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ABREVIATURAS

ACV=Accidente cerebrovascular

ATS=la Sociedad Toréacica Americana

BTS= British Thoracic Surgery

BODE-= indice multidimensional

CB = Carcinoma broncogénico

CBNM-= Carcinoma bronquial no microcitico

CPNCP= carcinoma pulmonar no células pequenas

CCI= coeficiente correlacion intraclase

CPRI = Cardiopulmonary Risk Index

CVRS= Calidad de vida relacionada con la salud

CV =Patologia cardiovascular

CI= Cardiopatia isquémica

DL~= Dislipemias

DLCO= La capacidad de difusion de monoxido de carbono

DLCO ppo= factor de transferencia para el mondxido de carbono predicho postoperatorio
DM =Diabetes mellitus

ECOG-= Eastern Cooperative Oncologic Group

EPOC =enfermedad pulmonar obstructiva cronica

ECG-= electrocardiograma

ERYV =volumen de reserva espiratorio

FEV; (ml) y (%)=volumen espirado forzado en el primer segundo en valor obtenido en ml en
un segundo y % sobre el tedrico.

FEVi/FVC y FEV{/FVC (%)=porcentaje de la FVC espirado forzado en el primer segundo
en porcentaje y % sobre el teorico.

FEV; ppo (ml) y (%)=volumen espirado en el primer segundo predicha postoperatoria (ppo)
en mly % sobre el tedrico.

FRC =capacidad residual funcional

FVC (ml) y (%)=capacidad vital forzada en valor obtenido en ml y % sobre el tedrico

FVC ppo= capacidad vital forzada predicha postoperatoria

GOLD = Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease

GCCB-SEPAR = Grupo Cooperativo del carcinoma Broncogénico de la Sociedad Espafiola
de Neumologia y Cirugia de Torax

HTA =Hipertension arterial

INE =Instituto Nacional de Estadistica



IMC (Kg/m2)= indice de masa corporal

LVRS= cirugia de reduccion de volumen pulmonar

LSD= I6bulo superior derecho

LSI= l6bulo superior izquierdo

LM-= 16bulo medio

LID= I6bulo inferior derecho

LII= 16bulo inferior izquierdo

MMV=MVYV = Maximal Voluntary Ventilatio o Maxima ventilacion voluntaria

mMRC = la escala de disnea del Modified Medical Research Council

PAP=presion de la arteria pulmonar

PaO; mmHg =presion parcial de oxigeno en sangre en mmHg

PaCO; mmHg= Presion parcial de anhidrido carbonico en sangre en mmHg.

PECP=prueba de esfuerzo cardiopulmonar

Pe max (cm de H>0) y (%)= presion pulmonar espiratoria maxima en cm de H2O y % sobre
el tedrico.

Pi max (cm de H20) y (%)= presion pulmonar inspiratoria maxima en cm de H2O y % sobre
el tedrico

PM6M-= prueba de la marcha de los seis minutos

Ppo= funcidon pulmonar postoperatoria

PPP 6 3P= El producto postoperatorio predicho

POSSUM =The Physiological and Operative Severity Score for Enumeration of Mortality
and Morbidity.

Qx= cirugia

RV (ml) y (%)=volumen residual en valor obtenido en ml y % sobre el tedrico

RV/TLC (%) =porcentaje del volumen residual sobre la capacidad pulmonar total en % sobre
el tedrico.

RV/TLC = volumen residual y capacidad pulmonar total

SEPAR= Sociedad Espaiiola de Neumologia y Cirugia Toracica

SNC = sistema nervioso central

SGRQ= Cuestionario de Calidad de Vida St. George

TLC= capacidad pulmonar total

TLC (ml) y (%) =capacidad pulmonar total en valor obtenido en ml y % sobre el tedrico.
Tlco (ml/min/mmHg) y (%) = factor de transferencia para el monoxido de carbono en valor
obtenido en ml/min/mmHg y % sobre el teérico (DLCO y DLco)

Tlco ppo (%) = factor de transferencia para el monoxido de carbono predicho postoperatorio

en % sobre el tedrico.



Tlco/VA (Kco) en (ml/min/mmHg/L) y (%) = factor de transferencia para el monoxido de
carbono, con su correccidon para el volumen alveolar en valor absoluto obtenido
(ml/min/mmHg/L y % sobre el tedrico).

VATS=Cirugia Toracica videotoracoscopica (Video-assisted Thoracic Surger)

VT =volumen tidal o volumen corriente

V02 max (ml/kg/min) y (%) =consumo maximo de oxigeno obtenido en ml/kg/min y % sobre
el tedrico

V02 max (ml/min) y % = consumo méaximo de oxigeno obtenido en ml/min y % sobre el
tedrico

V02 max ppo (ml/kg/min) =consumo maximo de oxigeno obtenido predicho postoperatorio en
ml/kg/min

V02pico-ppo= consumo de oxigeno en el esfuerzo “pico”

V02pico-ppo= consumo de oxigeno en el esfuerzo “pico” predicho
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INTRODUCCION

1.1  APROXIMACION ’HIST(')RICA AL TRATAMIENTO QUIRURGICO DEL
CARCINOMA BRONCOGENICO (CB).

“....el pulmén izquierdo estaba ocupado por una masa brillante, de apariencia blanquecina
y contenido semejante al cerebral” Bayle.1805

(Primer caso descrito de carcinoma Broncogénico.)!

Aunque hay referencias a précticas quirdrgicas en el torax desde los tiempos hipocraticos,
éstas fueron aisladas hasta finales del siglo XIX. Hipdcrates y los asclepiades aconsejaban abrir
el pecho en su parte mas declive, para facilitar la salida de pus, lo que luego fue recordado por
Celso y Galeno. Por su parte, los cirujanos arabes se refirieron a la practica de la toracotomia

con datos aislados, que no sirven para establecerla como un verdadero procedimiento

quirargico.?

-1912: Hugh Morrison Davies realiz6 en el University College Hospital en Londres la
primera lobectomia por cancer disecando el pediculo broncovascular. Desconocia que el
torax debia ser drenado en el postoperatorio y la paciente fallecio al octavo dia de la cirugia a

consecuencia de un empiema.’

-1928: Tudor Edwars realiza la primera lobectomia exitosa en el Brompton Hospital.?

-1933: Graham y Singer de St Luis publican la primera remocion exitosa de un pulmén
por cancer, denominando a esta operacion neumonectomia®. El no disecaba las estructuras del
hilio prefiriendo la ligadura en conjunto de los vasos y el bronquio a su emergencia del
mediastino.

El Dr. Graham, persona fumadora, pionero en sugerir el vinculo entre cancer de pulmon y
habito tabaquico, fallece en 1957 a consecuencia de un cancer pulmonar de célula pequefia.’

Se han producido varios hitos histdricos a lo largo del siglo, pero ninguno mas relevante
que el articulo de Sir Richard Doll y Austin Hill, publicado en 1950 en el British Medical
Journal, en el cual se confirma la sospecha de que el cancer de pulmoén se asociaba con el

tabaquismo®
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RESECCIONES PULMONARES EN ESPANA

- 1935: Primera lobectomia llevada a cabo por Carlaps, quien en 1939 acumuld la mayor
experiencia espafiola en resecciones pulmonares.?

- 1945: Carlaps realiza su primera neumonectomia y Manresa en 1948.2

A comienzos de los afios cincuenta destacaban las casuisticas de reseccion de Carlaps y de
Gonzélez Duarte, que desde 1945 a 1959 comprendian 809 exéresis 423 neumonectomias, 296
lobectomias y 90 segmentectomias. Con unas cifras de mortalidad en las lobectomias del 16%,

en las neumonectomias del 28% (Carlaps) y global del 25% (Gonzalez Duarte)?

-Posteriormente, con el progreso de otras especialidades como la radiologia y la anestesia, el
desarrollo de las trasfusiones sanguineas y los antibidticos, las resecciones quirurgicas del
carcinoma broncogénico se convirtieron en operaciones rutinarias en muchos paises del mundo,

siendo consideradas el tnico tratamiento curativo del cancer de pulmon.

Ocho décadas mas tarde de la primera reseccion pulmonar por cancer, sélo un 10-15% de
todos los CB diagnosticados terminan en cirugia de reseccion pulmonar. Las causas mas
frecuentes de no poder acceder a la cirugia es que el tumor no puede extirparse
(irresecabilidad); el resto suele deberse a que el paciente no tolera la cirugia propuesta
(operabilidad). Y siguiendo el recuerdo histdrico y en cuanto a la operabilidad se refiere, cabe
mencionar la importancia de la exploracion funcional respiratoria en el diagnostico-tratamiento
y seguimiento del CB y cémo no, a Jonathan Hutchinson: inventor del espirémetro en

18119, que nos facilito esta tarea a todos los neumologos.

1.2 CARCINOMA BRONCOGENICO: TRATAMIENTO Y SUPERVIVENCIA

Podemos clasificar el cancer de pulmoén como el tumor por excelencia del siglo XX. Porque,
si bien en las primeras décadas era considerado como una entidad de extremada rareza”®, en las
ultimas ha sido el tumor diagnosticado con mayor frecuencia en el mundo, y también el que
ocasiona mayor mortalidad: alrededor de 900.000 fallecimientos anuales.’

Su supervivencia actual se situa alrededor del 14% 1° a los 5 afios (16% en una serie reciente
de EEUU ?) y esta intimamente relacionada con la clasificacion anatomica de la enfermedad en
el momento del diagndstico. La exéresis quirtrgica continua siendo la mejor opcion para la
curacion del carcinoma broncogénico, con una supervivencia que varia desde el 60 - 73% en el
Estadio TA clinico a un 26% en el Estadio IIIA patologico'"1* Los esfuerzos para aumentar las

tasas de curacion en los pacientes a los que se les practica una reseccion incluyen la
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quimioterapia nueva y coadyuvante. Algunos ensayos han introducido también la radioterapia
pre y postoperatoria.

La mortalidad postquirtrgica ha descendido desde principios de los afnos 1950, pero las
tasas de curacion a los cinco afios apenas han mejorado.

La cirugia de exéresis por carcinoma Broncogénico conlleva una disminucion de la funcion
respiratoria en relacion con dos situaciones diferenciadas: la primera es temporal y estd sujeta a
todos los aspectos relacionados con el postoperatorio inmediato; la segunda es definitiva y
depende de la amplitud de la exéresis.

El aparato cardiorrespiratorio humano tiene una reserva considerable. La captacion de
oxigeno puede aumentar ~ 10 veces y la ventilacion multiplicarse por 15 a 20 veces sus cotas
basales. Gracias a esta enorme reserva ventilatoria se pueden extirpar porciones significativas,
de hasta un pulmon, en sujetos con suficiente funcion ventilatoria.

Tras la reseccidbn pulmonar, generalmente se produce una reducciéon de la capacidad
funcional  ventilatoria. Esta reduccion es mdas acusada inicialmente siendo
desproporcionadamente mayor en las lobectomias que en las neumonectomias. La pérdida
inicial puede que esté relacionada con el dolor, el movimiento paraddjico de la pared toracica,
el desplazamiento del mediastino, una mayor distension media de los alvéolos para compensar
la pérdida de volumen o a una menor distensibilidad del térax debido a la herida. Con el tiempo,
la desaparicion del dolor, la cicatrizacion de la herida, modificaciones de la caja toracica, de la
posicion del diafragma y la formacion de tejido conjuntivo en el espacio dejado por el otro
pulmon actian en conjunto para reducir el volumen de la caja toracica, mejorando la eficiencia
mecanica. Asi, en la mayoria de los casos, hay una recuperacion notable de la funcion en los
meses que siguen a la reseccion 4,

En el postoperatorio tres son las fuentes principales de acontecimientos adversos
potencialmente graves:

a) las complicaciones respiratorias (atelectasias, neumonias, insuficiencia respiratoria
hipercapnica), en general relacionadas con la funcion pulmonar.

b) las complicaciones relacionadas con el transporte de oxigeno, habiéndose sugerido que
la gravedad de las complicaciones en el postoperatorio inmediato dependia de la relacion entre
la demanda y el transporte del oxigeno. Asi, los pacientes con disfuncidon cardiopulmonar
importante pueden no ser capaces de proporcionar los 5 ml/min/kg que se han estimado
necesarios para satisfacer el metabolismo postoperatorio.

c) las complicaciones técnicas. Estas complicaciones dependen de la experiencia y
optimizacion del equipo que opera y atiende el postoperatorio del paciente, pero existe un grado

de azar impredecible. Las pruebas destinadas a evaluar la reserva funcional no pueden prever si
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un paciente tendra alguna de estas complicaciones, pero si estan relacionadas con la capacidad
del sujeto para sobrevivirlas.

Cuando el estado funcional es normal, el margen de tolerancia a la exéresis es muy amplio.
Pero no debemos de olvidar que debido al alto porcentaje de pacientes fumadores (90% de los
pacientes operados de carcinoma broncogénico tiene antecedentes de tabaquismo!?) estos
enfermos presentan frecuentemente una funcion pulmonar alterada y en ellos puede coexistir
otras patologias-cardiacas, metabolicas, respiratorias, etc. y condiciones generales como edad
avanzada, tabaquismo, desnutricion, que pueden influir sobre el resultado de esta terapéutica y
que por tanto deben ser considerados factores de riesgo. Una mala funcion respiratoria es causa
de incremento en la morbimortalidad postoperatoria y, mas tardiamente, de la mala calidad de
vida, asi como de una mayor tasa de mortalidad temprana.

Por ello, dado que muchos tumores potencialmente resecables ocurren en pacientes con
deterioro de su funcidon pulmonar, y/o otras enfermedades acompafiantes (comorbilidad), es
imprescindible una cuidadosa seleccion preoperatoria que también prevea correctos cuidados
postoperatorios y “asegure” una adecuada funcion pulmonar y calidad de vida.

Teniendo en cuenta lo mas arriba seflalado, a continuacion, se describe en detalle la
morbilidad de la cirugia del CB, la comorbilidad y la importancia de la exploracion funcional
respiratoria preoperatoria en la valoracion del riesgo quirtrgico de estos pacientes y su
influencia en la evolucion de la capacidad funcional ventilatoria (exploracién funcional),

calidad de vida y estado de supervivencia a corto y largo plazo.

1.3 MORBIMORTALIDAD POSTOPERATORIA EN LA CIRUGIA DEL
CARCINOMA BRONCOGENICO

La cirugia de exéresis por CB conlleva un riesgo que va a venir determinado tanto por el tipo
de intervencion a realizar como por el estado del paciente objeto de la terapéutica. Ese riesgo
podemos definirlo como la probabilidad de morbilidad o mortalidad con motivo de una
intervencion quirdrgica. Asi pues, los parametros que lo califican serian la morbilidad o
posibilidad de complicaciones y la mortalidad. La calidad de vida futura de los pacientes que
van a ser sometidos a reseccion pulmonar deberia ser considerada también como un tercer
parametro.

La morbilidad se define como el conjunto de complicaciones secundarias a la cirugia del
carcinoma broncogénico, pudiendo ser fatales y causar el fallecimiento del paciente. A pesar de
los avances en la técnica quirurgica, la anestesia y los cuidados postoperatorios, la morbilidad
sigue siendo elevada, ya que entre el 24 al 48% '5-2° de los pacientes tienen complicaciones en

el postoperatorio. La mortalidad ha ido disminuyendo y en la actualidad esta comprendida
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entre el 3 al 8% !51720 de los pacientes operados. La mortalidad es mas elevada en
neumonectomias (7-11%)1%21-23 donde se han descrito hasta un 17% de muertes en el caso de
las neumonectomias derechas en mayores de 70 afios?*, siendo inferior en lobectomias (1-5%)
15,24-26_

Por otro lado, existen una serie de factores que pueden influir y alterar la importancia de los
parametros de riesgo (modificando la probabilidad de morbilidad y mortalidad):

- Relacionados con el paciente, incluyen en primer lugar la naturaleza de la enfermedad

que requiere la cirugia, asi como la comorbilidad, edad, habitos tdxicos, estado general,
nutricional, inmunoloégico y funcional del paciente.

- Como factores de riesgo quirargico deben considerarse el tipo de técnica, asi como los

aspectos relacionados con ella, en los que la anestesia y la urgencia de la indicacidon juegan un

importante papel.

En las siguientes tablas (Tablas 1 y 2) se muestra la morbimortalidad de los principales

estudios publicados sobre reseccion quirtirgica en carcinoma bronco génico.

Tabla 1: Mortalidad y morbilidad en resecciéon de carcinoma broncogénico.Cedida por Dr

Santos Asensio.

Autor (afio) | N° Reseccion % | Mortalidad % Morbilidad %

N L S Total N L S Total N L S
Nagasaki >’ 1982 961 8 59 12 2 6 2 3 17 - - -
Ginsberg > 1983 | 2200 | 26 48 65| 3,7 62 29 14| -mmmoommeeem-
Kohman * 1986 476 | —mmmmmmm——————————- 5
Fergusona,®°#?1988 | 237 30 70 0 6,4 101 41 -
Markos* 1 1989 | 55 33 54 0 | 57 167 0 - |30 44 24 -
Roxburgh *° 1991 | 179 41 59 0 5 67 27 --
Romano *2* 1992 | 12439 12 53 34 | 49 11,6 42 3.7
Kearney* 3! 1994 | 33/ 14 43 38 | 09 65 0 0 |17 39 19 6
Bolliger* 2% 1995 | 80 26 56 18 4 10 2 0 20 33 I3 18
Ferguson®®® 1995 | 376 24 76 - 8 12 56 -- | 483 52 42 -
Damhuis ** 1996 | 1577 33 57 —— | 31 57 1,7 - - - - -
Duque* *° 1997 | 605 28 48 5| 6,6 13,7 44 0] 32,4 40 33 28
Wada 3° 1998 | 7099 89 79 12 | 1,3 32 12 08
Harpole*™ !5 1999 | 3516 16 8 0| 52 11 4 -——|24 26 24 -
Wang* % 1999 | 40 0 77 23 0 - 0 0 |[325 - 38 1I
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Brutsche*¥ 2000 | 125 23 58 12 | 1,6 27 18 0 25 39 22 6
Stephan®'” 2000 | 256 35 57 15| 15 7 7 8

Varela 28 2001 | 8! 19 76 3 6,1 40

Brunelli *¥* 2001 | 544 24 76 - | 2,9 —oeeee N
Meerbeeck* 24 2002 | 1830 36 52 4 4 72 25 16| - - - -
Lopez-E*° 2004 | 115 40 46 2 | 7 114 53 0 K [ —
Watanabe *' 2004 [ 3720 [11 79 10 | 1,7 3,6 03 03

Win**2 2005 | 101 34 62 3 |4 - R
Barrera*® 2005 | 300 5 71 24 | 1o 17—

En cursiva estudios con morbilidad (complicaciones médicas).

N° = namero de pacientes incluidos. N = Neumonectomias, L = Lobectomias, S = Segmentectomias.

a) Inclusion de patologia neoplasica no carcinoma broncogénico.

b) Inclusion de patologia benigna

* Prospectivos, el resto de estudios retrospectivos

Tabla 2. Mortalidad y morbilidad en Neumonectomias. Cedida por

Dr. Santos Asensio.

Autor (afio) N° Mortalidad % Morbilidad %
Patel 2 1992 197 8,6 49

Harpole ** 1996 136 3,0 41

Swartz* 2?45 1997 92 10,9

Ninan 2 1997 46 8,6 23

Bernard ! 2001 639 7,0 43,2

Licker '° 2002 193 9,3 47

Algar * 4 2003 242 5.4 59

N° = namero de pacientes incluidos; * Retrospectivos, resto prospectivos.

a) Inclusion de patologia neoplésica no carcinoma broncogénico.

b) Inclusion de patologia benigna

La variabilidad detectada en los estudios respecto a la frecuencia de la morbimortalidad
podria explicarse por la falta de homogeneidad en la descripcion de las complicaciones, en el
establecimiento de diferentes periodos de tiempo para definir la mortalidad postoperatoria y en
el origen de la muestra objeto del estudio.

Respecto a la forma de describir las complicaciones, mientras algunos estudios sélo

19,29, 31, 32, 36-39, 42

consideran las complicaciones cardiorrespiratorias , otros ademds incluyen

complicaciones de la técnica quirtrgica !> 7> 20 27 33 40- Agimismo, si bien la mayoria de los
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autores definen la mortalidad postoperatoria como la mortalidad comprendida en los treinta dias
posteriores a la cirugia, existen estudios que consideran la mortalidad hospitalaria '> !,
pudiendo ser esta ultima superior a la clasica. Otro problema que dificulta la interpretacion y
comparacion de resultados es la existencia de trabajos que incluyen patologias diferentes al

17, 29, 32, 33, 44, 45, enfermedad

carcinoma Broncogénico (patologia benigna no tumoral '*
metastasica u otro tipo de tumores !> 21:36:33.44.45 3 demas del CB).

De igual forma se detecta falta de homogeneidad en la recogida de complicaciones
postoperatorias, entendiendo como tales aquellos acontecimientos que, presentados en el curso
evolutivo después de la cirugia, agravan o dificultan la normal recuperacion del paciente*’. La
falta de homogeneidad dificulta nuevamente la interpretacion de resultados de diferentes
trabajos.

En general las principales complicaciones consideradas en la literatura se dividen en cuatro
grandes grupos: complicaciones respiratorias, complicaciones cardioldgicas, complicaciones
ligadas a la cirugia y otras complicaciones.

En la siguiente tabla (Tabla 3) se describen las principales complicaciones consideradas en la

literatura y su incidencia !%-2% 31334048

Tabla 3. Complicaciones descritas en reseccion de CB. Cedida por Dr. Santos Asensio.

