
controversial type of lung cancer. Several
reports have been published regarding the
existence of two different types, but there is
not a formal subclassification. Aretrospective
review of all clinical information for 77 patients
treated primary at the University of Texas
M.D. Anderson Cancer Center (UTMDACC)
during the period of January 1982 through
December 1988 was made. There were 40
males and 37 females with a ratio of 1.8:1.
The median age was 62.9 years.

Two clinical types of bronchioloalveolar
carcinoma were found. One is a good
circumscribed lesion, more peripheral than
central; poor or not symptomatic and well
prognosis after complete resection, 61.1% 5
years swrvival for E-I. The diffuse type, 22%
of the cases, has an acute clinical presentation
with gross mucus production. The X rays
showed an extensive infiltrate with air
bronchogram. In 87.5% of the cases
radiologycal findings were misinterpreted as
a pneumonia. This clinical presentation was
related with poor prognosis, the surgical
patients had recurrence in half the time
compare to localized type. Radiotheraphy
and chemotheraphy did not show benefit in
the survival rate.
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INTRODUCCION

El carcinoma bronquioloalveolar ha sido el ti-
po histolégico de carcinoma pulmonar mas con-
troversial en todos sus aspectos: origen celular,
comportamiento biolégico y clasificacién. Tanto,
que existen varios autores que niegan incluso su
existencia como una entidad propia (1, 2 ,3). No
obstante es ampliamente reconocido como una
variedad de adenocarcinoma y como tal se en-
cuentra clasificado por la Organizacién Mundial
de la Salud (4).

El término de carcinoma bronquioloalveolar
fue utilizado primero por Liebow en 1960 (5),
quien sugiri6 este nombre para denominar un ti-
po especifico de carcinoma pulmonar que venia
siendo llamado de 36 formas diferentes.

Inicialmente el término es utilizado para clasi-
ficar una variedad individual de carcinoma pul-
monar periférico que se caracteriza por crecer en
las paredes de los conductos y sacos alveolares y
que no causa mayor alteracién del intersticio pul-
monar. Posteriormente se incluye como una va-
riedad de adenocarcinoma hasta la fecha. Mucho
se discutio si debia o no ser considerado aparte,
sin embargo el interés se ha centrado en su pre-
sentacion clinica y pronéstico.

Es en este aspecto en el que hemos orientado

nuestra atencién ya que hay en la literatura varias

publicaciones que se refieren al carcinoma bron-
quioloalveolar como dos entidades diferentes
(6,7.8). Uno es aquel que se presenta como unné-
dulo periférico bien delimitado, con poca sintoma-
tologia (9) y que tiene muy buena evolucién con la
reseccion quirargica (10,11,12).

El otro tipo es el que se presenta como un in-
filtrado difuso; considerado inicialmente como
una bronconeumonia, pero que por su evolucioén
térpida, se investiga y facilmente se obtiene el
diagnostico, ya que por crecer en las paredes alve-
olares, la citologia es usualmente paositiva y la
biopsia se obtiene facilmente. Este tipo se carac-
teriza histolégicamente por una gran produccién
de moco que se manifiesta clinicamente con ex-
pectoraciéon abundante, lo que ayuda a confundir
el cuadro (13). El objetivo de este estudio es el
comprobar o no la existencia de estos dos tipos di-
ferentes de carcinoma bronquioloalveolar desde el
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punto de vista clinico y sobre todo si se puede o no,
relacionar uno con buen pronéstico y viceversa.

MATERIALES Y METODOS

Se trata de un estudio retrospectivo de todos
los pacientes con el diagnéstico de carcinoma
bronquioloalveolar que recibieron su tratamiento
primario en la Universidad de Texas M.D. Ander-
son Cancer Center (UTMDACC) desde el primero
de enero de 1982 al 31 de diciembre de 1988. El
cuadro 1 muestra el total de la poblacién de la cual
se tomaron los pacientes para este estudio.

En los 77 pacientes que no habian recibido
tratamiento previo y que se incluyeron en esta re-
vision, se confirmé el diagnostico de carcinoma
bronquioloalveolar.