Complicaciones médicas Frecuencia (%)
Respiratorias:

Atelectasia que requiera broncoscopia. 2-10
Insuficiencia respiratoria aguda 3-5

Ventilacion mecanica prolongada
Reintubacion y ventilacién mecanica

Edema de reperfusion.

Neumonia.

Broncospasmo. 3-6
Cardiacas:

Arritmias cardiacas que requieran tratamiento. 4-23
Infarto agudo de miocardio y/o angina. 0,1-1,7

Fallo ventricular agudo con edema de pulmon.

Accidente cerebrovascular

Complicaciones quirurgicas:
Fuga aérea prolongada. 6

Camara aérea residual o neumotorax. 3-4
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Fistula bronquial. 1-4

Empiema. 1-4
Infeccion de la herida quirargica. 6
Hemotorax. 1-4
Quilotoérax.

Lesion del nervio recurrente.

Lesion del nervio frénico.

Otras
fleo intestinal
Insuficiencia renal

Hemorragia gastrointestinal

En general, las complicaciones mas habituales suelen ser las respiratorias, seguidas de
aquellas que estan en relacion con la técnica o acto quirurgico. Las complicaciones de tipo
cardiovascular se observan en menor medida, aunque la alteracion del ritmo cardiaco como
complicacion especifica es de las mas frecuentes.

Podemos concluir que el tratamiento quirurgico del cancer de pulmon, en nuestro medio,
genera una morbilidad y mortalidad elevadas. Es evidente, pues, que existe una amplia
dispersion en cuanto a los diferentes porcentajes de morbimortalidad que parecen estar en
relacion con cuatro aspectos perfectamente diferenciados: comorbilidad previa o concomitante,
tipo de reseccion, periodo postoperatorio incluido y origen de la muestra objeto del estudio.

Para mejorar los resultados de la cirugia del cancer de pulmoén es fundamental un mejor
conocimiento de la morbimortalidad que conlleva, asi como de los factores de riesgo que

influyen sobre ella.

1.4 FACTORES DE RIESGO QUIRURGICO

En general se ha considerado que los factores de riesgo mas importantes en la cirugia del
carcinoma broncogénico son dos: la amplitud de la exéresis y el estado funcional del paciente.
Sin embargo, la evaluacion de su estado general es esencial porque no debemos de olvidar que
en estos enfermos coexisten otras patologias y deficiencias que deben ser consideradas factores
de riesgo. Asi pues, los factores que pueden influir sobre el resultado de una reseccion
pulmonar son: factores generales como edad, tabaquismo, nutricion, etc., comorbilidad, funcion
pulmonar y tipo de reseccion.

A continuacion se detallan cada uno de dichos factores de riesgo a considerar:

- Factores generales

- Comorbilidad
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- Toracotomia y amplitud en la reseccion

- Funcién pulmonar preoperatoria.

1.4.1 FACTORES GENERALES

1.4.1.1. EDAD

La edad superior a los 70 afios fue inicialmente considerada como un factor de riesgo de
morbimortalidad. Hoy dia existen opiniones controvertidas en relacion a dicho limite de edad
como factor de riesgo.?% 25 26, 30.49-52

En 1996, Damhuis y Schuttle publicaron una serie de 7899 pacientes diagnosticados de
carcinoma broncogénico, el 47% de los cuales tenian una edad superior a 70 afios >, sin
embargo, en este grupo de pacientes tan solo se realizaron un 14% de resecciones con intencion
terapéutica. Por lo tanto, aunque la mayor parte de los diagnosticos de carcinoma broncogénico

se realiza en pacientes mayores>>->*

, es el grupo doéonde se realiza el menor nimero de
resecciones™, lo cual nos plantea varias preguntas fundamentales: ;la edad del paciente es un
factor de riesgo independiente para la cirugia?, ;se deben operar pacientes anosos? ;Cual es el
limite de edad?

En nuestro pais, en una serie de mas de 600 pacientes del GCCB_S % se ha visto que la edad
superior a los 70 afios incrementa el riesgo de morbilidad (35,55% frente 32,45%) y mortalidad
(8,7% frente a 6,6%), aunque para otros autores®> en una serie bastante homogénea sélo hubo

6 encuentra una

diferencias de mortalidad, sobre todo en neumonectomias®®>’. Mizushima
mortalidad en neumonectomias del 22,2% en pacientes afiosos frente al 3,2% en menores de 70
afios. Harpole'® también observa la curva ascendente de morbilidad y mortalidad en funcién del
incremento de la edad. Por fin, Wada®® intenta estratificar la edad en funcion de la mortalidad e

identifica un incremento porcentual de la misma como se veia en el trabajo de Harpole'’; y ese
incremento es significativamente mas evidente entre los pacientes menores de 60 afios frente a

los de 60/70 y de éstos frente a los de 70/80.
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Tabla 4. Mortalidad por edad en reseccion de CB. Cedida por Dr. Santos Asensio.

< 60 afos 60 — 70 afios > 70 afos p
Autor /aio N° N° M N° M N° M
Ginsberg *° 2200 | 847 1,3 920 4,1 453 171 <0.01
1983
Damhuis > 1620 | 433 14 657 3,5 530 4 <0.06
1996
Wada @ 3 7099 | 1893 0,4 2876 1,37 | 2105 2,0 |'<0.01
1998 " 0.047
De Perrot °® 1079 | 416 4,8 407 7,9 208 7,2 0,19
1999
V. Meerbeeck >* 1830 | 459 2,2 876 4,3 495 6,7 0.01
2002

N° = ntimero de pacientes M = % de pacientes fallecidos. ® Wada (N =225 >80 afios, mortalidad 2,2%)

Tabla 5 . Mortalidad segiin grupos de edad en neumonectomias por CB. Cedida por Dr.

Santos Asensio.

< 60 afios 60 — 70 afos > 70 afios P
Autor/Afio N° N° M N° M N° M
De Perrot % 315 137 6,5 126 11,2* 52 13,7%% | *5s
1999 **0,24
V. Meerbeeck ** D 293 4,8 10,2 17,8
2002 I 355 0 4,1 8,1
N° = namero de pacientes; M = % de pacientes fallecidos. S = significativo.

<70 afios > 70 afios P
Autor/Afio N N M N M
Roxburgh *° 105 83 6,2 22 9,1 | NS
1991
Licker * '° 193 135 7,4 58 13,8 | 0,18
2002

*Licker: La comorbilidad cardiaca fue mas frecuente en mayores de 70 afios. (46,6 vs 20,0%, p = 0.0004).

M = (% de pacientes fallecidos). NS = no significativo

Con estos resultados, De Perrot y Damhuis concluyen que, aunque el riesgo quirirgico se

incrementa en pacientes mayores de 70 afios, con una correcta seleccion de estos pacientes el
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riesgo es aceptable y no debe ser la tnica causa para toma de decisiones **-°%. Sin embargo,
parece que el incremento de esa mortalidad va a venir determinado por la comorbilidad, sobre
todo cardiovascular®® que progresivamente acompafia a estos pacientes, asi como por la
extension de la intervencion.

Otro aspecto importante es el limite de edad. En 1996, Harpole* consideraba los 75 afios
como edad limite para la decision quirtirgica en neumonectomias. Sin embargo, como ya se ha
evaluado en algunos paises®, dentro de unos afios mas del 40% de los pacientes con cancer de
pulmon tendrd mas de 75 afios. De acuerdo a las recomendaciones de la British Thoracic
Society®, en pacientes con edad superior a 70 afios en estadios I y II la cirugia puede ser tan

efectiva como en pacientes mas jovenes y la cirugia no debe denegarse unicamente por la edad

59-61 54, 60, 61

, con una supervivencia a 2 y 4 afios similar a grupos mas jovenes , siendo un factor

59, 62

desfavorable la necesidad de neumonectomia, sobre todo derecha Existe poca

informacioén en pacientes con edad superior a 80 afios 2% 2% 3%: 63

pero no es una contraindicacion
en el caso de lobectomia y resecciones atipicas >°.

Asi pues, podemos resumir que, aunque la edad se considera un factor de riesgo, sobre todo
cuando se practican resecciones amplias, con una correcta seleccion de los pacientes, per se no

debe ser causa de inoperabilidad % °!- 4,

1.4.1.2 HABITO TABAQUICO

Hoy en dia disponemos de suficientes datos epidemioldgicos procedentes de estudios

prospectivos del tipo casos-controles y de cohortes > 6568

que demuestran el papel fundamental
del tabaquismo activo en la génesis del cancer de pulmon en seres humanos.

El tabaquismo es el principal factor de riesgo de desarrollo de CB!'® y aproximadamente un
90% de los pacientes diagnosticados de CB tienen antecedentes de tabaquismo'® 2°. Del 50% al

15,20

60% de los pacientes con CB fuman en el momento del diagnostico y es bien sabido que el

tabaquismo activo, independientemente de las modificaciones en el FEVI1 que produce,
incrementa la posibilidad de complicaciones en el postoperatorio inmediato ' 21 22 31. ©- por
tanto, el cese del tabaquismo constituye un problema en este grupo de pacientes.

Aunque el tabaquismo previo a la cirugia constituye un factor de riesgo en el desarrollo de
complicaciones, no esta claramente estudiado el beneficio inmediato de dejar de fumar y la
disminucién de complicaciones. Y en este sentido, aunque existen estudios que encuentran una
disminucion en la frecuencia de complicaciones si se ha dejado de fumar en las Ultimas 8
semanas (recordemos el estudio de Patel** que encuentra el continuar fumando como uno de los

mejores predictores de morbilidad), paraddjicamente en algunas series se describe un

incremento de complicaciones cuando se ha dejado de fumar en las tltimas semanas o el mismo
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porcentaje de complicaciones ®. Tal vez, la prolongacion en el tiempo del cese del tabaquismo
permitiria poder evaluar el beneficio del abandono, lo cual, a su vez, probablemente es
“éticamente inadmisible” demorar la fecha de la cirugia hasta que el paciente lleve “X” tiempo

sin fumar.

1.4.1.3 ESTADO GENERAL

La preocupacion de la oncologia por objetivar al maximo los resultados de los tratamientos
oncologicos lleva en muchos casos a dar un valor excesivo a determinados criterios y a
infravalorar otros, como son el confort y la calidad de vida. En los ultimos afios y tras ir
asentando los criterios objetivos, se va teniendo mas preocupacion por la situacion subjetiva y
el confort de los enfermos. Por ello se introdujo en clinica el concepto de calidad de vida para
cuya valoracidn se aplican diversos indices, dos de los cuales (KARNOFSKY y ECOG), son
los mas practicos por su facil aplicacion. Permiten valorar dos dimensiones no tenidas muy en

cuenta, pero fundamentales en el enfermo oncoldgico, como son: la psicoldgica y la social.

La escala ECOG es una forma practica de medir la calidad de vida o “performance status” de
un paciente oncoldgico, cuyas expectativas de vida cambian en el transcurso de meses, semanas
e incluso dias. Fue disefada por el Eastern Cooperative Oncologic Group (ECOG) de USA vy
validada por la Organizacién Mundial de la Salud (OMS). Se public6 en 1982 por Oken et al. 7

También se llama a la escala ECOG como escala WHO o Zubrod score.

Ambas escalas valoran (de 0-100 la escala KARNOFSKY! y de 0-5 la ECOG), la autonomia,

seguridad (como necesidades) y el aspecto psicosocial del paciente (Ver Tabla 6)

Tabla 6 Escala de actividad del grupo oncolégico cooperativo del este (ECOG) y estado de

actividad de Karnofsky.

Estado de Actividad de la escala ECOG

Estado de Actividad de Karnofsky

0 - Completamente activo, capaz de realizar toda actividad
revia a la enfermedad sin restricciones.

1 - Restringido en la actividad fisica enérgica, pero esta en
fgimen ambulatorio y es capaz de realizar el trabajo de
aturaleza ligera o sedentaria (como trabajo de la casa ligero, o
rabajo de oficina).

2 - En régimen ambulatorio y capaz de cuidar de si mismo,
ero incapaz de realizar ninguna actividad de trabajo. Tiene que
uedarse encamado durante < 50% de las horas de vigilia.

3 - Capacidad limitada de cuidar de si mismo, confinado a la

100% - Normal; sin quejas; sin evidencias de enfermedad.

90% - Capaz de realizar las actividades normales; signos o sintomas sin im
h enfermedad.

80% - Actividad normal con esfuerzo; algunos signos o sintomas de la enferr

70% - Se cuida de si mismo, incapaz de realizar actividades normales o d
rabajo activo.

60% - Necesita asistencia ocasional, pero es capaz de cuidarse de la
ecesidades personales.

50% - Necesita asistencia considerable y cuidado médico frecuente.

40% - Incapacitado gravemente; hospitalizacion indicada; aunque la mu
hminente.

30% - Incapacitado gravemente; hospitalizacidbn necesaria; necesita tra

oporte activo.
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ama o una silla durante mas del 50% de las horas de vigilia. 20% - Muy enfermo; hospitalizacién necesaria; necesita tratamiento de sopor
10% - Moribundo, proceso mortal progresando rapidamente.
4 - Totalmente incapaz. No puede cuidar de si mismo. | 0% - Muerto.
lotalmente confinado a la cama o una silla.
5 - Muerto.

Correlacion entre ambas escalas

Valor de Karnofsky de 100 — 90% corresponde a ECOG 0
Valor de Karnofsky de 80 — 70% corresponde a ECOG 1
Valor de Karnofsky de 60 — 50% corresponde a ECOG 2
Valor de Karnofsky de 40 —30% corresponde a ECOG 3
Valor de Karnofsky de 20 — 10% corresponde a ECOG 4
Valor de Karnofsky de 20 -0% corresponde a ECOG 5

La calidad de vida es un dato semioldgico importantisimo, de tal modo que podemos afirmar
que no se debe intervenir, excepto en situaciones de urgencia, a ningun paciente con ECOG
superior a 2 3° o Karnofsky inferior al 80% 44, sobre todo en pacientes afiosos °’. No obstante,
en general a ese aspecto no le damos excesiva importancia en la clinica habitual porque la gran

mayoria de los pacientes son remitidos a Cirugia Toracica en ECOG 0-2.

1.4.1.4 OBESIDAD

Estudios poblacionales han mostrado que en los individuos obesos disminuye la capacidad
residual funcional en proporcion directa con el sobrepeso, asi como la compliance toracica. Se
ha demostrado que los pacientes que la padecen poseen una predisposicion a presentar
atelectasias, hipoxemia e infecciones postoperatorias. Funcionalmente presentan una
disminucion de los volimenes pulmonares con cierre precoz de las vias aéreas, con alteracion
de la relacion ventilacion/perfusion que conlleva a disminucidén de la Pa02 que se acentia
después de la cirugia’>. Estos pacientes tienen una mayor frecuencia de diabetes mellitus tipo
I, sindrome de apneas durante el suefio,... con una mayor facilidad para desarrollar
insuficiencia respiratoria global tras el uso de sedantes, narcoticos,... durante el

postoperatorio’?.

1.4.1.5 MALNUTRICION

El estado de nutricion influye no sélo en la capacidad inmunologica y en la cicatrizacion de
las heridas sino que, al mismo tiempo, tiene repercusion en el equilibrio hemodindmico. La
prueba mds simple para evaluar el estado de nutricién es la medida de la albumina sérica.
Valores por debajo de 3,4 gr/100 ml estan asociados a mayor riesgo postoperatorio’. Aunque
es un hecho la relacion albimina sérica/estado nutricional, la hipoproteinemia suele ser un dato
tardio que puede contribuir a subestimar el déficit nutricional de estos pacientes. Sin embargo,
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la transferrina sérica al tener una vida mas corta que la albiimina se puede considerar un
imet ! ibl lorar la desnutricién™
parametro mas sensible para valorar la desnutricion’™.

1.4.2 COMORBILIDAD

La presencia de enfermedades asociadas (comorbilidad) al CB es una observacion comun y
tiene un elevado sentido clinico. Dada la avanzada edad de los pacientes con CB y sus
antecedentes de exposicion prolongada e importante al tabaco, es frecuente la asociacion con
hipertension arterial sistémica, enfermedad vascular periférica, enfermedad cardiaca isquémica
y enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) '3 20:21.26.75. 76 Ep yna serie espafiola con
2992 pacientes operados de CB se describié que hasta un 73% de los pacientes operados de
carcinoma broncogénico asociaban una o mas enfermedades’®. Entre las variables registradas
por caso estaba la presencia o ausencia de diferentes comorbilidades de forma especifica y
diferenciada. En este ultimo estudio se comprob6 un incremento de la comorbilidad con la
edad, y también pudieron demostrar en un analisis multivariante que un indice de comorbilidad
que combinaba la presencia de varias situaciones clinicas era un fuerte factor prondstico,
independiente del tamafio tumoral y de la edad en casos de CB resecados en estadio IA-IBp’¢-

En la siguiente tabla (Tabla 7) se muestra la frecuencia de las principales enfermedades

coexistente en los pacientes operados de carcinoma Broncogénico

Tabla 7. Comorbilidad y carcinoma broncogénico: enfermedades coexistentes.Cedido por Dr.
Santos Asensio.

Enfermedad Frecuencia (%)
EPOC 40 - 70
Hipertension arterial 12,1 -16,5
Enfermedad cardiaca 10,4 - 19
Enfermedad vascular periférica 9,6 - 10
Diabetes 46-112
1.4.2.1 EPOC

La EPOC se define como una entidad clinica que se caracteriza por la limitacion al flujo
aéreo. El valor del FEV1 en porcentaje del valor predicho refleja el grado de esta limitacion, y

consideramos que la irreversibilidad y cronicidad de este FEV1 reducido son caracteristicas
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definitorias y diferenciadoras de la EPOC respecto a otras enfermedades obstructivas (por
ejemplo, el asma) ”’. La EPOC aparece de forma coexistente hasta en un 51 % de los pacientes
operados de CB en nuestro pais "®y es un factor de riesgo de incremento de complicaciones en
el postoperatorio inmediato !>!3-20-26.46.62.75.76 Debido al incremento de complicaciones de los
pacientes EPOC y la peor evolucion funcional posterior de los pacientes operados de carcinoma

75,76,

broncogénico es necesaria una evaluacion funcional respiratoria més exhaustiva en este

grupo de pacientes 678,

1.4.2.2. DIABETES

La diabetes es un factor de riesgo comun a todo tipo de cirugias, y se conoce que incrementa
el riesgo de infeccion pulmonar’ y, debido a su microangiopatia, produce modificaciones en la
funcién pulmonar por alteracion de la difusion® y de la dindmica respiratoria por afectacion
muscular®!. No obstante, Romano ° la sefiala como factor de riesgo refiriéndose a la morbilidad
con un odds ratio de 1,9, y recientemente ha sido incluida entre los predictores clinicos de

riesgo cardiovascular %83,

1.4.2.3. ENFERMEDADES CARDIOVASCULARES

La patologia cardiaca esta aceptada como un importante factor de riesgo quirurgico y

recientemente?’- 5% 83

se han publicado predictores clinicos del riesgo cardiovascular (Tabla 8).
Las alteraciones vasculares, capaces de descompensarse en el curso de una toracotomia®® en
cambio no estan individualizadas como tales y se suelen agrupar bajo el epigrafe de alteraciones
cardiovasculares.

La prevalencia de enfermedad cardiovascular en los pacientes operados de carcinoma
broncogénico es de alrededor de un 15%-20% 21> 22 26:27.34.85 1 3 patologia cardiovascular es un
importante factor de riesgo en el postoperatorio y se ha descrito una mayor incidencia de
complicaciones cardiorrespiratorias en este grupo de pacientes 2% 2% 26:27:33.5%. 83,85 Dyque et al
describen una morbimortalidad 2 veces superior en los pacientes con patologia cardiovascular?,

La Sociedad Toracica Britdnica recomienda un electrocardiograma a todos los pacientes y
una ecografia cardiaca a los pacientes que presenten soplo en la auscultaciéon > y la utilizacién

de la guia de la “American College of Cardiology and the American Heart Association” ®* para

la correcta evaluacion de estos pacientes.
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Tabla 8. Indicadores clinicos de riesgo cardiovascular perioperatorio. Adaptado de
et al &3

Eagle

MAYORES

° Sindromes coronarios inestables

-Infarto de miocardio reciente con evidencia de riesgo isquémico importante basado o en los

intomas clinicos o en estudios no invasivos

-Angina inestable o severa (grado 3 0 4 *)

o Insuficiencia cardiaca congestiva descompensada

o Arritmias significativas:

-Alto grado de bloqueo auriculo-ventricular

-Arritmias ventriculares sintomaticas en presencia de enfermedad cardiologico de base

-Arritmias supraventriculares con frecuencia ventricular no controlada

. Enfermedad valvular severa

INTERMEDIA

. Angina (grado 1 6 2%*)

o Infarto de miocardio antiguo basado en la presencia de ondas Q patoldgicas

o Antecedentes de insuficiencia cardiaca congestiva compensada

. Diabetes mellitus

MENORES

. Edad avanzada

. Hallazgos anormales en el ECG(hipertrofia ventricular izquierda, hemibloqueo

le rama izquierda, anormalidades en el segmento ST-T)

° Ausencia de ritmo sinusal
o Capacidad funcional baja
° Antecedentes de accidente cerebrovascular
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. Hipertension sistémica no controlada

*grados de angina de la Sociedad Cardiovascular Canadiense.