La lista de pacientes se obtuvo de la base de
datos del Departamento para Estudio de Pacien-
tes admitidos en el UTMDACC.

Cuadro 1
CARCINOMA BRONQUIOLOALVEOLAR.
TOTAL DE CASOS
Pacientes tratados en UTMDACC 101
Sin tratamiento previo 77
Con tratamiento previo 24
Pacientes que no recibieron tratamiento 111
Previamente tratados 20
No tratados 21
Total 212
Clasificacién

El diagnéstico histolégico de carcinoma bron-
quioloalveolar fue realizado de acuerdo a los crite-
rios de la OMS, 1981 (4)

La clasificacion clinica y quirargica fue hecha
con el Sistema Internacional para Clasificacion
del Cancer Pulmonar adoptado por la Unién Ame-
ricana contra el Cancer American Joint Cancer
Comite(AJCC) y la Unién Internacional Contra el
Cancer (UICC) (14-15).
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El estadio clinico se basé en los resultados del
examen fisico, radiografia anteroposterior y late-
ral de torax, tomografia lineal, tomografia compu-
tarizada de torax y abdomen; del gamma de hue-
so, cerebro e higado; resonancia magnética: bron-
coscopia y mediastinoscopia o mediastinotomia.
No a todos los pacientes se les realizd todos los es-
tudios antes mencionados.

Los ganglios linfaticos fueron clasificados de
acuerdo a la nomenclatura del AJCC, modificada
por Naruke (16).

Recoleccién de datos

Se elaboré un formato para recolectar 157 va-
riables clinicas de los expedientes de los 77 pa-
cientes. Entre ellas: historia de tabaquismo; pre-
sentacion inicial de la enfermedad, esto es: proce-
so difuso infiltrativo o tumor circunscrito con bor-
des definidos y diametros medibles; tamaro del
tumor; localizacién y extension; compromiso pleu-
ral; evidencia clinica de metastasis a ganglios lin-
faticos regionales; hallazgos de la broncoscopia y
mediastinoscopia; tratamiento, incluyendo deta-
lles de la cirugia y resultado de la diseccién linfa-
tica; patréon de recidiva y sobrevida.

Se definié como reseccién completa cuando a
juicio del cirujano no habia quedado tumor resi-
dual, los margenes quirturgicos fueron histolégi-
camente negativosy el ganglio linfatico mas distal
disecado se encontraba libre de tumor.

Método estadistico

Los datos fueron analizados usando el paque-
te estadistico SPSS-X. Las curvas de sobrevida,
periodo libre de enfermedad, pruebas de signifi-
cancia estadistica entre los grupos, fueron calcu-
lados usando analisis de sobrevida (17).

RESULTADOS

Se encontré que las mujeres ocuparon una
proporcién importante del grupo en estudio con
un 49.9% (37/77). La edad promedio fue de 62.9
anos. Sesenta pacientes (80%) tenian historia de
tabaquismo, menos que el 90% reportado usual-
mente.
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El 60% (46/77) tenia sintomas como tos, dis-
nea y dolor toracico. En 12 pacientes la enferme-
dad se presenté como una neumonia no resuelta
(15.6%). El tumor pulmonar fue encontrado como
un hallazgo incidental en el estudio por otra enfer-
medad o en el examen médico de rutina en el gru-
po de 31 pacientes asintomaticos.

La mayoria de los pacientes presentaron un
nodulo o masa bien delimitada en la radiografia
simple (cuadro 2), 75% de localizacion periféricay
60% en los 16bulos superiores.

Se clasificé como enfermedad difusa aquellos
pacientes con infiltrados o lesiones mal definidas.
En 5 pacientes solo un 16bulo comprometido, en 8
mas de un l6bulo y en 4 ambos pulmones.

Todos los pacientes excepto 2 con enfermedad
difusa se presentaron con sintomas de una neu-
monia no resuelta, sin haberse observado obs-
truccién bronquial en la broncoscopia.