En resumen, y en lo que a comorbilidad se refiere, podemos concluir que la comorbilidad
puede ocasionar la inoperabilidad de pacientes portadores de CB resecables, y en aquellos
pacientes operables con reseccion tumoral, la comorbilidad puede tener un efecto deletéreo en
la supervivencia inmediata (incremento del riesgo operatorio) y en los supervivientes a la

cirugia, en el prondstico a largo plazo (5 6 mas afios) 7®

1.4.3 TORACOTOMIA Y AMPLITUD DE LA RESECCION

La agresion que supone la cirugia toracica sobre el sistema cardiopulmonar se puede
desglosar en 3 niveles: 1) efecto de la anestesia; 2) alteraciones ocasionadas por la toracotomia;
3) efecto de la reseccion del parénquima. La administracion de anestesia general produce una
disminucién de los volumenes pulmonares. La disminucion de la FRC (capacidad residual
funcional) oscila entre 20 y 50%, y se debe a una reduccion del ERV (volumen de reserva
espiratorio) y a un descenso del VT (volumen tidal o corriente), lo que ocasiona un aumento de
la frecuencia respiratoria para mantener el volumen minuto. La incision de la toracotomia, por
si sola, propicia el aumento del trabajo respiratorio al modificar la distensibilidad de la pared
toracica, al tiempo que limita de forma refleja la actividad diafragmatica, agravando el trastorno
respiratorio producido por los anestésicos, especialmente cuando no se controla de forma eficaz
el dolor postoperatorio ®. Por otra parte, el hecho quirtrgico puede desencadenar situaciones de
hipoperfusion, anemia, estado hipermetabdlico, etc., en definitiva situaciones del deterioro del
aporte energético a la musculatura respiratoria. Ambas circunstancias pueden desencadenar
fatiga muscular respiratoria y propiciar insuficiencia ventilatoria en pacientes con deterioros
previos. La aplicacion de técnicas de evaluacion de la funcion muscular ha permitido demostrar
alteraciones significativas que presuponen el papel determinante que la fatiga de los musculos
respiratorios representa en el fracaso ventilatorio, aunque de momento se desconozca su labor
como factor de riesgo.

En cambio, es bien conocido que el riesgo quirrgico postoperatorio se incrementa en funcion
de la amplitud de reseccion. La aparicion de complicaciones y mortalidad en resecciones
menores (0,8% a 1,4%) > 33 y lobectomias (1,2% a 4,4%) '> 3% 3 es inferior al de las
neumonectomias ! 2326 34, 35,44, 60, 61. T a5 neymonectomias son consideradas practicamente por
todos el principal factor de riesgo 2% 2 2733, €0.61.87 'T 4 mortalidad que produce se suele situar

en el 8%, con extremos entre el 4,6% y 16,7% !> 2025 26 Por otro lado se ha descrito un
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incremento de la mortalidad en las neumonectomias derechas sobre las izquierdas 2!»2% 27 4448,

La cirugia extendida presenta en general un mayor riesgo que la cirugia estandar 2> 4,

1.4.4 FUNCION PULMONAR PREOPERATORIA

Una mala funcién pulmonar respiratoria es causa de incremento en la morbimortalidad
postoperatoria y, mas tardiamente, de la mala calidad de vida, asi como una mayor tasa de
mortalidad temprana.

Se denomina resecabilidad a la capacidad de poder resecar todo el tejido tumoral, y que ello
signifique un beneficio prondstico probado o muy probable.

Como operabilidad se define la situacion por la que un paciente es capaz de tolerar la cirugia
de reseccion propuesta, sin alto riesgo para su vida o de secuela invalidante.

Algunas particularidades o caracteristicas del paciente son claramente causa de irresecabilidad
o inoperabilidad, respectivamente. Sin embargo, en muchas ocasiones el criterio se basa en
evidencias discutibles, ejemplos de ello lo encontramos en metastasis Unicas del SNC
sincronica con el CB o la cirugia tras quimioterapia de induccién en CB con adenopatias
mediastinicas homolaterales tumorales. La discrepancia es frecuente y la necesidad de
matizacion y subclasificacion de situaciones clinicas imprescindible. Asimismo, existe mas
evidencia para afirmar la operabilidad que para decretar la inoperabilidad.

La valoracién funcional preoperatoria de un paciente afecto de un CB candidato a una
reseccion pulmonar tiene dos objetivos: primero, valorar el riesgo operatorio relacionado con el
deterioro de la funcion cardiopulmonar y segundo, estimar la pérdida de funcion pulmonar y
cardiaca tras la reseccion. Esta informacion nos ayudard a decidir si el paciente es operable
desde el punto de vista funcional, y la magnitud de la reseccion que es capaz de tolerar.

Preguntas como jqué hace que una reseccion pulmonar en un paciente con CB sea una
intervencion de alto riesgo? o, ;qué entendemos por riesgo quirurgico elevado en un paciente
afecto de una enfermedad con una mortalidad tan alta como el CB?, no tienen una respuesta
clara y rotunda.

Aunque los pacientes afectos de un CB tienen mds comorbilidad, particularmente
cardiorrespiratoria, que los afectos de otras neoplasias malignas como la prdstata, colon o
estomago®, los estudios hechos hasta hoy no han demostrado la existencia de un parametro
funcional que de forma aislada tenga suficiente exactitud en la prediccion del riesgo de
complicaciones postoperatorias o del grado de deterioro de la funcion pulmonar tras la
reseccion. Tampoco existe un limite inferior aceptado undnimemente por debajo del cual
contraindicar la reseccion pulmonar. La decision final acerca de la operabilidad debe

individualizarse e integrar aspectos como la edad, otros tratamientos realizados que pueden
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deteriorar la funcion pulmonar, especialmente la radioterapia y otras enfermedades concurrentes
como la diabetes o el alcoholismo.

Existen diversas técnicas, de complejidad diferente, para la evaluacién funcional
preoperatoria de los pacientes con carcinoma broncogénico. A continuacion se describen las
principales técnicas de las que disponemos actualmente para esta evaluacion, asi como las
limitaciones de las mismas en la estimacion del riesgo quirurgico y la funciéon pulmonar

residual.

1.4.4.1 GASOMETRIA ARTERIAL

La gasometria arterial realizada en reposo se incluye habitualmente en la evaluacién
. d 1 . .y 1 67 . 1 d. . 89
preoperatoria de los pacientes con reseccion pulmonar °’ pero tiene escaso valor predictivo®.
La hipercapnia es una contraindicacion relativa. Historicamente, una PaCOz superior a 45
mmHg ha sido considerada criterio de exclusion para la reseccion pulmonar por el riesgo de
desarrollar insuficiencia respiratoria tras la intervencion ’® %3, El American College of Chest

Physicians y diversos autores’* %°

consideran que una PaC02 >45 mmHg indica un riesgo
elevado de complicaciones respiratorias postoperatorias. Sin embargo, Morice et al comprueban
en un trabajo que pacientes con un FEV| inferior a 1500 ml y una PaCOz superior a 45 mmHg
pueden superar una lobectomia® y en series posteriores la hipercapnia no se asocié a un mayor
riesgo de complicaciones 3! °7. En consecuencia la PaCO2 > 45 mmHg no contraindica por si
misma la cirugia y es necesaria la realizacion de mas pruebas de funcién pulmonar para la toma
de decisiones > %4

Con respecto a la presion arterial de oxigeno, hay menos estudios establecidos y en pocos
estudios se ha detectado correlacion entre el descenso de la PaO: y el incremento de
complicaciones en el postoperatorio®®. La hipoxemia (Pa02<60 mmHg en reposo) es una
contraindicacion relativa. Una excepcion importante es la atelectasia por obstruccion bronquial
con un cortocircuito derecha-izquierda e hipoxemia. Ninan y cols®* encontraron que la
saturacion arterial de oxigeno inferior a 90% en reposo era un parametro predictivo de riesgo
elevado tras una reseccion pulmonar. Nagasaki y cols?’ observaron que una presion arterial de
oxigeno <60 mmHg se asociaba a un elevado riesgo de complicaciones mayores y muerte
postoperatoria. Mittman y cols”situaron este limite en los 50 mmHg. En cualquier caso, el

American College of Chest Physicians recomienda la practica de una gasometria arterial en la

evaluacion de los candidatos a cirugia de reseccion pulmonar.
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1.4.4.2 ESPIROMETRIA FORZADA

La espirometria forzada constituye el pilar fundamental sobre el que iniciar una correcta
evaluacion funcional preoperatoria, ya que es accesible y barata. Requiere cierta cooperacion,
pero en general se asume que, si el paciente estd demasiado enfermo para cooperar, también lo
estd para la cirugia del térax. Sin lugar a dudas, el FEV1 es la variable espirométrica mas
consolidada. Actualmente es el principal factor prondstico y el mas fiable en la identificacion de
pacientes con alto riesgo quirrgico 3 Numerosos trabajos han evaluado su valor predictivo de
complicaciones y muerte postoperatoria, asi como su valor para establecer un limite funcional
seguro para realizar una reseccion pulmonar y tener después una calidad de vida aceptable.

Por este motivo, todos los pacientes que van a ser sometidos a una reseccion pulmonar, deben
someterse a una espirometria que se debe de realizar cuando el paciente se encuentre
clinicamente estable y con el maximo tratamiento médico. De este modo, los valores que se
tendran en cuenta son los medidos tras la broncodilatacion. Asi, en pacientes con obstruccion al
flujo aéreo, la espirometria se debe repetir tras 1 6 2 semanas de tratamiento broncodilatador
intensivo 3% 6%

Las recomendaciones sobre los valores minimos aceptables del FEV1 varian de unos trabajos

a otros, pero en ninguno se establece un limite claro y definitivo 7 9% 100-

e Espirometria y mortalidad postoperatoria:

01 fyeron los primeros en demostrar la relacién entre los valores

Gaensler y cols
espirométricos preoperatorios y la mortalidad tras una reseccion pulmonar. Los pacientes con
una FVC < 70% y una MMV <50% tenian una mortalidad postoperatoria del 40%. Trabajos

102

posteriores de Mittman”® y Boushy!%? observaron que la mortalidad tras una resecciéon pulmonar

era mas elevada (entre el 9-27%) en los pacientes con un FEV1 <2 litros y una MMV < 50%.

59,102,103 ¢on revision de mas de 2000 pacientes incluidos

En algunas publicaciones recientes
en estudios realizados entre los afios 70 y 80, se considera que un FEV1 mayor de 2 litros para
una neumonectomia y mayor de 1,5 litros para una lobectomia es indicativo de una mortalidad
inferior al 5%, por lo que han sido considerados durante tiempo como valores seguros para
estos tipos de reseccion quirdrgica, siempre y cuando el paciente no presente una enfermedad
pulmonar intersticial, cardiaca o disnea no explicada (en este caso se necesitan otras pruebas
funcionales que evaliien mejor la capacidad respiratoria del paciente, como la difusion). Sin
embargo, es mas adecuado no utilizar los valores absolutos sino los porcentajes respecto al

valor teorico. Algunos autores definen como limite de seguridad para la reseccion un FEV1

superior al 60-80% del valor tedrico!®: 60 61. 6478, 97. 104 por debajo de estos valores, seria
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recomendable realizar otras pruebas de seleccion, pero no hay un grado suficiente de evidencia
cientifica para recomendar un punto de corte concreto.

Para los autores que continuan usando valores absolutos, si el FEV1 se encuentra entre 0,8 y 2
litros es necesario realizar mas pruebas, como el célculo del FEV1 postoperatorio, antes de
tomar decisiones. Si el FEVI es inferior a 800 ml se considera directamente excluido de la
cirugia, puesto que dicho valor de FEV1 se asocia con una mayor facilidad para la hipercapnia,
menor tolerancia al ejercicio y mayor mortalidad por insuficiencia respiratoria. Sin embargo,
como ya se ha comentado, el valor absoluto del FEV1 no tiene idéntico sentido entre las
diferentes personas debido a las variaciones en funcion de la edad, sexo, talla y la raza, motivo
por el que se preconiza el uso del 30% del FEV1 tedrico como indicativo de inoperabilidad,
sustituyendo el clésico valor de 800ml.

¢ Espirometria y complicaciones postoperatorias

La relacién del FEV1 y las complicaciones tras una reseccion pulmonar ha sido menos
estudiada. Sthepan y cols!” encontraron que el FEV1 no era una variable independiente de
riesgo de complicaciones respiratorias postoperatorias, aunque estas fueron mas frecuentes en el
grupo de FEV1 < 2 litros (incidencia de complicaciones postoperatorias en pacientes con FEV1
<2 litros era del 40% vs 19% si FEV1 > de 2 litros, P< 0,001 en el analisis univariante). Pate y

cols !

95 postulan que los pacientes con funcién pulmonar limite pueden ser sometidos a una
reseccion pulmonar de forma segura si tienen un FEV1 > a 1,6 litros 6 40% del valor de
referencia. Keagy y cols %, tras estudiar 90 pacientes sometidos a neumonectomia observaron
que los que tenian un FEV1 < 2 litros (n=32), no presentaron una incidencia de complicaciones
significativamente mayor que aquellos con un FEV1 > 2 litros. Estos autores concluyen que las

decisiones referentes a la operabilidad y magnitud de la reseccion pulmonar no puede tomarse

solo en base a los valores espirométricos.

1.4.4.3 VOLUMENES PULMONARES ESTATICOS
Su utilidad en la valoracion preoperatoria en los pacientes con CB es muy limitada®’. Se ha
sugerido que en pacientes con TLC elevada, la lobectomia reducia muy poco la funcion
pulmonar o incluso la aumentaba, posiblemente porque en ese grupo de pacientes funcionaba
como una cirugia de reduccién de volumen pulmonar (LVRS). Recientemente, Uramoto et al'?’
en un estudio de 89 pacientes a quienes se practicé una lobectomia, sugieren que un cociente

entre volumen residual y capacidad pulmonar total (RV/TLC) superior al 30% se asocia al

desarrollo de complicaciones postoperatorias.
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1.4.4.4 DIFUSION PULMONAR

La capacidad de difusion de monoxido de carbono (DLCO) es el estudio funcional que mas
informacion puede proporcionarnos junto con la espirometria forzada. La DLCO es un indice
que refleja la superficie alveolar efectiva, el volumen capilar que entra en contacto con las
zonas de intercambio gaseoso de los pulmones durante 10 segundos y, en menor medida, de la
integridad de la membrana alveolar.

En numerosos trabajos se ha demostrado la utilidad de la difusion pulmonar como predictor
de morbilidad y de mortalidad postoperatoria !® 1%-21.29:36.33. 43,108, 109 'meroygon et al*® en 1988
revisaron de forma retrospectiva a 237 pacientes con toracotomia y observaron que la
mortalidad fue del 25% en los pacientes con una DLCO inferior al 60% y que no hubo
fallecimientos en aquellos que tenian una DLCO superior al 100%?°. En 1995, los mismos
autores en otro estudio con un nimero superior de pacientes consideran la DLCO como factor
de riesgo independiente de incremento de riesgo postquirtrgico®®. Markos y colaboradores en
1989 proponen la medida de la DLCO como ayuda en la evaluacion de aquellos pacientes con
FEV1 ppo en el limite de la operabilidad'®. Este mismo autor desarrolla el concepto de la DLCO
prevista postoperatoria (DLCO ppo) como indicador de factor de riesgo. Recientemente, en
2005, Barrera et al también comprueban el valor de la DLCO como factor de riesgo
independiente para complicaciones en el postoperatorio **.

La difusion pulmonar durante el ejercicio también se ha estudiado como método de
valoracion de riesgo quirurgico, sugiriéndose que aquellos pacientes en los que no se produjera
un incremento durante el ejercicio tendrian un mayor riesgo quirtirgico '°.

En resumen, segun los trabajos previamente referenciados, se considera que un valor de
DLCO inferior al 60% es indicativo de inoperabilidad para la neumonectomia y cuando es
inferior al 50% para la lobectomia, lo que nos obligaria a realizar otras pruebas antes de
rechazar al paciente para la cirugia.

Son muchos los autores que creen que la DLCO deberia determinarse sistematicamente
en la valoracion preoperatoria de esos pacientes '!!-

Hoy en dia las normativas de la Sociedad Espafiola de Neumologia y Cirugia Toracica
(SEPAR) %2 y la Sociedad Britanica Tor4cica > recomiendan la realizaciéon de la medida de la
DLCO en la evaluacion del paciente con carcinoma broncogénico y de forma obligatoria en el

caso de sospecha de patologia intersticial, disnea inexplicable o quimioterapia de induccion.
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1.4.4.5 ESTIMACION DE LA FUNCION PULMONAR POSTOPERATORIA .

El siguiente paso en la valoracion de la operabilidad funcional de un paciente con CB es el
calculo de la funcién pulmonar que tendra tras la reseccidon que tenemos prevista realizar,
teniendo en consideracion la contribucion relativa de la parte de pulmon resecada a la funcion
respiratoria global. Esta estimacion del parénquima pulmonar que se puede resecar sin poner en
riesgo la vida del paciente tiene, a su vez, dos propositos fundamentales: primero, determinar la
funcién pulmonar minima que se admite como segura y segundo, valorar si la funcion prevista
postoperatoria (ppo) es util en la prediccion de complicaciones en el postoperatorio.

Histéricamente se emplearon técnicas, mas o menos cruentas, para medir la contribucion
relativa de cada pulmén a la funcion global. Cabe destacar la broncoespirometria''?, la

4

1''® y la oclusiéon temporal unilateral de la arteria pulmonar!'4,

espirometria en decubito latera
Todas ellas abandonadas por su invasividad y complejidad a favor de la gammagrafia pulmonar
de perfusion cuantificada utilizando macroagregados de albumina marcados con 99m TC.
(Considerado actualmente como el mejor método para el calculo de la funcién pulmonar
prevista postoperatoria (ppo) '1>116).

La generalizacion del empleo de la gammagrafia de perfusion cuantificada se produjo a partir
de la publicacion en 1974 de un estudio de Olsen y col "en el que se demuestra, en pacientes
intervenidos de neumonectomia, la existencia de una buena correlacion entre los valores
estimados del FEV1 ppo y de FVC ppo, calculados a partir de la gammagrafia de perfusion
cuantificada, y los valores medidos a los tres meses de la intervencion (r = 0,72 para el FEV1 y
r = 0,75 para FVC). Desde entonces diferentes autores como Giordano et al ', Ali et al '3,

1'%, Wernly et al ', Bolliger et al '%, Pierce *> han encontrado resultados similares

Markos et a
tanto en neumonectomias como en lobectomias y también se ha demostrado una buena
correlacion con la DLCO prevista postoperatoria ' %> 1%, Otros métodos utilizados basados en
el calculo de segmentos a resecar tienen una peor correlacion 2

Hasta la fecha no se ha definido un valor minimo del FEV1 ppo aceptado universalmente por
encima del cual la reseccion pulmonar pueda considerarse segura.

Hace mas de 25 afios, Olsen y col.!'S propusieron un valor de 800 ml basindose en la
observacion de que los pacientes con EPOC con un FEV1 inferior a esta cifra suelen presentar

hipercapnia'?!

. Otros autores han propuesto un valor minimo de FEV1ppo de 1000 ml como
frontera segura para la reseccion pulmonar ''°, aunque dicha cifra no ha tenido tanta difusion
como la de 800 ml. Aun asi, existen trabajos de pacientes operados con FEV1 < 800ml con una
aceptable tolerancia ?* 1% 122 De todos modos, el empleo de un valor absoluto en una medicion
de funcién respiratoria no es adecuado, ya que la mayoria de valores funcionales varian en

funcion del sexo, la edad y la talla del sujeto. Por este motivo, en 1986 Gass y Olsen'?
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propusieron como limite para plantear la cirugia un FEV1 ppo del 30% del valor de referencia,
considerando inoperables a los pacientes con un valor inferior y en 1989 Markos!® et al
describieron una mortalidad del 0% en pacientes con un FEV1 ppo superior al 40%.

El célculo del FEV: ppo se ha comprobado util en la mayor parte de los estudios en la
prediccion de riesgo quirdrgico en los pacientes operados de carcinoma broncogénico, tanto

18, 19, 96, 95, 100, 122

mediante gammagrafia de perfusion pulmonar o por el método de los

17, 20, 31, 33, 38, 40, 44

segmentos , incluso en algunos estudios es el Unico parametro que predice

riesgo quirargico '% 3%,
Varios estudios bien disefiados demuestran que el FEV1 ppo es un buen predictor de

complicaciones postoperatorias. En el estudio de Markos et al

el FEV1 ppo se demuestra
como un buen parametro predictivo de morbilidad y mortalidad postquirurgica, siendo el mejor
predictor de mortalidad en los pacientes sometidos a neumonectomia. Pierce et al > confirma el
valor del FEV1 ppo en la prediccion de la mortalidad postquirargica. Ribas et al. '® en
pacientes de alto riesgo, han demostrado que el Gnico parametro predictivo de complicaciones
es el FEV1 ppo. El FEV1 ppo también se ha descrito como un parametro predictivo de la
necesidad de ventilacibn mecanica durante el postoperatorio en los pacientes tratados con
lobectomia >4,

La férmula utilizada para calcular el FEV1 ppo también ha demostrado su utilidad para el
calculo de la DLCO ppo ! y del consumo de oxigeno en el esfuerzo “pico” (V02pico-ppo)

Markos et al desarrollan la DLCO ppo basandose en el concepto del FEV1 ppo, y encuentran
también una buena correlaciéon entre los valores calculados y los obtenidos en el
postoperatorio'®, posteriormente Bolliger obtiene resultados similares %>, La disminucion de la
DLCO ppo se ha asociado con incremento de complicaciones y mortalidad en los estudios de
Markos'®, Ferguson®® y Pierce®® y sélo de mortalidad en los estudios de Ribas'® y Bolliger'®.
En el estudio de Markos! y cols. una DLCO ppo inferior al 40% del predicho se asoci6 con una
mortalidad elevada, falleciendo 2 de los 6 pacientes. Pero a diferencia del FEV1 ppo muy pocos
autores han establecido un punto de corte para inoperabilidad. Markos'® et al sugieren que
aquellos pacientes con un FEV1 ppo entre 30 — 40% con una DLCO ppo superior al 40%
podrian operarse y consideran inoperables si ambos son inferiores a un 35%.

El producto postoperatorio estimado (PPP) es una variable descrita por Pierce y cols®® que
resulta de multiplicar el FEV: ppo por la DLCO ppo, calculados ambos a partir de
gammagrafia de perfusion cuantificada. En este estudio el PPP result6 ser el mejor predictor de
mortalidad postquirirgica. En ese estudio 7 de 8 pacientes que tenian un producto
postoperatorio inferior a 1850 fallecieron. Este ultimo estudio, asi como el de Markos'?, valora
la idea de que el FEV1 ppo y la DLCO ppo son factores pronosticos independientes. Ribas y
col, recientemente, han confirmado este hallazgo, resaltando el interés de esta variable en la
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prediccion de la mortalidad. Autores como Lopez-Encuentra y cols.*’, en un analisis de riesgo
operatorio en pacientes sometidos a una reseccion pulmonar, encuentran que el PPP (asi como
el coeficiente de difusion de mondxido de carbono y la perfusion del pulmon contralateral) era
una variable relacionada con la morbimortalidad global postoperatoria.

Finalmente, deben realizarse dos consideraciones:

1) Respecto a la exactitud del calculo tedrico del FEV1 ppo, numerosos estudios han
demostrado de manera consistente que cualquiera que sea el método de calculo utilizado, hay
una tendencia a infraestimar el valor real medido tras la reseccion pulmonar.

En 1995 Zeiher et al. observaron que la correlacion entre el FEV1 ppo y el real
postoperatorio era buena para las lobectomias (r = 0,867), aunque el FEV1 ppo infraestimaba el
FEV1 real postoperatorio en 250 ml de promedio. Para las neumonectomias no encontrd buena
correlacion (r = 0,677) y la infraestimacion fue de 500 ml de promedio '?°. Recientemente, en el
2002, en el trabajo de Beccaria et al'?, el FEV1 ppo infraestimaba significativamente el valor
real postoperatorio a los seis meses (p<0,001; r =0,29) para las neumonectomias, no asi en las
lobectomias donde la correlacion obtenida fue mejor (r =0,75).

2) La segunda consideracion hace referencia a la recuperacion postoperatoria de la funcion

pulmonar. En 1998, Nezu y cols.'?

observaron que en los pacientes sometidos a una
lobectomia, el FEV1 y el V02max (consumo maximo de oxigeno o consumo pico) descendia
significativamente a los tres meses de la intervencion quirdrgica con una recuperacion a los seis
meses de la reseccion, pero sin alcanzar los valores preoperatorios. En aquellos pacientes que
fueron sometidos a una neumonectomia, el FEV1 y el V02max, descendieron
significativamente a los tres meses de la intervencion pero sin recuperacion posterior. La
reserva respiratoria, antes y después de la cirugia, solo fue significativamente menor para el

grupo de las neumonectomias y subjetivamente, el factor limitante del test de esfuerzo tras una

lobectomia fue el cansancio de piernas mientras que tras una neumonectomia fue la disnea.

1.4.4.6 PRUEBAS DE ESFUERZO Y VARIABLES DERIVADAS

El mecanismo fisiopatologico por el que las mediciones obtenidas en el ejercicio se
relacionarian con las complicaciones no esta claro. En teoria, al aumentar las demandas
funcionales de los sistemas respiratorios, circulatorio y de transporte de oxigeno se pondrian de
manifiesto disfunciones no apreciables en las pruebas de reposo, y en el caso de la cirugia de
torax, si existe suficiente reserva funcional para tolerar la intervencion.

La teoria que sustenta el empleo de las pruebas de esfuerzo en la evaluacion preoperatoria de
los pacientes con CB es que someterian al sistema cardiopulmonar a un estrés, que en cierta

medida, puede ser similar al que representa la cirugia.
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Las pruebas de esfuerzo estan indicadas en la actualidad en la valoracion preoperatoria del
paciente con carcinoma broncogénico y se reservan en la mayor parte de las guias como
pruebas de tercer escalon 39-62 6497 104, 127,128

Los estudios que han analizado el valor de las pruebas de esfuerzo en la cirugia de reseccion
del CB se pueden agrupar en dos categorias: estudios que analizan la tolerancia al ejercicio, es
decir, la facultad para hacer ciertas tareas, como subir escaleras; y estudios que analizan la
capacidad de prediccion de ciertas variables obtenidas durante la prueba de esfuerzo.

Existen diversos grados de complejidad de las pruebas de esfuerzo, en un nivel mas

sencillo est4 la prueba de marcha de 6 minutos y la prueba de las escaleras y en un nivel mas

complejo la prueba de esfuerzo cardiopulmonar.

1.4.4.6.1 Prueba de la escalera y prueba de la marcha de los seis minutos

La mayoria de los estudios que ha evaluado la capacidad predictiva de la tolerancia al ejercicio
han incluido series con pocos pacientes. Van Nostrand y cols.'? fueron los primeros en utilizar
el test de subir escalones para la evaluacion prequirdrgica de enfermos que iban a ser sometidos
a una neumonectomia. Tuvieron una mortalidad del 50% entre los enfermos que fueron
incapaces de subir un piso con una minima disnea vs 11% entre los que fueron capaces de subir
dos pisos con minima disnea. Olsen et al, en 1991, observaron que los enfermos que fueron
capaces de subir 3 pisos (76 escalones) tenian una probabilidad menor de requerir intubacion
prolongada y presentaban menos complicaciones '*°. Holden et al '?2, en un estudio realizado en
pacientes de riesgo comprobaron que una distancia recorrida superior a 305 m en una prueba de
marcha de seis minutos, o una subida de escaleras superior a 44 escalones, predecia una buena
funcién postquirtirgica. En este estudio encontraron que los pacientes que fallecieron tenian
resultados significativamente peores en los test de la marcha de 6 minutos y de subir escaleras
que aquellos que no se complicaron o presentaron complicaciones menores.

Estas aseveraciones estan fundamentadas en la correlacion entre capacidad de subir escaleras
y funcién pulmonar. Subir menos de un piso reflejaria un V02max < 10ml/Kg/min '*!, subir tres
pisos indica tener un FEV1>1,7 1; subir cinco pisos indica tener un FEV1 > 2 L *? y un V02
pico > 20 ml/Kg/min. En 1992, Singh y cols'** encuentran que la imposibilidad para completar
25 shuttles walk en dos oportunidades sugeria un V02 pico <10 ml/kg/min. En el 2002, Brunelli
134 en un estudio de 160 pacientes determina que la prueba de las escaleras fue predictiva de
complicaciones pero no sabemos si superior al consumo de oxigeno pues este fue calculado y

no determinado. Sin embargo, otros autores no han encontrado diferencias significativas en la
distancia recorrida entre pacientes con y sin complicaciones postoperatorias '>!. Recientemente

en el 2004, Win y cols ¥, en una serie de 103 pacientes afectos de CB, han cuestionado el
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valor predictivo de complicaciones y fallecimiento del shuttle walk test al no encontrar
diferencias significativas en la distancia recorrida entre los pacientes que presentaron
complicaciones y los que no las tuvieron.

Los estudios de las escaleras tienen la desventaja de no estar protocolizados, por lo que son
dificiles de aplicar posteriormente en la practica clinica y ademads, por los pocos estudios
realizados, no nos permiten saber si son superiores a las pruebas funcionales estaticas o a la
determinacion del consumo de oxigeno. La prueba de marcha de 6 minutos a pesar de su
protocolizacion reciente'*® tampoco es muy utilizada por la existencia de escasos articulos a
favor de la misma y asi mismo, son practicamente ausentes los estudios que utilizan esta prueba
como una herramienta mas en el seguimiento de la funcién pulmonar de los pacientes con CB
una vez que han superado el postoperatorio inmediato.

Finalmente, no todos los centros tienen la posibilidad de realizar algunos estudios muy
sofisticados o disponen de profesionales expertos en todas las modalidades terapéuticas por lo
que nuevos estudios han de estandarizar la interpretacion de los resultados del test de la marcha

asi como su posible utilidad en el seguimiento postoperatorio.

1.4.4.6.2 Prueba de esfuerzo cardiopulmonar

Actualmente las pruebas de ejercicio cardiopulmonar en cicloergdbmetro o en tapiz rodante
constituyen las pruebas de esfuerzo mas empleadas en el estudio preoperatorio de los pacientes
con CB, tendiéndose a realizar pruebas incrementales maximas con un bajo grado de
invasividad ®’. Las variables mas importantes son la medicién del intercambio de gases durante
el esfuerzo y el consumo de oxigeno (V02) «pico» (en el esfuerzo maximo desarrollado).

Eugene y cols 37 en 1982 fueron los primeros en analizar la relacién entre el V02 pico y las
complicaciones postoperatorias de la reseccion pulmonar en el CB. En este estudio, de los 19
pacientes que realizaron una prueba de esfuerzo incremental en cicloergémetro, 3 de los 4
pacientes con V02 pico inferior a 1 1/min fallecieron por insuficiencia respiratoria, mientras que
los 15 pacientes con V02 pico superior a 1 1/min no desarrollaron complicaciones.

Uno de los estudios «positivos» con mayor impacto en la literatura es el de Smith y cols '8,
en el que se evalud a 22 pacientes, con funcion pulmonar poco alterada, mediante la prueba de
esfuerzo incremental con cicloergémetro. La unica variable con poder predictivo de
complicaciones fue el V02 pico, mientras que el FEV1 y la DLCO no fueron distintos en los
pacientes con y sin complicaciones.

Estudios posteriores han relacionado el VO02pico y el desarrollo de complicaciones
postoperatorias y han tratado de establecer una gradacion del riesgo quirtrgico. Se proponen los

siguientes puntos de corte:
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Pacientes con V02max > 20 ml/Kg/min = No tienen mayor riesgo de complicaciones®!: 7

89, 107, 139-41

Pacientes con V02max > 6 = 15 ml/Kg/min - Incremento minimo del riesgo de

complicaciones y muerte postoperatoria 3! 7896, 107, 139-42

Pacientes con V02max < 15 ml/Kg/min = riesgo mayor de complicaciones 3! %6 122 130
e Pacientes con V02max < 10 ml/Kg/min - riesgo muy elevado de complicaciones

postoperatorias 112, 124, 130, 131, 142, 143

Con posterioridad a la publicacion de este estudio han aparecido otros trabajos que evaluan la
utilidad del V02 pico, tanto en pacientes no seleccionados (funcion respiratoria normal o casi
normal), como en pacientes seleccionados sobre la base de una mayor alteracion espirométrica
y, por lo tanto, mayor riesgo de morbimortalidad. Mientras que los estudios en poblacién no
seleccionada parecen  confirmar que el V02 pico seria util en la prediccion de
morbimortalidad!**-146 los estudios realizados especificamente en pacientes seleccionados por
su mayor riesgo han dado resultados contradictorios % 122 147-14¢ Morice y cols *® no tuvieron
ninguna muerte postoperatoria en pacientes con un FEV1 <33% y un V02max > 15 ml/Kg/min.
Ribas y cols'®, en poblacion seleccionada de alto riesgo, no encontraron diferencias en el valor
del VO2max entre los que presentaron complicaciones postoperatorias y los que no.

Brutsche y cols’” en el afio 2000 publican un trabajo prospectivo de 125 pacientes
consecutivos donde concluyen que el consumo de oxigeno ajustado por peso y la extension de
la reseccion pulmonar son los principales factores independientes de complicaciones. Mas

recientemente, en el 2005 Win et al #?

en 130 pacientes operados de carcinoma broncogénico
no encuentran diferencias en el Vo2 max absoluto entre los pacientes con o sin complicaciones en
el postoperatorio, pero si encuentran diferencias en el Vo2 max sobre el predicho. Por el
contrario, existen también trabajos con resultados contradictorios sobre el consumo de oxigeno
o donde no se ha confirmado su valor predictor de complicaciones '8 1% 36:96. 144 Markos ¥ y
Wang ¢ no encuentran diferencias en el Vo2 max entre los pacientes con/sin complicaciones,
incluso en el trabajo de Markos ninguno de los 5 pacientes con un Vo2 max por debajo de 10
ml/kg/minuto falleci6.

La gammagrafia de perfusion cuantificada también se ha utilizado para estimar la capacidad
de esfuerzo postoperatoria. Diversos autores han demostrado que usando la formula de Olsen et
al 1 es posible una estimacioén aproximada del V02max %% 1%,

Y en este sentido cabe destacar el estudio reciente de Puente-Maestu et al'** donde

demostraron que en pacientes con limitacion al flujo aéreo, el V02 pico—ppo, calculado a partir

de la gammagrafia de perfusion en las lesiones centrales, o de la cantidad de tejido a resecar en
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las lesiones periféricas, es un estimador valido, aunque s6lo moderadamente preciso, del V02

1109

medido a los 5 meses de la intervencion. Bolliger et al"™” encuentran que un valor de V02max-

ppo inferior a 10 ml/Kg/min se asocia a una elevada mortalidad postoperatoria. Asi, este grupo
de investigadores aplicando un algoritmo de valoracion preoperatorio que incluye como criterio
de inoperabilidad un V02 pico-ppo inferior al 35% del tedrico o a 10 ml/Kg/min, consiguen
obtener una mortalidad postoperatoria de solo el 1,5% en una serie de 137 pacientes.
Resumiendo, no esta clara la razén de las discrepancias entre los estudios que han tratado de
relacionar el VO2max con la morbilidad o mortalidad postoperatoria. En algunos casos pudieron
deberse a divergencias en la seleccion de pacientes (diferencias en la funcion cardiaca o
pulmonar de la muestra estudiada), incluso a diferencias en la patologia que condiciono la
reseccion dado que algunos estudios incluyen patologias diferentes al CB (patologias benignas
32), a diferencias en el tipo de complicaciones que se consideraron (citese el estudio de Colman

et al.ld!

que incluyeron complicaciones poco usuales en este tipo de estudios como fueron el
empiema, infeccion de la herida quirtrgica y las pérdidas hemadticas), pudieron asi mismo haber
diferencias en la metodologia de la prueba de esfuerzo o en la colaboracion de los sujetos.
Finalmente pudieron variar los medios aplicados para prevenir y tratar las complicaciones.

Por todo ello, una de las primeras conclusiones que se deduce de estos trabajos es que no hay
un punto claro de corte para el consumo de oxigeno y que hasta la fecha, comparando con los
multiples estudios que han intentado valorar la utilidad del test de esfuerzo incremental maximo
como predictor de morbimortalidad, existen menos trabajos que utilizan dicha prueba en la
estimacion de la capacidad de esfuerzo postoperatoria y quienes lo emplean, establecen

diferentes puntos de corte (temporales) en dicha evaluacion, lo que dificulta atin mas la

comparacion entres series.

1.4.4.6.3 Intercambio pulmonar de gases durante el esfuerzo

Son muchos los estudios que han encontrado una relacion entre la desaturacion con el
ejercicio y el riesgo postoperatorio, entre otros los trabajos de Olsen y cols.!*’, Markos ° y
Pierce®. En pacientes sometidos a neumonectomia, un descenso de la saturacion arterial de
oxihemoglobina superior a 4% se ha demostrado predictivo de complicaciones mayores y de
una estancia mas prolongada en la Unidad de Cuidados Intensivos?. Sin embargo, en otros
estudios posteriores, Kearney *' y mas recientemente Varela *® no se ha comprobado este
hecho.

En pacientes seleccionados por un mayor riesgo quirtrgico, Ribas y cols.!® han demostrado

que un mayor descenso de la Pa02 durante el esfuerzo (registrada mediante la monitorizacion

del intercambio gaseoso) podria ser indicativo de mayor riesgo de mortalidad. Este mismo
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grupo cuestiona la fiabilidad de la informacion derivada durante la oximetria durante el
esfuerzo ya que no siempre se deriva una informacion correcta durante el ejercicio y es aun mas
incorrecta si los pacientes son EPOC!'*2, por lo que en pacientes con riesgo incrementado y en
pacientes con EPOC, recomiendan la colocacién de un catéter arterial para la medicion del

intercambio de gases durante el ejercicio'®.

1.4.4.6.4 Estudios hemodinamicos en ejercicio

Es el escalon ultimo, mas complejo e invasor de las pruebas de esfuerzo cardiopulmonar. Se
ha sugerido que el riesgo quirargico es aceptable con presiones de arteria pulmonar < 45
mmHg. Los sujetos con PAP > 45 mmHg que no se han descartado por otros motivos son muy
infrecuentes (0,5%), por lo que esta medicion tiene un valor histérico. Aunque existe algun
estudio que sugiere la utilidad de la determinacion de la resistencia vascular durante el ejercicio
153

, en diversos estudios actuales revisados no hay evidencia de que ningun estudio

hemodindmico en ejercicio supere a otros estudios menos invasivos para predecir el riesgo '

154, 155 59, 62

, ¥ por tanto no se recomiendan en las normativas actuales

1.5 PAUTAS ACTUALES DE ANALISIS DEL RIESGO QUIRURGICO EN
CARCINOMA BRONCOGENICO

La busqueda de factores que permitan establecer los limites de operabilidad y resecabilidad en
la neoplasia pulmonar ha sido objeto de innumerables estudios. A pesar de ello, tras mas de 25
afios de investigaciones no han podido establecerse con claridad estos limites.

Previamente hemos detallado cada uno de los factores de riesgo a considerar en la cirugia de
reseccion con intencidon curativa en el CB (factores generales, comorbilidad, toracotomia y
amplitud de la exéresis, funcion pulmonar preoperatoria).

Las siguientes tabla( tabla 9) resumen los principales parametros utilizados en la prediccion

del riesgo quirurgico:
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Tabla 9. Pardmetros predictores del riesgo quirargico en CB.Cedido por Dr. Santos Asensio.

Factores Autores que encuentran asociacion con | Autores que no
Comorbilidad. ncremento de riesgo postoperatorio. ncuentran asociacion con
ncremento de riesgo
)ostoperatorio.
Edad Romano ?® Ginsberg »* Wada ** Van Meerbeeck ** | Patel > Varela ** Aoki
De Perrot °* Damhuis ** Harpole ** Licker '¢ Bernard ?' Kearney *' Duque
y
Roxburgh *
Sexo Romano ** Ferguson *' Bernard *' Kearney °' | Patel * Bolliger **
nasculino Damhuis **
Tabaquismo Barrera ** Patel >* Harpole "° Kearney ** Bernard 2!
q p y
Damhuis ** Romano *® Ferguson **
EPOC Algar *® Sekine ”° Harpole '° Duque *° Brunelli *°
Romano
Enfermedad Dugque *°, Ferguson **, Romano %, Patel * Bernard
Cardiaca °® Algar *® Harpole "
HTA Nagasaki 27 Kohman®® Romano®® Ferguson *°
Bernard *' Algar *°
Diabetes Duque *°
nellitus
Quimioterapia | Romano > Novoa "’
Radioterapia | Bernard *!
Factores Autores que encuentran asociacion | Autores que no encuentran
Reseccion on incremento de riesgo )sociacion con incremento de
)ostoperatorio iesgo postoperatorio
Neumonectomia Ferguson *, Duque *°, Romano 2,
Nagasaki >’, Roxburgh 3°, Ploeg ¥’
Neumonectomia Harpole *, Nagasaki *’, Bernard %!,
lerecha /an Meerbeeck **
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Factores
Exploracion

uncional

Autores que encuentran asociacién con

ncremento de riesgo postoperatorio

Autores que no encuentran
sociacion con incremento de

iesgo postoperatorio

Gasometria: PaO;

Nagasaki 2/, Algar *°

Gasometria:

PaCO; >45

Reilly *!, Wyser 8

96

Morice , 31

Kearney ,

Bolliger’’

Espirometria: FEV,

Boushy'®, Wernley '"°, Miller'®.

Difusion pulmonar.

DLCO %

Ferguson 2’ Ribas '®, Markos !°, Wang *,

Bolliger 7°, Ferguson **, Bernard 2!

Factores Autores que encuentran asociacién con | Autores que no encuentran
Exploracion ncremento de riesgo postoperatorio sociacion con incremento de
uncional iesgo postoperatorio
Funcién  pulmonar | Ribas'® Markos” Morice’® Pierce”
)ostoperatoria Bolliger'?” Ferguson®? ,Varela’®, Holden'?
FEVi ppo stephan'”  Duque®, Kearney®', Algar*,
{arpole44, Loépez-Encuentra ¥
Funcion  pulmonar | Ribas'® Markos” Morice”™ Pierce”
rostoperatoria Bolliger109 Ferguson33
DLCO ppo
Funcién  pulmonar | Pierce *
rostoperatoria (PPP)
Prueba de la marcha | Pate ', Holden '*?, Pierce Varela *® Markos ",
minutos: distancia
aminada
Prueba de las | Girish '*%, Brunelli **
scaleras

Prueba de esfuerzo
VOZ max

Eugenem, Smith!'*®, Berchard'*®,
3011iger32, Bolligerwg, Brutsche’’, Win*?,

Puente Maesteu'>”.

Ribas'®, Markos®, Wang“,

Vorice’, Epstein '**

Prueba de esfuerzo

Desaturacion

Markos'’, Pierce’’, Ninan?’, Ribas'®

Kearny 3!, Varela®®
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Estos pardmetros se tienden a utilizar de manera conjunta en modelos de prediccién (como
predictores del desarrollo de complicaciones postoperatorias o de mortalidad perioperatoria o
como parametros a considerar en el estudio de la funcién pulmonar y calidad de vida
posterior) con la finalidad de mejorar su rentabilidad. Del andlisis de los mismos se deduce que
existe mas evidencia para afirmar la operabilidad que para decretar la inoperabilidad.