Cuadro 2
PRESENTACION INICIAL
CARCINOMA BRONQUIOLOALVEOLAR

Niumero Porcentaje

Nédulo solitario o masa 46 59.7
Nédulos muiltiples

Mismo lébulo 1 1.3

Mas de 1 l6bulo, unilateral 2 2.6

Bilateral 10 13.0

Enfermedad difusa 17 22.1

Hallazgo quirargico 1 1.3

Total 77 100.0

En los pacientes con mas de un nédulo unila-
teral se encontré que un granuloma, en otro una
de las lesiones era un carcinoma epidermoide pri-
mario sincrénico. En el resto, el tumor mas gran-
de se tomé como primario y los mas pequerios co-
mo metastasis.

Entre los pacientes con enfermedad bilateral,
cinco pacientes presentaron tumores bronquiolo-
alveolares que se consideraron multiples prima-



rios; tres pacientes con tumores de diferente tipo
histolégico, siendo el otro adenocarcinoma en dos
casos y c€lulas claras en uno. Los otros dos pa-
cientes, por no poder sustentarse multicentrici-
dad se consideraron como lesiones metastasicas.

En un paciente el tumor fue encontrado y re-
secado durante una esofagectomia.

Estadios

El porcentaje de distribucion de los pacientes
de acuerdo al estadio clinico y quirargico (patolé-
gico) se muestra en el cuadro 3. Los dos grupos
mas grandes corresponden al estadio [ y IV. En-
tre este uiltimo estadio 12 pacientes tenian metas-
tasis al pulmén contralateral y 8 extratoracicos.

En 61 pacientes se realizo toracotomia y resec-
cién pulmonar. La migracién de estadio después
de la cirugia con una evaluaciéon mas precisa fue
igual en ambas direcciones. En el grupo con es-
tadio clinico I, 2 cambiaron a estadio Il y 4 a Illa
después de cirugia. Siete pacientes con estadio
clinico Il y 3 con Illa, pasaron a estadio Iy 2 del
grupo con estadio clinico II avanzaron a Illa. La
metastasis a ganglios linfaticos del mediastino se
identifico clinicamente en 4 pacientes con enfer-
medad MO, pero se confirmé en 9 durante la ciru-
gia. Entre los 4 pacientes con metastasis que fue-
ron operados, 3 tenian metastasis contralaterales
y uno a suprarrenal, no conocida preoperatoria-
mente.

Cuadro 3
CARCINOMA BRONQUIOLOALVEOLAR
SEGUN ESTADIOS

Clinico
Estadio Numero Porcentaje

Quiriirgico
Niamero Porcentaje

I 37 48.1 43 70.5
11 10 13.0 3 4.9
Ila 4 5.2 10 16.4
b 5 6.5 1 1.6
v 20 26.4 4 6.6
No clas. 1 1.2

Total 77 100.00 61 100.00
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Tratamiento

Sesentay un pacientes (79%) recibieron trata-
miento quirargico. Se practicé segmentectomia
en 25; lobectomias en 29; neumonectomiaen 3 y
reseccion en bloque con pared toracica en 4. No
hubo muertes quirargicas. La reseccion se consi-
der6é completa en 51 pacientes, en 2 se reporto
margenes quirurgicos positivos y en 8 el ganglio
mediastinico mas distal disecado fue reportado
como positivo. En 48 pacientes la cirugia fue el
unico tratamiento y en 13 se utilizé terapia com-
binada: 7 cirugia y quimioterapia y 6 cirugia, ra-
diacién y quimio o inmunoterapia. Nueve pacien-
tes recibieron quimioterapia como tnico trata-
miento; 4 radioterapia y 3 combinacién de radioy
quimioterapia.

Sobrevida

Como es de esperar, los pacientes en estadio I
con reseccion completa, tuvieron mejor sobrevida,
61.6% a cinco anos. Eltiempo promedio en que se
presenté una recurrencia para todos los pacientes
es de 23.5 meses y para los que tuvieron una re-
seccion aparentemente completa fue de 48.8 me-
ses. En el cuadro 4 se muestra el tiempo medio es-
perado de sobrevida.