A continuaciéon se detallan los modelos de prediccion multiparamétricos e indices de
prediccion de riesgo postoperatorio, algoritmos de valoracion preoperatorios y normativas sobre

la valoracion del riesgo quirdrgico considerados en la actualidad.

1.5.1 MODELOS DE PREDICCION

Respecto a los modelos de prediccion de riesgo postoperatorio cabe destacar los trabajos de

1° 6 Lopez Encuentra et al.*’. En este ultimo trabajo el mejor modelo asociativo

Duque et a
combinaba variables funcionales (difusion, FEV1 ppo), variables endoscopicas (segmentos
obstruidos que se van a resecar), variables clinicas de comorbilidad (EPOC, hipertension
arterial sistémica) y una variable de estadificacion TNM patologica (Np)*’, aunque este Gltimo
autor discute en su trabajo que la capacidad de prediccion del modelo es escasa. De igual forma
Santos Garcia et al 3 en otro trabajo reciente del 2004, las variables asociadas consideradas
incluian, junto con variables funcionales y terapéuticas, la presencia de comorbilidad

(enfermedad cardiaca isquémica, arritmias y diabetes) y la estadificacion tumoral.

1.5.2 INDICES DE PREDICCION

Son indices de riesgo construidos mediante andlisis de regresion logistica y curvas de
eficiencia diagnodstica que pretenden valorar la probabilidad de morbilidad y mortalidad. Pero
en todos estos indices siempre existe una alta probabilidad de variabilidad no controlada y es
evidente que no existe en la actualidad un indice de riesgo postoperatorio en cirugia toracica
que sea universalmente aceptado ',

Entre otros, recordar el indice de comorbilidad de Romano'®' que es una mezcla de
enfermedades asociadas en las que cada una tiene su puntuacion. Este indice se ha utilizado
para la prediccion de grupos de riesgo en reseccion pulmonar, combinados con otros factores!' .
El grupo de riesgo mas importante, segin esta experiencia, es el que combina la reseccion por
CB con un FEV1 igual o inferior al 80% y un indice de comorbilidad igual o superior a cuatro.
Con esta combinacion la probabilidad de mortalidad postoperatoria es del 24%. Mencionar
también, a éste respecto, el indice mutiparamétrico propuesto por Brunelli en 1999% que
combinaba variables tales como sexo, la historia tabaquica, la albumina sérica, el recuento
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linfocitario y la presencia de diabetes para la prediccion de la morbilidad postoperatoria®®. En
otro trabajo se evalua el riesgo de complicaciones cardiacas en pacientes estables con cirugia no
cardiaca, mayor y no urgente®?.

Actualmente, los indices de riesgo mas utilizados en cirugia toracica son: el POSSUM (The
Physiological and Operative Severity Score for Enumeration of Mortality and Morbidity)
fisiologico y de gravedad quirtrgica®, el Charlson Comorbidity Index modificado por Birim et
al '2, el Cardiopulmonary Risk Index (CPRI) '* y el EVAD (basado en la edad, la espirometria

y la capacidad de difusién) '6*-

1.5.3 ALGORITMOS Y NORMATIVAS PARA LA VALORACION DEL PACIENTE
CON CARCINOMA BRONCOGENICO

Todos los pardmetros, modelos e indices de prediccion comentados previamente, pueden
ayudar en la evaluacién del riesgo postoperatorio pero no debemos de olvidar que ademas del
riesgo postoperatorio, la reseccion de una parte importante del parénquima pulmonar puede

164 con su consecuente

llegar a producir una pérdida permanente de funcidén respiratoria
repercusion en la calidad de vida. Por lo que, en consecuencia, la evaluacidon respiratoria es
indispensable siempre que se va a llevar a cabo una reseccion'** y en ella juegan un papel
fundamental el estudio funcional preoperatorio del paciente. Pero no parece adecuado utilizar
toda la tecnologia en todos los pacientes; es preciso disponer de una estrategia en la disposicion
de pruebas evaluativas. El uso indiscriminado de las técnicas (gammagrafia, prueba de esfuerzo,
prueba de la marcha...) no sélo produce un costo y molestias a veces innecesarios, sino también
un camulo de datos e informaciones potencialmente productoras de decisiones erroneas para los
pacientes. Por ello, y con la finalidad de un uso racional y secuencial de las pruebas
funcionales (de menor a mayor complejidad) en la toma de decision sobre la operabilidad del
paciente, se han creado algoritmos y normativas. Basados en la literatura se manejan dos clases

de algoritmos:

1) Primera clase de algoritmos:

Barberé y Ribas ' (Algoritmo I), Batra et al '?®, Datta y Lahiri '** (Algoritmo II), Normativa
SEPAR sobre valoracion del riesgo quirtirgico en el carcinoma broncogénico®? (Algoritmo III)
y Guias Britanicas para la seleccion de pacientes con carcinoma broncogénico para cirugia®,

proponen la realizacion de la valoracion funcional preoperatoria en tres “escalones”:

¢ 1° Escalon: realizacion de la espirometria forzada con prueba broncodilatadora, maniobra
de capacidad de difusion pulmonar y gasometria arterial. Los pacientes con un FEV1 y una

DLCO superior al 80% y gasometria normal podrian intervenirse sin mas pruebas, aunque Datta
54



104 12

y Labhiri et al y Batra '*® proponen un 60% como margen de seguridad. En aquellos

pacientes con una DLCO o FEV| inferior al 80% - 60%, se pasa al siguiente escalon.

e 2° Escalén: estimacion de la funcidon pulmonar postoperatoria mediante gammagrafia
pulmonar de perfusion o formula de los segmentos para el célculo del FEV: ppo o de la DLCO
ppo. Los pacientes con un FEV| ppo o una DLCO ppo superior al 40% podrian intervenirse sin
la realizaciéon de mas pruebas y en aquellos pacientes con valores inferiores habria que

considerar otros métodos como las pruebas de tolerancia al esfuerzo.

¢ 3° Escalén: en general se acepta que en aquellos pacientes con un consumo de oxigeno pico
superior a 15 ml/kg/min se podria aceptar el riesgo quirargico.

1) Segunda clase de algoritmos:

Otros autores como Wyser ’®, Bolliger y Perruchoud °’ (Algoritmo IV) proponen un
esquema diferente de actuacion: en una primera etapa el FEV1 y la DLCO con un punto de corte
del 80%, en segundo lugar la prueba de esfuerzo y en una tercera etapa la gammagrafia de
perfusion pulmonar. Recientemente Bolliger®’ (Algoritmo V) propone un algoritmo
simplificado sustituyendo la prueba de esfuerzo y la difusion pulmonar por la prueba de las

escaleras en un grupo determinado de pacientes.
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ALGORITMO I: Evaluacion preoperatoria del carcinoma broncogénico:

Ribas y Barbera.
Espirometria + DLCO
|
FEV1 y/o DLCO 2> 80% FEV1 y/o DLCO < 80%
CIRUGIA Gammagrafia de perfusion
A ¢
< %FEV1 + %DLCO
Ambos > 40% < g L
Uno o ambas < 40%
Prueba de esfuerzo incremental

VO: pico > 15 ml/kg/min
VO: pico-ppo > 10 ml/kg/min

PaO2 sin cambios o pequefio descenso

\ 4

VO2 pico < 15 ml/kg/min
VO: pico-ppo < 10 ml/kg/min
PaO: sin cambios o pequeio descenso

RIESGO ELEVADO
PODRIA PLANTEARSE

A 4

RIESGO MUY ELEVADO
(OPCIONES ALTERNATIVAS?
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ALGORITMO II: Evaluacion preoperatoria de carcinoma pulmonar:

Datta y Lahiri.

Espirometria y Difusion

v

v

FEV1<60%, DLCO < 60%

FEV1>60%, DLCO > 60%

!

Gammagrafia pulmonar

.

FEV ppo < 40%,
DLCO ppo <40%

FEV, ppo > 40%
DLCO ppo>40%

Prueba de esfuerzo _________

V02 max > 15 mlI/kg/min

!

CIRUGIA

V02 max < 15 mlI/kg/min

v

OTRAS OPCIONES
ANTES CIRUGIA
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ALGORITMO III: Evaluacion del riesgo quirargico en Carcinoma broncogénico:

Sociedad Espaiiola de Neumologia y Cirugia Toracica (SEPAR).

Gasometria®
Espirometria®

Difusion®

l
/ FEV1 \

60-80% > 80%
v |
Neumonectomia Lobectomia
|
LF EVi- ppo ‘
m
<30% 30-40% >40%

£ | 12 W

Inoperable
Prueba de esfuerzo

I \ I;)perablg |
R
ol . /

Vo2 max <10 -15 Vo2 max>10-15
ml/kg/min ml/kg/min ¢

Los criterios resumidos en este algoritmo no deben considerarse indiscutibles.

a) Los valores gasométricos no constituyen un criterio absoluto de inoperabilidad.

b) El calculo de la DLCO es recomendable en todos los casos y obligado en pacientes
on disnea no justificable con volimenes pulmonares, enfermedad intersticial o
juimioterapia de induccion.

¢) Aunque el paciente pueda considerarse operable, no lo es si es un riesgo importante.




ALGORITMO 1V: Evaluacion preoperatoria: Bolliger y Perruchoud.

Valoracioén de la operabilidad funcional

Diagndstico Corazon
- ECGesfuerzo [~ Positi - Historia
. ECO <« Positivo o
5 |- TITG l
- Catéter ‘
Negativo Negativo
Positivo \

v

| | Pulmones
Tratamiento SI » | - FEVI1
- Meédico - DLCO
- Quirargico

Cualquiera < 80% Ambos > 80%
NO ¢ \
\ Prueba de esfuerzo
- VO2 max \
<40% 6 40 - 75% >75% 6
<10 ml/kg/min 10 — 20 ml/kg/min > 20 ml/kg/min

- FEVI1 ppo
/ - DLCO ppo
Ambos < 40% Cualquiera > 40%
Gammagrafia pulmonar
- VO? max nno
<35%y >35%Yy
<10 ml/kg/min 2 10 ml/kg/min

/

Gammagrafia pulmonar

!

v

INOPERABLE

RESECCION HASTA LA EXTENSION CALCULADA

NEUMONECTOMIA
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ALGORITMO V: Evaluacion preoperatoria Bolliger (Simplificada).

Antecedente cardiopatia
Electrocardiograma

Negativo
v

Pulmoén
FEVi-ppo

positivo

<40% >40%
|

Prueba de las
escaleras

<12 metros 12 — 17 metros >17 metros®

‘, l

Neumonectomia

Algoritmo complejo Lobectomia °

a: valor no firmemente establecido,

b: si el paciente necesita neumonectomia pasar a algoritmo complejo.
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Tabla 10. A continuacion se resumen los principales puntos de operabilidad considerados en
la literatura.Adaptado de: Bolliger CT y Perruchoud AP. Eur Respir J 1998; 11:198- 21297 y

Beckles et al. Chest 2003; 123:105S-114S ¢

Parametros Extension de la reseccion Autor

Espirometria

FEV, >15L Lobectomia Wernly ', Miller '
>2.0L Neumonectomia Boushy ', Wernly '°, Miller'®
FEV,-ppo >700 mL Pate'?
>800 mL Olsen''®
>1000 mL Wernly "', Kristersson *°, Miller '
>30% Markos '’ Gass y Olsen''
>40% Markos '’ Holden'*

Difusion pulmonar

DLCO >60% Ferguson **

DLCO-ppo >40% Markos '?, Bolliger '

Cardiopulmonar

Vo, max >20 mL-kg-1-min-1 Neumonectomias Smith '*¥, Bechard '*°
>15 mL-kg-1-min-1 Lobectomias Morice *, Smith'*®
>10 mL-kg-1-min-1 Bechard '*
>60% Neumonectomias Bolliger?

Vo, max-ppo  >10 mL-kg-1-min-1 Bolliger'?
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1.6 TRATAMIENTO DE INDUCCION Y CIRUGIA TORACICA

La utilizacién cada vez mas frecuente de terapias multimodales en pacientes con CB vy, sobre
todo, la quimioterapia de induccion'®® hace que sea necesaria su consideracion en el apartado de
morbimortalidad, ya que puede influir en el incremento del riesgo quirargico. Ya en 1994, los
trabajos de Roth!®’ y Rossell'®® supusieron una modificacién de nuestra actitud en el abordaje
del estadio IIIA. Hoy en dia, han finalizado trabajos acerca de la quimioterapia de induccion en
estadios iniciales como, por ejemplo, el NATCH del Grupo Espafiol de Céancer de Pulmon
(GECP).

Sigue sin estar claro si estos tratamientos modifican la morbimortalidad postoperatoria al
compararla con la cirugia sola. En algunas publicaciones se ha sefialado que este tratamiento

produce un incremento de la morbimortalidad'®® %

, sobretodo de tipo infeccioso y
cardiovascular, que parece estar en relacion con el incremento de fistulas bronquiales y el
edema postneumonectomia'®® 17°, Sin embargo, hay autores que no encuentran un incremento
de la morbimortalidad'>® 167- 168. 171 " Asi  Siegenthaler et al'’! del MD Anderson, en un estudio
no aleatorio de 355 pacientes, no lo observan, y en el analisis multivariante de este estudio
sefialan como causante de la morbimortalidad la enfermedad coronaria y la neumonectomia.

Podemos sefialar, a la luz de la bibliografia consultada y en espera de resultados de estudios
puestos actualmente en marcha que, aunque el tratamiento de induccidn incrementa el riesgo, se
puede realizar con una aceptable morbimortalidad.

Por otro lado, recientemente se ha publicado que en los pacientes sometidos a quimioterapia

de induccion los volimenes pulmonares no son buenos indicadores del riesgo quirurgico y se

recomienda, en todos los casos, medir la difusion '72.

1.7 IMPLICACIONES DE LA CALIDAD DE VIDA (CV) EN LA DECISION
QUIRURGICA DEL CARCINOMA BRONCOGENICO

Para abordar el problema es preciso dejar claro que la calidad de vida es una valoracion
subjetiva del paciente y que es erréneo asumir lo que a otra persona le merece la pena. Ejemplo
de ello lo encontramos en el trabajo de Zieren'’®> donde la valoracién externa de la calidad de
vida hecha por un psiquiatra dedicado a pacientes operados de cancer de pulmén guardaba una
correlacion muy pobre (r=0,41) con la valoracion hecha por el paciente. Por otro lado, la

calidad de vida, en si misma, resulta dificil de analizar debido a que son escasos los estudios
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dedicados a su andlisis, incluyen series cortas, casos anecdodticos y emplean diferentes
cuestionarios de calidad de vida, lo que dificulta ain mas la comparacion de los mismos.

Por ello preguntas del tipo si merece la pena la reseccidon pulmonar por cancer de pulmoén atn
a riesgo de que la calidad de vida sea pobre en los pacientes en los que la supervivencia
esperada es baja, siguen sin tener respuesta. Quizd por ello, surge la necesidad de nuevos
trabajos que incluyan la CV coémo un factor mas a considerar en las decisiones quirargicas del
carcinoma broncogénico y en espera de nuevos resultados de estudios prospectivos, son pocas y
a veces contradictorias las conclusiones que a continuacion pasamos a detallar:

o La CV empeora tras la intervencion, particularmente durante los 3 a 6 primeros
meses, pero a los 6-12 meses los pacientes se recuperan.

Dale et al !”* en una cohorte de 117 sujetos consecutivos sometidos a toracotomia encuentran
peores puntuaciones en la CV al tercer mes de la cirugia (en comparacion al preoperatorio) pero

1 17 en una serie de 20 pacientes y empleando el

con recuperacion al sexto mes. Zieren et a
EORTC QLQ-C30 cuestionario, obtuvo resultados similares. Por el contrario, Handy et al'”®> en
131 pacientes sometidos a reseccion pulmonar obtienen a los 6 meses peores puntaciones que
antes de la intervencion.

. Los escasos datos disponibles en la literatura indican que la CV postoperatoria no se
pueda predecir con la evaluacion pulmonar preoperatoria.

A este respecto, Handy et al !>

en el estudio previamente comentado, destacan que el factor
de transferencia del mondxido de carbono, pero no la espirometria ni la prueba de la marcha,
guardaban relacion con la CV. Sarna et al '”® midieron la CV en 142 sujetos con CB que habian
vivido mas de 5 afios (QOL-Survivor y SF-36) y sorprendentemente muchos pacientes
mostraban una CV razonablemente elevada incluso a pesar de que la mayoria tenian
alteraciones funcionales pulmonares. La causa principal de una pobre CV era la depresion,
potencialmente mejorable y no la limitacion fisica. Los supervivientes de CB tenian mejor
situacion mental que los pacientes con otras enfermedades respiratorias cronicas. Estos mismos
autores, en otro trabajo, no encontraron relacion entre las alteraciones funcionales y la CV 77

. La intervencion por VAT parece, inicialmente, mejorar la CV ( en los primeros
meses), pero no a largo plazo.

Sugiura et al '7®

estudiaron a 44 pacientes con CB en estadio I, 22 de ellos intervenidos por
VAT frente a 22 por toracotomia. Los intervenidos por VAT tuvieron menos dolor agudo
postoperatorio, tardaron menos en recuperar su actividad y tuvieron mejor impresion global de

la intervencion. Li et al '7°

en una serie de 27 pacientes intervenidos por VAT frente a 24
intervenidos por toracotomia, encuentra puntuaciones de CV similares en ambos grupos aunque
los intervenidos por VAT tenian mejores puntuaciones de funcion y menos sintomas, sin que las

diferencias alcanzasen significacion estadistica.
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La evidencia cientifica actual destaca la importancia de la medicion de la calidad de vida en
futuros trabajos que evaltien a pacientes subsidiarios de cirugia por CB, tanto en el estudio de
factores de riesgo preoperatorio como en el seguimiento posterior de los pacientes intervenidos
para detectar problemas corregibles (dolor, depresion...) y determinar el impacto a largo plazo

del tratamiento realizado.
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2. JUSTIFICACION DEL ESTUDIO

65



El cancer es la mayor causa de morbimortalidad en todo el mundo. La Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) estima que la carga global del cancer estd aumentando, con una prevision
en 20 afios de llegar a superar mas del 50% de morbimortalidad **!.El cancer de pulmén (CP)
es el tercero en frecuencia en todo el mundo, el mas frecuente si juntamos ambos sexos y el
que mayor mortalidad tiene de todos, diagnosticandose 1.824.701 casos nuevos al afio en todo
el mundo, y ocasionando 1.589.925 muertes cada afio.

Segun datos publicados por la Agencia Internacional para la Investigacion en Cancer (IACR),
en 2012 la incidencia de cancer de pulmén en Espafia fue de 26175 casos, lo que representaba
el 16,95 de los tumores entre los varones (21780 casos) y el 5,7% entre las mujeres (4.935
casos). En ese mismo afo fallecieron en Espafia 21118 personas por su causa, 17430 varones
(el 27,45 de todas las muertes por cancer en varones) y 3688 mujeres (el 9,4% de las muertes
por cancer en mujeres). Fue la primera causa de muerte por cancer en el sexo masculino y la
tercera en el femenino.

En la actualidad, mientras se investiga la efectividad de otras alternativas de tratamiento local
y sistémico, se sigue considerando la cirugia de reseccion pulmonar como el mejor
tratamiento para los pacientes con CP en estadios localizados o localmente avanzados tras
recibir un tratamiento de induccidon efectivo. Sin embargo, la reseccion pulmonar es un
tratamiento que ofrece beneficios a costa de exponer al paciente a algin riesgo de
complicaciones inmediatas (incluyendo mortalidad), asi como secuelas (funcionales y de
calidad de vida) a largo plazo. Existen escasos estudios en la literatura, con un nimero
suficiente de pacientes, con seguimientos funcionales a largo plazo.

Por todo lo anterior, creimos justificado realizar un estudio que pudiera determinar cual era la
reduccion de funcionalidad pulmonar (a corto y largo plazo), en una serie consecutiva de
pacientes intervenidos por CP, tanto neumonectomias como resecciones menores
(lobectomias, Segmentectomias...), desde la evaluacion prequirirgica a un periodo
preoperatorio de un afio, monitorizando la evolucién del FEVi, FVC, DLCO y VO2max
(parametros comunmente utilizados para este fin). Nos planteamos si podriamos cuantificar
dicha pérdida en relacion con los valores estimados preoperatoriamente utilizando las dos
pruebas indicadas al respecto: la gammagrafia pulmonar y el recuento por segmentos
anatomicos. Nos planteamos la medicion de la calidad de vida en los pacientes que superan el

postoperatorio inmediato y el andlisis de la supervivencia a largo plazo.
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3. HIPOTESIS DEL ESTUDIO
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El Carcinoma broncogénico (CB) representa la principal causa de muerte oncoldgica en la
actualidad. La reseccion quirargica sigue siendo el tratamiento de eleccion en los estadios
iniciales, dependiendo sus resultados tanto de una correcta evaluacion oncolégica como de
una cuidadosa seleccion perioperatoria global. Aparte de la morbilidad y la mortalidad
postoperatorias, deberia contemplarse la calidad de vida futura de los pacientes como un
tercer parametro a considerar en la decision quirtrgica a tomar. Como se ha propuesto, “el
tratamiento quirtrgico del CB en la EPOC es como amputar parte de la pierna izquierda a un

cojo de la pierna derecha”.

Nos queremos plantear si:

- ¢Se puede predecir la mortalidad, la funcion pulmonar y la calidad de vida, en
el posoperatorio inmediato y a largo plazo, de los pacientes que van a ser intervenidos de
carcinoma bronquial?

- éSon utiles los actuales parametros de funcidon pulmonar estatica y dindmica
en dicha prediccion?

- ¢Podemos afirmar que tanto la estimacién mediante gammagrafia de V/Q

como por el método de los segmentos, son igual de utiles?
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4. OBJETIVOS
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4.1 PRINCIPAL
Describir las caracteristicas clinicas, funcionales, tumorales y quirtrgicas, de una serie de
pacientes consecutivos operados por carcinoma bronquial en el Hospital General

Universitario de Alicante, desde antes de la intervencion hasta el afo tras la cirugia.

4.2 SECUNDARIOS

1) Identificar los parametros utilizados en la evaluacion preoperatoria de estos pacientes
que contribuyen a una mejor prediccion del riesgo quirtrgico.

2) Determinar prospectivamente la evolucion de la repercusion funcional en los pacientes
con carcinoma broncogénico tratados con reseccién pulmonar con intencion curativa.

3) Analizar la influencia de la extension de la reseccion quirirgica (neumonectomia vs
lobectomia) y del diagnostico de EPOC en la pérdida de funcion pulmonar y de la capacidad
de esfuerzo.

4) Comparar la precision de diferentes métodos preoperatorios propuestos en la literatura
cientifica (gammagrafia de perfusion pulmonar y método de los segmentos) en predecir
correctamente la funcion pulmonar postoperatoria (ppo).

5) Analizar si la prueba de la marcha de 6 minutos (PM6M) puede sustituir en algin
escenario clinico a la prueba de esfuerzo cardiopulmonar (PECP).

6) Medir la evolucion temporal de la calidad de vida relacionada con la salud (CVRS) y
el indice BODE de estos pacientes tras la cirugia pulmonar.

7) Conocer su supervivencia a corto y largo plazo, asi como los factores que la

modifican.
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5. MATERIAL Y METODOS
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5.1 DISENO DEL ESTUDIO

Estudio prospectivo observacional de todos los pacientes consecutivos operados de carcinoma
Broncogénico con intencion curativa, desde enero de 2001 hasta diciembre de 2005, en un
Servicio de Neumologia y Cirugia Toracica de un Hospital Terciario (Centro de referencia de
Cirugia Toracica de la provincia de Alicante), con seguimiento clinico hasta octubre-2010.

Los criterios de inclusion fueron:

o Pacientes con diagndstico cito-histologico de carcinoma broncogénico, con criterios de
operabilidad y resecabilidad oncoldgica determinados por el comité de carcinoma broncogénico
de nuestro hospital, de acuerdo a las recomendaciones de la Sociedad Espafiola de Neumologia
y Cirugia Toracica (SEPAR)®.

. Los pacientes con deterioro de la funcion pulmonar fueron considerados candidatos
para cirugia si el FEV1 ppo calculado mediante gammagrafia de perfusion pulmonar con
recuento diferencial era igual o superior a 800 ml y/o el 30 % sobre el tedrico.

o No se excluyeron aquellos pacientes que recibieron quimioterapia o radioterapia
previa o posteriormente a la realizacion de la cirugia.

Los criterios de exclusion fueron:

o Se excluyeron del andlisis del estudio aquellos pacientes en los que el diagnostico
anatomopatoldgico final no fue el de Carcinoma Broncogénico no microcitico v,

o Aquellos pacientes que cumpliendo inicialmente los criterios de resecabilidad y
operabilidad, resultaron irresecables en el momento de la cirugia (Toracotomias exploradoras).

o Aquellos que no firmaron la hoja de consentimiento informado para su inclusion en el

estudio (Anexo 1-5).

5.2 RECOGIDA DE VARIABLES Y SECUENCIA DEL ESTUDIO
Se cumpliment6 para cada paciente, de forma protocolizada y secuencial, las hojas de
recogida de datos en las que se especificaron pardmetros clinicos—funcionales y de calidad de

vida, tanto previo a la cirugia como en el seguimiento postoperatorio.

La SECUENCIA DEL ESTUDIO fue:
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Previo a la cirugia

1? Visita: firma del consentimiento, historia clinica del paciente, variables referentes al tumor,
espirometria y prueba broncodilatadora con salbutamol.
2% Visita: pruebas de funcidn respiratoria, prueba de la marcha de 6 minutos, cuestionario de

calidad de vida, prueba de esfuerzo incremental maxima en tapiz rodante.

Posterior a la cirugia

3% Visita (al mes de la cirugia): pruebas funcionales respiratorias, variables referentes al tipo
de cirugia y recogida de las complicaciones postoperatorias.

4” Visita (al tercer mes de la cirugia): pruebas de funcion respiratoria, prueba de la marcha de
6 minutos, cuestionario de calidad de vida, prueba de esfuerzo incremental maxima en tapiz
rodante.

5% Visita (al sexto mes de la cirugia): pruebas de funcion respiratoria, prueba de la marcha de
6 minutos, cuestionario de calidad de vida, prueba de esfuerzo incremental maxima en tapiz
rodante.

6° Visita (al doceavo mes de la cirugia): pruebas de funcidn respiratoria, prueba de la marcha
de 6 minutos, cuestionario de calidad de vida, prueba de esfuerzo incremental maxima en tapiz
rodante.

Tras el primer afio de seguimiento se continuaron las visitas protocolizadas en el Servicio de
Cirugia Tor4cica y realizamos un seguimiento anual ,del estado de supervivencia del paciente

,hasta el cierre del estudio.

5.3 VARIABLES DEL ESTUDIO

5.3.1 Variables referentes al paciente.

- Historia clinica del paciente y comorbilidad.

Evaluacion clinica del paciente con la recogida de las medidas antropométricas, historial de
tabaquismo, comorbilidad del paciente, estudio de extension, medicacion del paciente con
ajuste del tratamiento broncodilatador, diagnostico patolégico y estadificacion del carcinoma
broncogénico.

Variables Antropométricas:

e Edad (afios).
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e Sexo: hombre o mujer.

e IMC (Kg/m2)

Variables Tabaquismo:

e Antecedente de tabaquismo: si (activo - ex-fumador) o no. Ex-fumador se considero
aquel paciente con antecedente de tabaquismo con 6 meses de abstinencia del tabaco.

e Cantidad total de tabaco fumada en afnos/paquete calculada mediante la férmula: nimero

de paquetes (20 cigarrillos) de cigarrillos al dia x numero de afios fumados.

Variables Comorbilidad:

En el estudio de la comorbilidad del paciente se consideraron las siguientes enfermedades:

e Enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC): que fue definida de acuerdo a la
Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD, update 2005 en
www.goldcopd.org '8%) al igual que su grado de severidad. Se calculd el indice BODE
propuesto como factor pronostico.

e Hipertension arterial (HTA): definida de acuerdo a las guias de la Sociedad Europea de
Hipertension Arterial y Cardiologia'®!.

e Cardiopatia isquémica (CI), incluyendo infarto de miocardio y angina'®>.

e Patologia cardiovascular (CV), excluyendo la cardiopatia isquémica (cardiopatia no
isquémica: valvular o hipertensiva), accidente cerebrovascular, claudicacion intermitente),...

e Diabetes mellitus (DM), definida de acuerdo a la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS)'#,

e Dislipemias (DL): hipercolesterolemia e hipertrigliceridemia '*.

5.3.2 Variables referentes al tumor (Clinico tumoral)

. Histologia y localizacion radioldgica

e Clasificacion TNM.

La clasificacion TNM: Tamafio tumoral (T), Presencia de adenopatias (N) y metastasis (M),
tanto clinica (c¢) como patologica (p) del estadio tumoral fue basada en la clasificacion de

Mountain CF de 1997'2.

5.3.3 Variables referentes a la exploracion funcional.

Se realizaron las siguientes pruebas de exploracion funcional respiratoria a los pacientes,
repetidas en los diferentes momentos evolutivos (pre cirugia, primer, tercer, sexto y doceavo
mes):

e Gasometria arterial basal: determinacion del intercambio gaseoso.

e Espirometria: calculo de flujos y volimenes pulmonares.
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e Pletismografia: calculo de volimenes pulmonares.

e Capacidad de difusion pulmonar para el monoxido de carbono, mediante el método de
respiracion unica “single breath”.

e Presiones pulmonares maximas.

e Prueba de la marcha de 6 minutos( PM6M)

e Prueba de esfuerzo incremental en tapiz rodante.( PECP)

Las pruebas funcionales respiratorias fueron realizadas de acuerdo a la Sociedad Europea

185,186

Respiratoria y los valores de referencia utilizados fueron los de la misma sociedad

basados en los de la Comunidad Econémica del Carbén y el Acero de 1983 87,

Todos los pacientes realizaron las pruebas funcionales respiratorias en su mejor situacion
funcional respiratoria, tras tratamiento broncodilatador estandar. Las pruebas se realizaron en el
equipo Vmax 22 (SensorMedics, USA) y gasometro ABL 700 (Radiometer, Copenahen).

Los equipos de funcién pulmonar y ejercicio fueron calibrados diariamente siguiendo las
recomendaciones del fabricante, asi como antes de cada prueba de esfuerzo.

Variables gasometria arterial.

e PaO>mmHg: presion parcial de oxigeno en sangre en mmHg.

e PaCO: mmHg. Presion parcial de anhidrido carbonico en sangre en mmHg.

Variables espirometria.

e FVC (ml)y (%): capacidad vital forzada en valor obtenido en ml y % sobre el tedrico.

e FEVI (ml)y (%): volumen espirado forzado en el primer segundo en valor obtenido en ml
en un segundo y % sobre el tedrico.

e FEVI/FVC y FEVI/FVC (%): porcentaje de la FVC espirado forzado en el primer
segundo en porcentaje y % sobre el tedrico.

Variables pletismografia:

e TLC (ml) y (%): capacidad pulmonar total en valor obtenido en ml y % sobre el tedrico.

e RV (ml) y (%): volumen residual en valor obtenido en ml y % sobre el teorico.

e RV/TLC (%) porcentaje del volumen residual sobre la capacidad pulmonar total en %
sobre el tedrico.

Variables difusion pulmonar:

e Tlco (ml/min/mmHg) y (%): factor de transferencia para el monéxido de carbono en valor
obtenido en ml/min/mmHg y % sobre el tedrico.

e Tlco/VA (Kco) en (ml/min/mmHg/L) y (%): factor de transferencia para el monoxido de
carbono, con su correccion para el volumen alveolar en valor absoluto obtenido (
ml/min/mmHg/L y % sobre el teodrico).

Variables presiones pulmonares maximas.
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e Pi max (cm de H20) y (%): presion pulmonar inspiratoria maxima en cm de H2O y %
sobre el tedrico.

e Pe max (cm de H20) y (%): presion pulmonar espiratoria maxima en cm de H20 y %
sobre el tedrico.

Variables prueba de la marcha de 6 minutos.

Se realizé 30 minutos después de las pruebas de funcién pulmonar de acuerdo a la normativa
de la Sociedad Toricica Americana (ATS)!®®. El paciente anduvo a la maxima velocidad
posible a lo largo del pasillo durante 6 minutos para determinar la distancia maxima caminada
en dicho tiempo. Al paciente se le permiti6 las paradas que requiriera y se le animo seglin esta
especificado en dicha normativa.

El pasillo tiene una longitud de 30 metros y la saturacion arterial se registr6 mediante el
pulsioximetro Nonin 8500, que dispone de programa informatico para el posterior andlisis de
datos.

e Distancia caminada (metros).

e Desaturacion arterial de oxigeno superior al 3% sobre la de reposo

e Tension arterila ( TA) mmHg, al inicio y al finalizar la prueba .

e Numeo de paradas durante la prueba /minuto al que se produce la detencion / Causa dela
parada / Sat02 al detenerse .

Variable Prueba de esfuerzo incremental en tapiz rodante.

Se realiz6 prueba de esfuerzo incremental maxima en el tapiz rodante Treadmill T600, con
analisis instantdneo del consumo de oxigeno (Vo2) respiracion a respiracion en equipo de
medicién Vmax 229 (SensorsMedics, Estados Unidos) de acuerdo a la normativa de la ATS'® .

Se aplico el protocolo de Bruce modificado con incrementos progresivos cada 3 minutos de
velocidad y pendiente. Durante la prueba se monitorizo la tension arterial, electrocardiograma y
saturacion arterial de oxigeno mediante pulsioximetro 504 Criticare SYSTEM INC.

Durante la prueba se registré el grado de disnea segun la escala Borg y la puntuacién de la
limitacion por “ fatiga “ en MMII seglin la escala Borg.

La prueba se detuvo cuando se alcanz6 el consumo maximo de oxigeno (Vo2 max) 0 cuando el
paciente estuviera exhausto, presentara mareo, hipotension o arritmias. El Vo2 max logrado sera
cuando a pesar del incremento de la prueba no se incremente el consumo de oxigeno medido o
bien cuando el paciente se detenga por sintomas cardiorrespiratorios. Los valores de referencia
para el Vo2 max y resto de parametros del esfuerzo fueron tomados de Jones et al'®.

e Vo2 max (ml/kg/min) y (%): consumo maximo de oxigeno obtenido en ml/kg/min y %
sobre el tedrico.

e V02 max (ml/min) y %: consumo maximo de oxigeno obtenido en ml/miny % sobre el

tedrico.
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e Desaturacion arterial de oxigeno superior al 3% sobre la de reposo.

5.3.4 Variables referentes a la estimacion de la funciéon pulmonar postoperatoria.

Variables de la gammagrafia de perfusién pulmonar y del método anatomico para la
prediccion de la funcion pulmonar predicha postoperatoria (ppo):

La funcidon pulmonar postoperatoria se calculd mediante la gammagrafia de perfusion
pulmonar pre quirurgica, con recuento pulmonar diferencial, que determina la contribucion, en
porcentaje, del pulmon a ser resecado.

El FEV1 ppo calculado sera igual al FEV1 preoperatorio x (1 — contribucion fraccional del
pulmon o lobulo a ser resecado). La misma férmula se aplico para el calculo de la capacidad de
difusion postoperatoria (Tlco % ppo) y del consumo de oxigeno postoperatorio (Vo2 max ppo).

e FEVi ppo (ml) y (%): volumen espirado en el primer segundo predicha postoperatoria
(ppo) en ml y % sobre el tedrico.

e Tlco ppo (%): factor de transferencia para el monoédxido de carbono predicho
postoperatorio en % sobre el teorico.

e V02 max ppo (ml/kg/min): consumo maximo de oxigeno obtenido predicho postoperatorio

en ml/kg/min.

La funcion pulmonar postoperatoria también se calculé mediante la formula propuesta por
Nakahara et al'®!. En dicha formula, cada segmento es responsable del 5,26% de los voltimenes
registrados. Ademds, se consideran los segmentos que necesitan ser resecados para una
extirpacion oncoldgicamente vélida del carcinoma y los segmentos que por broncoscopia estan

obstruidos por el tumor y, por lo tanto, no intervienen en el intercambio respiratorio.

5.3.5 Variables referentes al tipo de reseccion.

Todas las resecciones pulmonares fueron realizadas por el mismo equipo quirtrgico. Se
consideraron los siguientes tipos de reseccion:

¢ Neumonectomia.

e Lobectomia.

e Segmentectomia.

5.3.6 Variables referentes a la terapéutica adyuvante.

Se reflejo los pacientes que recibieron tratamiento adyuvante (previo o posterior a la cirugia)

codificandolo de la siguiente manera:
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a) quimioterapia y/o radioterapia previa a la cirugia: si/no
b) quimioterapia y/o radioterapia posterior a la cirugia: si/no

Se especifico si el paciente participaba en el ensayo clinico NATCH.

5.3.7 Variables referentes a la morbilidad y mortalidad perioperatoria.

Se establecid6 como periodo perioperatorio hasta 30 dias posteriores a la cirugia y las
complicaciones se clasificaron en médicas o cardiorrespiratorias y las complicaciones
derivadas de la técnica quirtrgica. Las complicaciones médicas se recogieron de acuerdo a la
descripcion de Bolliger et al > y Brutsche et al *” y las derivadas de la técnica quirargica en
Duque et al ?° y Ferguson et al %°.

A continuacién se detallan las complicaciones cardiorrespiratorias y derivadas de la técnica
quirdrgica perioperatoria incluidas en este trabajo.

Complicaciones médicas (Cardiorrespiratorias).

- Atelectasia lobar o completa que requiera broncoscopia.

- Insuficiencia respiratoria aguda: descenso de la PaO: por debajo de 55 mmHg y/o ascenso
de la PaCOz por encima de 45 mmHg sin requerir ventilacion mecénica.

- Fallo respiratorio agudo que requiera ventilacion mecanica.

- Neumonia, definida por la presencia de nuevos infiltrados radiologicos y fiebre
persistente, sin otra causa que justifique la fiebre.

- Arritmias cardiacas con alteracion clinica que requieran tratamiento.

- Infarto agudo de miocardio y/o angina: definida por alteracion enzimatica y/o
electrocardiografica.

- Fallo cardiaco congestivo definido por la clinica y criterios radiologicos y/o
hemodindmicos.

-  Embolia pulmonar: diagnosticado basandose en criterios de gammagrafia de
ventilacion/perfusion de alta probabilidad y/o angioTAC.

Complicaciones derivadas de la técnica quirdrgica.

Se incluyeron las siguientes complicaciones derivadas de la técnica, que estan mas
relacionadas con los aspectos quirurgicos de la toracotomia:

- Fistula broncopleural.

- Empiema.

- Fuga aérea prolongada (mas de 5 dias).

- Infeccién de la herida quirtrgica.

- Hemorragia (intraoperatoria y/o hemotorax).
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5.3.8 Variables referentes al estado de supervivencia (Morbilidad y mortalidad
postoperatoria).

También se ha reflejado el estado de supervivencia, entendiendo por tal el estado del paciente
en el momento del cierre del estudio, codificandolo de la siguiente manera:

a) exitus, con fecha (obtenida a través de contacto telefonico, archivo del Hospital
General Universitario de Alicante, Instituto nacional de Estadistica (INE), Registros Civiles de
Alicante, San Vicente del Raspeig y San Juan), tiempo de supervivencia y motivo del
fallecimiento (recidiva, progresion tumoral, otros y desconocido).

b) Vivo, con tiempo de supervivencia (expresado en meses para estudio de mortalidad
periopratoria y contado en anos hasta el cierre del estudio afio 2016) contabilizado desde el
momento de la valoracidon pre quirurgica del CB hasta el final del seguimiento (en caso de

éxitus hasta la fecha del mismo).

5.3.9 Variables referentes a la calidad de vida.

. Cuestionario de Calidad de Vida St. George (version espaiiola 3.0)

En cada una de las visitas programadas el paciente esperaba 60 minutos desde la prueba de la
marcha a la prueba de ejercicio en cinta, mientras tanto rellenaban el Cuestionario de Calidad
de Vida St. George (version espaiiola 3.0) '*’que estd dotado de tres subescalas: escala de
Sintomas (frecuencia y severidad de los sintomas respiratorio), escala de Actividad (/imitacion
de la actividad debido a la disnea.), escala de Impacto (alteraciones psicologicas y de
funcionamiento social producidas por la enfermedad respiratoria) y una Escala Total. El
resultado se expresa con una puntuacion, existiendo un rango desde 0 (no alteracion en la
calidad de vida) hasta 100 (maxima alteracion).

. Puntuacion en la escala de disnea de la mMRC'®® previo al esfuerzo y en momento
de maximo esfuerzo durante la realizacion de la Prueba de esfuerzo incremental en tapiz
rodante.

. Calculo del Indice BODE, propuesto por Celli y cols!®

a partir de los datos
obtenidos en cada visita del indice de masa corporal, grado de obstruccidon espirométrica, grado

de disnea y distancia recorrida en la prueba de la marcha de 6 minutos.
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6. ANALISIS ESTADISTICO
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Los parametros se recogeran en hoja protocolizada (Anexo 1) para su posterior introduccion
en el programa SPSS 11.0 (Chicago, Illinois, USA) para su posterior analisis estadistico de la
siguiente manera:

Andlisis descriptivo: para comprobar si las variables seguian o no una distribucion
paramétrica, se utilizd la prueba de Kolmogorox-Smirnov. De este modo, las variables
cuantitativas con distribucion normal estan expresadas con la media y desviacion estandar. Por
el contrario, las distribuciones no paramétricas se expresaran como medianas.

Los datos seran analizados inicialmente con independencia del tipo de reseccion realizada, y
posteriormente se realizard un nuevo andlisis dividiendo a la poblacion en dos grupos.
(Neumonectomia y lobectomia), asi como la coexistencia de EPOC o no.

El estudio de la evolucion funcional (andlisis entre dos periodos de tiempo puntuales) se
realizara mediante la t de student para datos pareados.

La funcién pulmonar estimada y el consumo de oxigeno estimado se compararan con los
alcanzados por cada paciente, en cada momento evolutivo, mediante los coeficientes de
correlacion de Pearson y el de correlacion intraclase.

Para la obtencion de las curvas y medianas de supervivencia se utilizard el método de Kaplan-
Meier, con el test de Log-Rank para el célculo de las curvas.

Para todos los contrastes de hipotesis se utilizard un nivel de significacion de p < 0,05.
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7. RESULTADOS
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7.1 EPIDEMIOLOGIA
7.1.1 Poblacion y comorbilidad.

La siguiente grafica expresa en nuestro medio, los datos de incidencia por afios, de carcinoma
Broncogénico (CB) en la ultima década del siglo XX.

Ilustracion 1. Incidencia anual de CB en nuestro hospital entre 1991 y 2000.