Cuadro 4.
SOBREVIDA DEL CARCINOMA
BRONQUIOLOALVEQOLAR

Sobrevida
Estadio Ne % 5 afios media
(meses)
I 36 60.5 60.0
I 11 0.0 31.2
Illa 4 0.0 33.0
b 5 0.0 18.8
v 20 0.0 15.7
todos 77 30.9 33.0

Recurrencia

En 48 pacientes, 62.3% se demostré enferme-
dad recidivante. El tiempo promedio en que se
presenté la recidiva para todos los pacientes fue de
23.5 meses y para los que tuvieron una reseccion
aparentemente completa fue de 48.8 meses. En-
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tre los pacientes con reseccion completa hubo 18
documentadas, en 11 pacientes, 61.1% recidiva
local y en 7, 38.8% metastasis a distancia.

El tiempo promedio de recurrencia para los
pacientes con enfermedad difusa fue menor que
para logbien delimitados. En el cuadro 5 se mues-
tran los resultados.

Cuadro 5
TIEMPO MEDIO DE RECIDIVA SEGUN TIPO

Estadio Ne Localizado N* Difuso

meses meses
I 32 53.4 4 345
11 10 21.0 4 34.5
llla 2 42.0 2 33.0
b 2 27.0 3 18.8
v 13 15.2 7 4.5

DISCUSION

Encontramos que efectivamente hay dos tipos
clinicos muy diferentes de carcinoma bronquiolo-
alveolar; uno que es poco sintornatico o que se en-
cuentra incidentalmente; radiologicamente se ob-
serva un nédulo o masa de bordes bien definidos
y la reseccién quirargica se acompana de una ma-
yor sobrevida.

El tipo difuso por el contrario se presenta con
un cuadro agudo, ataque al estado general, pro-
duccién abundante de moco y radiolégicamente
un infiltrado extenso que en casi todos los casos
fue interpretado inicialmente como bronconeu-
monia. La cirugia en este caso no es de utilidad y
no pudimos demostrar mejoria significativa con
radioterapia ni quimioterapia.

Este tipo agresivo de tumor no es frecuente,
correspondi6 en nuestro estudio s6lo a un 22.1%
de todos los casos.

Se ha discutido que este ultimo podria corres-
ponder a una etapa avanzada de cualquier carci-
noma bronquioloalveolar que se inicié como un
noédulo solitario (19). Sin embargo llama la aten-
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cion, no haber encontrado un mayor numero de
casos intermedios en una muestra bastante signi-
ficativa, presentandose en todos los casos una si-
tuacion facilmente identificable como tumor bien
delimitado o un infiltrado difuso muy extenso.
Muchos de los pacientes con enfermedad difusa
tenian estudios radiolégicos del térax previos que
no mostraban tumor presente.

Otro aspecto en discusion es, si el infilirado
corresponde a una neumonitis por obstruccion de
laluzbronquial. Como ya se mencioné en €l apar-
tado de los resultados, sélo en dos de los 17 casos
se describe tumor visible en el estudio endoscépi-
co. Ademaés el reporte del patélogo describe pre-
sencia de células neoplasicas mas el infiltrado in-
flamatorio.

En general no encontramos una diferencia no-
toria en relacién al tipo de reseccién practicada.
Lo anterior contrastando con una recidiva local
mucho mayor que la extratoracica, siendo esta
significativa en los casos considerados como re-
seccion completa, 38.8% y 61.1 respectivamente.

El tiempo en que se presenté recurrencia fue
mas del doble en los pacientes con reseccién com-
pleta que en el resto.

Se repite la observacién de que el carcinoma
bronquioloalveolar se ve proporcionalmente con
mas frecuencia en las mujeres que las demas va-
riedades y que la relacién con el tabaquismo es
menor que con los demas tipos histologicos de
cancer pulmonar (18).

En relaciéon al adenocarcinoma en general, se
observa diferencia con el tipo difuso, no asi con el
circunscrito que tiene una presentacién clinica y
sobrevida similar (20).

Creemos finalmente que existen fundamentos
para pensar que hay dos tipos diferentes de carci-
noma bronquioloalveolar pero que es fundamen-
tal profundizar en el aspecto histolégico para po-
der presentar una subclasificacién aceptable. Se
sugiere con este objetivo un estudio prospectivo
relacionando la presentacion clinica con un ana-
lisis histopatolégico muy fino.
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