H CBNM
m CBM

0 20 40 60 80 100 120 140

Desde mayo de 2001 hasta mayo de 2005 fueron intervenidos de CBNM 186 pacientes
consecutivos de 237 programados inicialmente para cirugia. Los motivos de exclusion fueron
los siguientes: 9 pacientes (4%) fueron rechazados para cirugia por deteccion de metastasis en
el tiempo de espera quirurgico, 3(1.3%) pacientes rechazaron finalmente el tratamiento
quirargico, en 3 (1,3%) pacientes el diagndstico final fue de tuberculoma, 21 pacientes (9%) no
firmaron el consentimiento informado de este estudio y 15 pacientes (6%) resultaron
irresecables en el acto quirurgico (toracotomia exploradora).

La mayoria de los pacientes incluidos eran hombres (162/186 pacientes, 87%) frente a 24
(13%) mujeres. La edad media fue de 63+10 afos (intervalo de 37 afios a 82 afios). Casi la

tercera parte de los pacientes tenian una edad igual o superior a 70 afios (53/186, 28,5%). El
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indice de masa corporal fue de 26,1+3,7 (intervalo de 16,4-38,8) Kg/m? y la mayoria de los
pacientes tenian un indice de Karnosky superior al 90%.

La historia de tabaquismo mostr6 que sélo 15 pacientes eran no fumadores (8%), 2
pacientes eran fumadores de puros (1%) y uno fumador de pipa. La ausencia de historia de
tabaquismo la encontramos fundamentalmente en mujeres, que fueron 11 de los 15 pacientes no
fumadores (73%). Entre los 168 (90%) consumidores de cigarrillos, 123 (66%) eran fumadores
en el momento del diagndstico y 48 (26%) ex fumadores (con un intervalo de 1 a 40 afios de
abandono de tabaquismo). El consumo medio acumulado de cigarrillos entre los pacientes
fumadores fue de 50+29 anos/paquete (intervalo de 10-125 afios/paquete).Todos los pacientes
abandonaron el tabaquismo previo a la cirugia.

Encontramos un 6% de neoplasias previas entre los antecedentes oncologicos de la poblacion
estudiada, siendo los tumores de la via aérea superior los que tuvieron mayor incidencia. Asi, 5
pacientes (3%) tenian antecedentes de tumor laringeo o del suelo de la boca, 3 pacientes (2%)
padecieron tumores ginecoldgicos (1 adenocarcinoma de endometrio, 1 carcinoma de mama y 1
teratoma ovarico), 2 pacientes tuvieron carcinomas uroteliales de vejiga y un paciente habia
sido intervenido de adenocarcinoma de colon.

Se detect6 una alta incidencia de comorbilidad asociada a la enfermedad neoplasica pulmonar,
siendo la comorbilidad respiratoria la mas frecuente, sobre todo la EPOC (93/186 pacientes,
50%). La mayoria de los pacientes presentaban EPOC en grado leve-moderado (87/93, 93) y
solo 6 pacientes presentaban EPOC grave.

En la siguiente tabla ( Tabla 11) se resume la comorbilidad (EPOC) y el grado de
severidad de la misma que presentaban los 186 pacientes intervenidos de carcinoma
broncogeénico.

Tabla 11. Resumen de la comorbilidad EPOC y grado de severidad. Elaboracion propia.

Enfermedad N % sobre el total
n=186)
EPOC (FEV1/FVC < 70) 93 50%
Leve (FEV; > 80%) 41 22%
Moderada (50% > FEV; < 80%) 46 24.7%
Grave (30% > FEV; < 50%) 6 3.2%

Grave (30%=2
FEV1 < 50%)

\

Leve (FEV1 2
80%)

Moderada (50%2
FEV1 < 80%)
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Entre la comorbilidad no respiratoria asociada a los pacientes intervenidos, la mas frecuente

fue la hipertension arterial (47/186, 25%).

En la siguiente tabla ( tabla 12) se resume la comorbilidad no respiratoria que presentaban
los pacientes intervenidos de CB.

Tabla 12. Comorbilidad no respiratoria de los pacientes intervenidos de CB. Elaboracién

propia.
N° Pacientes (%)
N=186
Hipertension Arterial 47 25%
Dislipemias 28 15%
Diabetes Mellitus 21 11 %
Patologia Cardiovascular no CI 9 10%
(ACV y claudicacion intermitente)
Cardiopatia isquémica (CI) 13 7%
Insuficiencia renal (Cr>2) 5 3%

7.1.2. Estadio tumoral y diagndstico anatomopatologico.

La broncofibroscopia fue la principal exploracion para el diagnostico de estos pacientes, a
pesar de que en 94 de los 186 pacientes la tumoracion no fue visible endobronquialmente. En la
radiografia de torax, 95 (51%) pacientes mostraban anomalias en el pulmoén derecho frente a 91
(49%) en el pulmon izquierdo.

En relacion a la anatomia patologica, tal y como muestra la Figura ( tabla 13 ) , el tipo
predominante fue el epidermoide (45%), seguido del adenocarcinoma (44%) y célula grande

(9%).
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Tabla 13. Estirpe histolégica de la muestra- Elaboracion propia.

Pacientes (n = 186) Frecuencia
Epidermoide 84 452 %
Adenocarcinoma 82 44,1 %
Células grandes 17 9,1%
Otros 3k 1,6%

*en tres pacientes (1,6%) el diagnostico anatomopatologico final fue el de tumor

indiferenciado.

Ilustracion 2. Histologia CBNM en la tltima década del siglo XX.

HISTOLOGIA Histologia CBNM intervenidos

ADENOESCAM. (0,6%)
CEL. GRAND. (12,1%)

INDIFERENC. (3

® Epid
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B Cels. Grandes
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(46,8%) 45%

449

Respecto al estadio tumoral, la mayor parte de los pacientes se encontraban en el estadio clinico
I (144/186, 77%). De los 186 pacientes que recibieron cirugia con intencion curativa, en 5
(2,7%) de los pacientes que habian recibido quimioterapia previa a la cirugia no se detectd
tumor en la pieza resecada. Un paciente con metastasis cerebral unica se intervino en un primer

tiempo de la lesion cerebral y posteriormente del primitivo pulmonar (estadio IV).

En la siguiente tabla ( tabla 14) se muestran los estadios clinicos y anatomopatoldgicos de
los pacientes de acuerdo a la Clasificacion de Mountain 1997 @,
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Tabla 14. Estadios Clinicos y Anatomopatoldgicos. Elaboracion propia.

Estadio Pacientes % Estadio Pacientes %
linico N =186 Patologico* N =186

0 0 0% 0 5 2.7%
Ia 32 17% Ia 21 11%
Ib 112 60% Ib 64 34%
Ila 2 1% Ila 8 4%
IIb 17 9% IIb 36 19%
II1a 16 9% IIIa 31 17%
I1Ib 6 3% I1Ib 20 11%
v 1 0.5% v 1 0.5%

* 5 pacientes (2,7%) TOpNOpMO y un paciente en estadio V.

7.1.3. Tipo de reseccion.

La lobectomia fue la cirugia mas frecuentemente realizada en nuestra serie, 122 de los 186

pacientes intervenidos con

neumonectomia (26%) y 16 pacientes recibieron segmentectomia atipica (9%). Ver Tabla 15.

intencion curativa (66%). En 48 pacientes

se practico

Tabla 15. Tipo de reseccion pulmonar y frecuencia en pacientes con C.Elaboracion propia.

n=186

Derecha

Izquierda

Neumonectomia (48)

24 (13%)

24(13%)

Lobectomia (122)

LSD 40 (21,5%)

LM 5 (3%)
LID 10 (5%)

LSD y LM

4 (2%)

LM yLID 2 (1%)

LSI 47 (25%)

LIT 14 (7,5%)

Segmentectomia Atipica(16)

10 (5%)

6(3%)

LSD=l6bulo superior derecho; LM=l6bulo medio;

izquierdo

LID =lobulo inferior derecho; LSI=lobulo superior izquierdo; LII=lobulo inferior
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7.1.4 Terapéutica adyuvante.

Cuarenta y cuatro (24%) pacientes recibieron quimioterapia previa a la reseccion pulmonar,
26 pacientes como quimioterapia de induccion (estadios clinicos tumoral T3 6 T4 y/o estadio
clinico de adenopatias N2) y 18 pacientes recibieron quimioterapia neoadyuvante en el estadio
clinico T2NOMO dentro del ensayo clinico NATCH.

Nueve pacientes (5%) recibieron radioterapia previa a la cirugia.

Dieciocho pacientes (10%) recibieron quimioterapia posterior a la cirugia, 16 de ellos
recibieron quimioterapia pos intervencion dentro del protocolo del ensayo clinico NATCH.

Cuatro pacientes (2%) recibieron radioterapia posterior a la cirugia. Ver Tablal6

Tabla 16. Terapia Adyuvante. Elaboracion propia.

Terapéutica adyuvante Pacientes %
Total)

Quimioterapia 62 33
Induccién 26 14
Neoadyuvante (NATCH) 18 9,7
Adyuvante(NATCH) 16 8,6
Postcirugia (no NATCH) 2 1
Radioterapia 13 7
Induccion 9 4.8
Adyuvante 4 2,2

7.1.5 Pruebas funcion respiratoria previa a la cirugia.

Las tablas 17-18 muestran los valores obtenidos previos a la cirugia de las pruebas de
funcion respiratoria, prueba de ejercicio, prueba de la marcha de los seis minutos y gasometrias
arteriales de los pacientes intervenidos. Dichos valores han sido expresados como media =+
desviacion estandar (x + ds), agrupando los resultados teniendo en cuenta el tipo de reseccion
recibida: neumonectomia o lobectomia.

En nuestra serie, debido al pequefio nimero de segmentectomias atipicas (16/186 cirugias)

se han analizado conjuntamente en el grupo de las lobectomias.
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Tabla 17. Resultados funcion pulmonar
PREOPERATORIOS. Elaboracion propia.

LOBECTOMIAS MEDIA+DE
+

SEGMENTECTOMIAS .
(Preoperatorio)

FVC (ml)

FVC (%)

FEV1 (ml)

FEV1 (%)

FEV1/FVC

FEV1I/FVC (%)

TLC (ml)

TLC (%)

CVL (ml)

CVL (%)

RV (ml)

RV (%)

FRC (ml)

FRC (%)

RV/TLC (%)

PEmax (cmH20)

PEmax (%)

PImax (cmH20)

PImax (%)

DLCO (ml/kpa/min)

DLCO (%)

KCO (ml/kpa/min)

KCO (%)

lobectomias

y

segmentectomias
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LOBECTOMIAS MEDIA+DE
+

SEGMENTECTOMIAS .
Preoperatorio

V02max
(ml/kg/min)

V02max (%)

V02max (ml/min)

V02max (%)

Pulso 02 (ml/lat)

Pulso 02 (ml/lat)

Borg pico

Sat —a 02 (%)

A Sat'a 02ejerc

PM6M (m)

Sat —a 02pm (%)

A Sat —a 02pm

Ph

P02 (mmHg)

PC02 (mmHg

HCO03 (meq/dl)

Sat-a02 (%)

90



Tabla 18. Tablas Resultados funcion pulmonar
Elaboracion propia.

MEDIA+DE
NEUMONECTOMIAS

(Preoperatorio)

FVC (ml)

FVC (%)

FEV1 (ml)

FEV1 (%)

FEV1/FVC

FEV1I/FVC (%)

TLC (ml)

TLC (%)

CVL (ml)

CVL (%)

RV (ml)

RV (%)

FRC (ml)

FRC (%)

RV/TLC (%)

PEmax (cmH20)

PEmax (%)

PImax (cmH20)

PImax (%)

DLCO
(ml/kpa/min)

DLCO (%)

KCO (ml/kpa/min)

KCO (%)

neumonectomoas PREOPERATORIOS.
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NEUMONECTOMIAS | MEDIA+DE

V02max
(ml/kg/min)
V02max (%)

V02max (ml/min)

V02max (%)

Pulso 02 (ml/lat)

Pulso 02 (ml/lat)

Borg pico

Sat —a 02 (%)

A Sat'a 02ejerc

PM6M (m)

Sat —a 02pm (%)

A Sat —a 02pm

pH

P02 (mmHg)

PC02 (mmHg

HCO03 (megq/dl)

Sat-a02 (%)

En el grupo de pacientes que posteriormente recibieron neumonectomia, los valores previos a
la intervencion quirurgica fueron de FEV1 a (2462+599ml, intervalo de 1310 a 3960 ml) y del
FEVI1 r (85+18%, intervalo del 52 al 101%), FVC_a (3538+749 ml); FVC r (97+19). De los
48 pacientes que recibieron neumonectomia, 19 presentaban EPOC en grado leve-moderado,
segun criterios GOLD (FEV1/FVC<70).

La siguiente tabla ( tabla 19) muestra los pacientes EPOC en el grupo de las

neumonectomias y su grado de obstruccion.
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Tabla 19. Pacientes EPOC neumonectomias. Elaboracion propia.

Case Summaries

FEV1/FVC FEV1
absoluto referencia
1 68 74
2 59 69
3 67 87
4 65 71
5 63 72
6 59 66
7 66 89
8 56 73
9 64 86
10 51 52
11 69 80
12 63 89
13 61 82
14 55 52
15 57 101
16 64 68
17 68 97
18 56 82
19 53 76
Total N 19 19

Los principales valores medios obtenidos en la pletismografia (volimenes pulmonares) se
encontraban dentro de la normalidad, con una TLC a (6070 ml, intervalo de 3970 a 8840 ml);
una TLC r media del 99% (63% a 135%). La media de la capacidad de difusion del monodxido
de carbono (DLco-r %) se encontraba levemente disminuida: 74 + 18 (intervalo, de 32% a
124%). Sélo un paciente del grupo de las neumonectomias presentaba DLco r (%) inferior al

40% previa a la cirugia.

Tabla 20. DLco_r Neumonectomias. Elaboracion propia.

DLco_r (%) | Neumonectomias, n=48 (%)

<60% 11 (23%)
<50% 5 (10%)
<40% 1 (12%)

De los 48 pacientes que recibieron neumonectomia, 4 pacientes se negaron a la
realizacion de la gasometria arterial basal. Ninguno de los 44 pacientes en los que se realizo la

gasometria arterial se encontraba en insuficiencia respiratoria y ningun paciente presentaba
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hipercapnia previa a la cirugia. La media de la presion arterial de oxigeno para este grupo de
pacientes fue de 80 = 11mmHg (de 61 a 111 mmHg) y para la presion arterial de didxido de
carbono registramos una media de 38 = 3 mmHg (de 2e 27 a 44 mmHg).

En el grupo de pacientes a los que posteriormente se les realizo una lobectomia, los valores
previos a la intervencion quirtrgica fueron: FEV1 a (2276+579ml, intervalo de 970 a 4520
ml); FEVI1 r (85+18%, intervalo del 40 al 134%), FVC_a (3362+754 ml); FVC r (98+16%) y
FEVI/FVC a 68 £10 %. Ningln paciente presentaba previo a la cirugia un FEV1 inferior a 800
ml o menor del 30% sobre el predicho.

De los 122 pacientes que recibieron lobectomia, 64 presentaban EPOC en grado leve-
moderado, segun criterios GOLD (FEVI/FVC<70).

La siguiente tabla( tabla 21) muestra los pacientes EPOC en el grupo de las lobectomias y

su grado de obstruccion.

Tabla 21. Paciente EPOC lobectomias. Elaboracion propia.

Case Summaries

FEVL/FVC FEV1 33 69 86
absoluto referencia 34 53 47
! 45 51 35 69 94
2 69 P 36 49 65
3 69 P 37 62 78
4 67 63 38 63 83
5 68 74 39 66 94
6 67 70 40 69 72
7 63 87 M 55 88
8 £ ) 42 61 66
° oo ¥ 43 64 81
12 9 ° 44 69 57
PO 67 45 56 68
12 6D 80 46 47 56
13 60 IS 47 63 76
14 67 89 o
15 69 100 4 60 I
16 66 117 49 62 92
17 o o1 50 59 71
18 o o 51 67 60
1 oS o 52 59 98
20 63 80 53 62 65
1 o1 73 54 69 86
oo o1 78 55 59 72
3 59 46 56 68 81
i 62 80 57 49 52
5 - g7 58 64 85
2% 60 03 59 69 85
27 64 83 60 64 66
28 61 114 61 68 93
29 47 40 62 52 89
30 65 o1 63 64 91
31 45 44 64 66 84
32 69 103 Total N 64 64

De los 16 pacientes que recibieron segmentectomia atipica, 10 presentaban EPOC en grado

leve-moderado, segun criterios GOLD (FEV1/FVC<70).
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La siguiente tabla( tabla 22) muestra los pacientes EPOC en el grupo de las

segmentectomias atipicas y su grado de obstruccion.
Tabla 22. Pacientes EPOC segmentectomias. Elaboracion propia.

Case Summaries

FEV1/FVC FEV1

absoluto referencia
1 42 44
2 65 66
3 46 49
4 64 74
5 45 71
6 56 73
7 59 74
8 54 62
9 44 60
10 46 57
Total N 10 10

En este grupo de pacientes (lobectomias + segmentectomias atipicas) los principales valores
medios obtenidos en la pletismografia (volimenes pulmonares) se encontraban dentro de la
normalidad, con un valor medio de TLC _a de 5996+1082 ml (intervalo de 3750 ml a 8810 ml)
y para la TLC r de 100£14 % (intervalo de 72% a 135%). La media de la capacidad de difusion
del mondxido de carbono (DLco-r (%)) se encontraba levemente disminuida: 75 = 19 %
(intervalo entre 27 % y 133%). Solo tres pacientes que fueron a lobectomia y un paciente que
recibid segmentectomia atipica como tipo de intervencion presentaron valores preoperatorios

inferiores al 40% de DLco_r (%), tal y como se expresa en la siguiente tabla:

Tabla 23. DLco_r Lobectomias/ Segmentectomias. Elaboracion propia.

DLco_r (%) | Lobectomias, n=122 (%) Segmentectomias, n=16 (%)
<60% 26(21%) 5(31%)

<50% 11(9%) 3(19%)

<40% 3 (2%) 1(6%)

De los 138 pacientes que recibieron lobectomia, 10 pacientes se negaron a la
realizacion de la gasometria arterial. De los 128 pacientes en los que se realizo la gasometria

arterial un paciente se encontraba en insuficiencia respiratoria hipoxémica y cuatro pacientes
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presentaban hipercapnia previa a la cirugia. En la siguiente tabla ( tabla 24) se detalla el
intercambio gaseoso de estos cinco pacientes antes de la intervencion y se especifica el tipo de

reseccion a la que fueron sometidos.

Tabla 24. Intercambio gaseoso de pacientes con compromiso respiratorio previo a la
cirugia. Elaboracion propia.

Paciente Reseccion pH p02 (mmHgQ) pC02 (mmHQ)
1 Lobectomia 7.42 58,5 38,9
2 Lobectomia 7.37 64 45,5
3 Lobectomia 7,38 64,4 473
4 Segmentect.* 7,40 65,9 48.4
5 Segmentect. * | 7,45 73 49,8

*segmentectomia atipica

La media de la presion arterial de oxigeno para estos 128 pacientes (Lobectomia-
segmentectomia atipica) fue de 81 = 11 mmHg (intervalo de 58 mmHg a 112 mmHg) y para la
presion arterial de didxido de carbono registramos una media de 39 + 4 mmHg (intervalo de 30
mmHg a 49 mmHg).

Respecto a las pruebas de esfuerzo, en 44 pacientes de los 48 pacientes que recibieron
neumonectomia se pudo determinar el consumo maximo de oxigeno (V02max) y 41 pacientes
realizaron la prueba de la marcha de los seis minutos. De los 138 pacientes incluidos en el
grupo de las lobectomias (122 lobectomias y 16 segmentectomias atipicas), a 115 pacientes se
les pudo determinar el consumo maximo de oxigeno y 104 pacientes realizaron la prueba de la
marcha de los seis minutos. A continuacion se detallan las causas por las cuales no se pudo
realizar la prueba de la marcha o no se pudo determinar el consumo maximo de oxigeno: 9
pacientes por claudicacion intermitente de miembros inferiores severa, 10 pacientes por artrosis
(6 pacientes por gonartrosis y 4 pacientes por coxartrosis), 3 pacientes por inestabilidad de la
marcha invalidante (un paciente con hidrocefalia normotensiva y dos pacientes por parestesias
severas tras quimioterapia), 4 pacientes por ausencia parcial de miembros inferiores ( 3
pacientes por amputaciones de dedos de causa vascular y un paciente por ser portador de pierna

protésica). En 3 pacientes se tuvo que interrumpir las pruebas por mareo, 3 pacientes no
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toleraron la boquilla por intensas nauseas y en 2 pacientes no se pudo realizar las pruebas por
problemas técnicos del equipo.

o En el grupo de las neumonectomias, la capacidad maxima de ejercicio (V02max
ml/kg/minuto) fue < 15ml/Kg/minuto en 10 pacientes. Ningin paciente presentd un V02max
menor a 10 ml/kg/minuto. La media de V02max fue de 19+5 ml/Kg/minuto (intervalo entre 10
y 30), lo cual es equivalente al 71417% del valor predicho (intervalo entre 42% y 113%).

En la siguiente tabla( tabla 25) se agrupan los pacientes que reciben neumonectomia
segln su consumo maximo de oxigeno, teniendo en cuenta diferentes puntos de corte

expresados en valores absolutos (ml/Kg/minuto) y en porcentaje del predicho:

Tabla 25. Consumo maximo de oxigeno segun diferentes puntos de corte expresados en

valores absolutos y en porcentaje del predichode las neumonectomia. Elaboracion propia.

V02max(ml/Kg/minuto) | n =48 (%) V02max n=48 (%)
%)

<20 ml/Kg/minuto 29  (60%) <75% 26 (54%)

<15 ml/Kg/minuto 10 (21%) <60% 12 (25%)

<10 ml/Kg/minuto 0 <40% 0

Durante la prueba de esfuerzo incremental maxima un total de 8 pacientes presentaron
desaturacion arterial de oxigeno mayor al 3%. Respecto a la prueba de la marcha de 6 minutos,
la distancia en metros caminados expresada como x+ds fue de 529483 (intervalo de 300 m a
682 m). Se detectaron desaturaciones arteriales de oxigeno mayor al 3% en 4 pacientes.

o En el grupo de las lobectomias, la capacidad méxima de ejercicio (V02max
ml/kg/minuto) fue < 15ml/Kg/minuto en 26 pacientes y 4 pacientes presentaron un V02max
menor a 10 ml/kg/minuto. La media de V02max fue de 18+£5 ml/Kg/minuto (intervalo entre 6 y
35), lo cual es equivalente al 71+19% del valor predicho (intervalo entre 20% y 114%).

En la siguiente tabla ( tabla 26) se agrupan los pacientes que reciben lobectomia segun su
consumo maximo de oxigeno, teniendo en cuenta diferentes puntos de corte expresados en

valores absolutos (ml/Kg/minuto) y en porcentaje del predicho:

Tabla 26. Consumo maximo de oxigeno segun diferentes puntos de corte expresados en
valores absolutos y en porcentaje del predichode las lobectomias. Elaboracion propia.
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V02max(ml/Kg/minuto) | n=122 (%) V02max (%) | N=122 (%)
< 20 ml/Kg/minuto 67 (55%) <75% 60 (49%)
<15 ml/Kg/minuto 26 (21%) <60% 29  (24%)
<10 ml/Kg/minuto 4  (3%) <40% 4 (3%)

En el subgrupo de segmentectomias atipicas 5 pacientes obtuvieron un consumo de oxigeno
(V02max%) <50% y 1 paciente presentdé un V02max% inferior al 40% (V02max =7,9
ml/kg/minuto o V02max%=31%).

En la siguiente tabla ( tabla 27) se agrupan los pacientes que reciben segmentectomia
atipica seguin su consumo maximo de oxigeno, teniendo en cuenta diferentes puntos de corte

expresados en valores absolutos (ml/Kg/minuto) y en porcentaje del predicho:

Tabla 27. Consumo maximo de oxigeno segun diferentes puntos de corte expresados en
valores absolutos y en porcentaje del predichode las segmentectomias. Elaboracion

propia.

V02max(ml/Kg/minuto)) | n=16 (%) V02max (%) | n=16 (%)
< 20 ml/Kg/minuto 10 (63%) <75% 10 (63%)
<15 ml/Kg/minuto 5 (31%) <60% 5 (31%)
<10 ml/Kg/minuto 1 (6%) <40% 1 (6%)

Durante la prueba de esfuerzo incremental maxima, en el grupo de lobectomias y
segmentectomias atipicas, un total de 21 pacientes presentaron desaturacion arterial de oxigeno
mayor al 3% .Respecto a la prueba de la marcha de 6 minutos, la distancia media caminada
expresada como x+ds fue de 5304+87m (intervalo de 240 m a 680 m) y se detectaron
desaturaciones arteriales de oxigeno mayor del 3% en 14 pacientes. Solo dos pacientes
programados para lobectomia anduvieron menos de 305 m durante la prueba de la marcha (240
m y 300m). Ningin paciente sometido a segmentectomia atipica camind menos de 305 m antes

de la reseccidn.
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7.2 EVOLUCION PRUEBAS FUNCION RESPIRATORIA (POSTOPERATORIO).

7.2.1 Funcion pulmonar postoperatoria
Las siguientes tablas ( 28-39) muestran los resultados obtenidos, expresados como media mas

desviacion estandar, desde el preoperatorio hasta el doceavo mes de los principales parametros
de funcién pulmonar (parametros estaticos y dinamicos) para cada grupo de reseccion.

Tabla 28. Resultados neumonectomias PREOPERATORIOS. Elaboracion propia.

NEUMONECTOMIAS | MEDIA+DE

(Preoperatorio)

FVC (ml)

FVC (%)

FEVI (ml)

FEV1 (%)

FEV1/FVC

FEV1I/FVC (%)

TLC (ml)

TLC (%)

CVL (ml)

CVL (%)

RV (ml)

RV (%)

FRC (ml)

FRC (%)

RV/TLC (%)

PEmax (cmH20)

PEmax (%)

PImax (cmH20)
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PImax (%)

DLCO
(ml/kpa/min)

DLCO (%)

KCO (ml/kpa/min)

KCO (%)

NEUMONECTOMIAS | MEDIA+DE
(Preoperatorio)

V02max
(ml/kg/min)

V02max (%)

V02max (ml/min)

V02max (%)

Pulso 02 (ml/lat)

Pulso 02 (ml/lat)

Borg pico

Sat —a 02 (%)

A Sat'a 02ejerc

PM6M (m)

Sat —a 02pm (%)

A Sat —a 02pm

pH

P02 (mmHg)

PC02 (mmHg

HCO03 (meq/dl)

Sat-a02 (%)

Tabla 29. Resultados neumonectomias . Elaboracion propia.
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NEUMONECTOMIAS

MEDIA+DE

(Preoperatorio) | (1°mes)

FVC (ml) 48

3538 + 749
FVC (%) 48

97 + 19
FEV1 (ml) 48

2462 + 599
FEV1 (%) 48

85+ 18
FEV1/FVC 48

70 +£9
FEV1/FVC (%) 48

91 £ 11
TLC (ml) 48

6070 + 1090
TLC (%) 48

99 + 16
CVL (ml) 48

3616 + 761
CVL (%) 48

97 + 18
RV (ml) 48

2441 + 726
RV (%) 48

107 £ 28
FRC (ml) 48

3457 + 820
FRC (%) 48

104 +22
RV/TLC (%) 48

105 +20
PEmax (cmH20) 46

10+ 4
PEmax (%) 46

54+ 19
PImax (cmH20) 46

8+3
PImax (%) 46

71 + 33
DLCO 48
(ml/kpa/min) 6+2
DLCO (%) 48

74 + 18
KCO (ml/kpa/min) | 48

1,2+ 0,3
KCO (%) 48

67 +18
NEUMONECTOMIAS | MEDIA+DE
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(Preoperatorio)
V02max 44
(ml/kg/min) 18,7 + 4,6
V02max (%) 44

70,9 + 16,8
V02max (ml/min) |44

1367 = 352
V02max (%) 44

62,6 + 13,3
Pulso 02 (ml/lat) 43

9,9 +2,7
Pulso 02 (ml/lat) 38

77,1 +£22,0
Borg pico 38

4,6 +1,7
Sat —a 02 (%) 38

97,1 +£2,0
A Sat-a 02¢jerc 41

-1,7+2,0
PM6M (m) 41

529,2 + 83,1
Sat —a 02pm (%) 41

96,5 + 2,5
A Sat —a 02pm 41

-0,6 + 1,4
pH 46

7,42 + 0,02
P02 (mmHg) 46

80,0 + 11,2
PC02 (mmHg 46

37,9+ 3,4
HCO03 (meq/dl) 46

25,2+1,3
Sat-a02 (%) 46

96,5 + 1,8

DE
1°mes
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Tabla 30. Resultados neumonectomias TERCER MES. Elaboracion propia.

NEUMONECTOMIAS | MEDIA+DE MEDIA + | MEDIA =+
DE DE

(Preoperatorio) | (1°mes) (3°mes)
FVC (ml) 48 35 32

3538 + 749 2099+620 | 2134+640
FVC (%) 48 35 32

97 +£19 58+12 60+14
FEV1 (ml) 48 35 32

2462 + 599 1569+410 | 1558+447
FEV1 (%) 48 35 32

85+18 54+12 55+15
FEV1/FVC 48 35 32

70 £ 9 75+8 7319
FEVI/FVC (%) | 48 35 32

91 + 11 99+11 9612
TLC (ml) 48 35 31

6070 = 1090 | 4036886 | 4057+927
TLC (%) 48 35 31

99 + 16 6512 67+12
CVL (ml) 48 35 31

3616 = 761 2209+629 | 2251+639
CVL (%) 48 35 31

97 +£18 59+11 61+13
RV (ml) 48 35 31

2441 £ 726 1799+647 | 1818+678
RV (%) 48 35 31

107 £ 28 79+27 80+27
FRC (ml) 48 35 31

3457 + 820 2372+731 | 2435+737
FRC (%) 48 35 31

104 + 22 71+21 73+19
RV/TLC (%) 48 35 31

105+ 20 115+22 11327
PEmax (cmH20) 46 32 28

10+ 4 8+3 9+4
PEmax (%) 46 32 28

54 +19 43+12 53+20
PImax (cmH20) 46 32 28

8§+3 7+3 9+3
PImax (%) 46 32 28

71 + 33 6624 85+30
DLCO 48 33 31
(ml/kpa/min) 6+2 5+1 4+1
DLCO (%) 48 33 31

74 + 18 55+13 57+14
KCO (ml/kpa/min) | 48 33 31

1,2+ 0,3 1,4+0,3 1,4+0,4
KCO (%) 48 33 31

67 +18 78+18 80+22
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NEUMONECTOMIAS | MEDIA+DE MEDIA +|MEDIA +
DE DE

(Preoperatorio) | (1°mes) (3°mes)
V02max L S — 26
(ml/kg/min) 18,7 £ 4,6 13,3£3,5
V02max (%) L S — 26

70,9 + 16,8 52,4+15,9
V02max (ml/min) |44 | e 26

1367 + 352 950+331
V02max (%) Y 26

62,6 - 13,3 44,5+13,9
Pulso 02 (ml/lat) TS S — 25

99 +2,7 7,1+2,4
Pulso 02 (ml/lat) N S — 25

77,1 £22,0 56,3+16,8
Borg pico 2 [ — 26

4,6 1,7 4,9+1,6
Sat —a 02 (%) 388 | 26

97,1 £2,0 98,3+1.,4
A Sat-a 02¢jerc L 26

'197 + 290 -3,4i3,4
PM6M (m) L S 28

529,2 + 83,1 513,3+86,9
Sat —a 02pm (%) 41 I LLrE 28

96,5 + 2,5 97,1+1,2
A Sat —a 02pm Al K o e T | 28

-0,6 + 1.4 -2,7+2,7
pH 46 28 27

7,42 + 0,02 7,43+0,03 | 7,43+0,03
P02 (mmHg) 46 28 27

80,0 + 11,2 85,1+9,7 | 87,5+10,8
PC02 (mmHg 46 28 27

37,9+ 34 38,3+4,7 | 38,2+3,8
HCO03 (meq/dl) 46 28 27

25,2+1,3 25,6+1,3 | 25,6+1,9
Sat-a02 (%) 46 28 27

96,5 +1,8 96,6+1,7 | 96,9+2,2
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Tabla 31. Resultados neumonectomias

.Elaboracion propia.

NEUMONECTOMIAS | MEDIA+DE MEDIA + | MEDIA + | MEDIA +
DE DE DE

(Preoperatorio) | (1°mes) | (3°mes) (6°mes)
FVC (ml) 48 35 32 29

3538 + 749 2099+620 | 2134+640 | 2325+£707
FVC (%) 48 35 32 29

97 £19 58+12 60+14 66+t15
FEV1 (ml) 48 35 32 29

2462 + 599 1569+410 | 1558+447 | 1697+421
FEV1 (%) 48 35 32 29

85+18 54+12 55+15 60+13
FEV1/FVC 48 35 32 29

70 £ 9 75+8 7319 74+7
FEV1/FVC (%) 48 35 32 29

91 £ 11 99+11 96+12 97+10
TLC (ml) 48 35 31 26

6070 = 1090 | 4036886 | 4057+927 | 3798+721
TLC (%) 48 35 31 26

99 + 16 6512 6712 63+11
CVL (ml) 48 35 31 25

3616 = 761 2209+629 | 2251+639 | 23564551
CVL (%) 48 35 31 25

97 £ 18 59+11 61+13 65+14
RV (ml) 48 35 31 26

2441 £ 726 1799+647 | 1818+678 | 1453+373
RV (%) 48 35 31 26

107 + 28 79+27 80+27 64+14
FRC (ml) 48 35 31 26

3457 + 820 2372+731 | 2435+737 | 2215+592
FRC (%) 48 35 31 28

104 £ 22 71+21 73+19 62+23
RV/TLC (%) 48 35 31 26

105+ 20 115+22 113+27 100+16
PEmax (cmH20) 46 32 28 26

10+ 4 8+3 9+4 8+4
PEmax (%) 46 32 28 26

54 +19 43+12 53+20 47+20
PImax (cmH20) 46 32 28 26

8§+3 7+3 9+3 9+4
PImax (%) 46 32 28 26

71 + 33 66+24 85+30 85+37
DLCO 48 33 31 26
(ml/kpa/min) 6+2 5+1 4+1 5+1
DLCO (%) 48 33 31 26

74 + 18 55+13 5714 59+16
KCO (ml/kpa/min) | 48 33 31 26

1,2+ 0,3 1,4+0,3 1,4+0,4 1,3+0,3
KCO (%) 48 33 31 26

67 +18 78+18 8022 7716
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NEUMONECTOMIAS | MEDIA+DE MEDIA + | MEDIA +| MEDIA +
DE DE DE

(Preoperatorio) | (1°mes) | (3°mes) (6°mes)
V02max L S — 26 22
(ml/kg/min) 18,7 £ 4,6 13,3+£3,5 12,6+3,7
V02max (%) L S — 26 22

70,9 + 16,8 52,4+15,9 |52,6+12,7
V02max (ml/min) |44 | e 26 22

1367 + 352 950+331 983+236
V02max (%) L 26 22

62,6 £+ 13,3 44,5+13,9 |47,5+14.8
Pulso 02 (ml/lat) 43 | 25 22

9,9 +2,7 7,1£2.4 7,7£1,9
Pulso 02 (ml/lat) 38 | 25 22

77,1 £22,0 56,3+16,8 | 59,6+15,7
Borg pico K (S 26 22

4,6 1,7 4,9+1,6 4,9+1,6
Sat —a 02 (%) K 26 22

97,1 + 2,0 98,3+1,4 97,7+1,9
A Sat-a 02¢jerc L S — 26 22

-1,7£2,0 -3,4+3,4 -3,2+2,9
PM6M (m) L 28 25

529,2 + 83,1 513,3+86,9 | 503,4+71,7
Sat —a 02pm (%) 47 i EANK 28 25

96,5 + 2,5 97,1+1,2 97,0+1,8
A Sat —a 02pm 41 F g B | ——— 28 25

-0,6 + 1,4 -2,7£2,7 -2,6+3,0
pH 46 28 27 25

7,42 + 0,02 7,43+0,03 | 7,43+0,03 | 7,41+0,02
P02 (mmHg) 46 28 27 25

80,0 + 11,2 85,1+9,7 | 87,5+10,8 | 84,1+9,8
PC02 (mmHg 46 28 27 25

37,9 +34 38,3+4,7 | 38,2+3,8 | 39,643,7
HCO03 (meq/dl) 46 28 27 25

25,2+ 1,3 25,6+1,3 | 25,6+1,9 25,1+1,3
Sat-a02 (%) 46 28 27 25

96,5 + 1,8 96,6+1,7 | 96,9+2,2 96,8+2,6
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Tabla 32. Resultados neumonectomias 12 MESES

. Elaboracion propia.

NEUMONECTOMIAS | MEDIA+DE MEDIA + | MEDIA +| MEDIA <+ | MEDIA <+
DE DE DE DE

(Preoperatorio) | (1°mes) | (3°mes) (6°mes) (12°mes)
FVC (ml) 48 35 32 29 11

3538 + 749 2099+620 | 2134+640 | 2325+707 |2481+554
FVC (%) 48 35 2 29 11

97 +19 58+12 6014 6615 6414
FEV1 (ml) 48 35 32 29 11

2462 + 599 1569+410 | 1558+447 | 1697421 | 1789+400
FEV1 (%) 48 35 32 29 11

85+18 54+12 55+15 6013 59+15
FEV1/FVC 48 35 32 29 11

70+ 9 75+8 7349 74+7 72+7
FEVI/EVC (%) 48 35 32 29 11

91 £11 99+11 9612 97+10 95+9
TLC (ml) 48 35 31 26 9

6070 £ 1090 | 4036886 | 4057927 | 3798721 | 4024=+775
TLC (%) 48 35 31 26 9

99 + 16 65+12 6712 6311 62+10
CVL (ml) 48 35 31 25 9

3616 + 761 2209+629 | 2251+639 | 2356551 | 2508+598
CVL (%) 48 35 31 25 9

97 + 18 59+11 61+13 6514 6414
RV (ml) 48 35 31 26 9

2441 + 726 1799647 | 1818+678 | 1453+373 | 1519+626
RV (%) 48 35 31 26 9

107 + 28 79+27 8027 6414 6426
FRC (ml) 48 35 31 26 9

3457 + 820 2372+731 | 2435+737 | 2215+£592 | 2505+£667
FRC (%) 48 35 31 28 11

104 + 22 7121 73+19 62+23 6033
RV/TLC (%) 48 35 31 26 9

105+ 20 115422 113+27 100+16 92+36
PEmax (cmH20) 46 32 28 26 7

10+ 4 8+3 9+4 8+4 18+24
PEmax (%) 46 32 28 26 7

54 £ 19 43+12 53+20 47+20 50+7
PImax (cmH20) 46 32 28 26 7

8§+3 7+3 9+3 9+4 10+4
PImax (%) 46 32 28 26 7

71 + 33 6624 85+30 85+37 94+32
DLCO 48 33 31 26 8
(ml/kpa/min) 6+2 5+1 4+1 5+1 4+2
DLCO (%) 48 33 31 26 8

74 £ 18 55+13 5714 59+16 55+23
KCO (ml/kpa/min) | 48 33 31 26 8

1,2+ 0,3 1,4+0,3 1,4+0,4 1,3+0,3 1,2+0,3
KCO (%) 48 33 31 26 8

67 =18 78+18 8022 77+16 68+16
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NEUMONECTOMIAS | MEDIA+DE MEDIA + | MEDIA +| MEDIA + | MEDIA +
DE DE DE DE

(Preoperatorio) | (1°mes) | (3°mes) (6°mes) (12°mes)
V02max a4 | - 26 22 7
(ml/kg/min) 18,7 £ 4,6 13,3+£3,5 12,6+3,7 13,8+2,1
V02max (%) L S — 26 22 7

70,9 + 16,8 52,4+15,9 |52,6+12,7 | 60,3+21,7
V02max (ml/min) |44 | e 26 22 7

1367 + 352 950+331 983+236 1024+195
V02max (%) L 26 22 7

62,6 £+ 13,3 44,5+13,9 | 47,5+14,8 |50,1+10,9
Pulso 02 (ml/lat) 43 | 25 22 7

9,9 +2,7 7,1+£2,4 7,7+£1,9 8,3+1,9
Pulso 02 (ml/lat) 38 | 25 22 7

77,1 22,0 56,3+16,8 | 59,6+15,7 | 56,0+10.,4
Borg pico K (S 26 22 7

4,6 1,7 4,9+1,6 4,9+1,6 5,0+1,1
Sat —a 02 (%) L 26 22 7

97,1 + 2,0 98,3+1,4 97,7+1,9 98,0+1,3
A Sat-a 02jerc N 26 22 7

-1,7£2,0 -3,4+3.,4 -3,2+2,9 -2,4+2,5
PM6M (m) a [ 28 25 6

529,2 + 83,1 513,3+86,9 | 503,4+71,7 | 531,9+£35,2
Sat —a 02pm (%) 47 i EAFNE 28 25 6

96,5 + 2,5 97,1+1,2 97,0+1,8 96,7+1,5
A Sat —a 02pm Ot N o 28 25 6

-0,6 + 1,4 -2,7£2,7 -2,6+3,0 -2,7£2,6
pH 46 28 27 25 9

7,42 + 0,02 7,43+0,03 | 7,43+0,03 | 7,41+0,02 | 7,42+0,02
P02 (mmHg) 46 28 27 25 9

80,0 + 11,2 85,1+9,7 | 87,5+10,8 | 84,1+9,8 |89,9+7,5
PC02 (mmHg 46 28 27 25 9

37,9 +34 38,3+4,7 | 38,243,8 |39,6+3,7 |38,743,1
HC03 (meq/dl) 46 28 27 25 9

252+1,3 25,6+£1,3 | 25,6+1,9 | 25,1+1,3 25,3+1,5
Sat-a02 (%) 46 28 27 25 9

96,5 + 1,8 96,6+1,7 | 96,9+2,2 96,8+2,6 97,7+0,9
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Tabla 33. Resultados neumonectomias (PRE-3° MES-6°MES-12° MES). Elaboracion

propia.

NEUMONECTOMIAS | MEDIA+DE

FVC (ml)

FVC (%)

FEV1 (ml)

FEV1 (%)

FEV1/FVC

FEVI/FVC (%)

TLC (ml)

TLC (%)

CVL (ml)

CVL (%)

RV (ml)

RV (%)

FRC (ml)

FRC (%)

RV/TLC (%)

PEmax (cmH20)

PEmax (%)

PImax (cmH20)

PImax (%)

DLCO
(ml/kpa/min)

DLCO (%)

KCO (ml/kpa/min)

KCO (%)

MEDIA + | MEDIA
DE
(Preoperatorio) | (1°mes

+ | MEDIA
DE DE
(3°mes) (6°mes)
32 29
21344640 | 2325+707
32 29
6014 6615
32 29
1558+447 | 1697421
32 29
55+15 60+13
32 29
7349 74+7
32 29
9612 97+10
31 26
40574927 | 3798+721
31 26
6712 63+11
31 25
22514639 | 2356+551
31 25
61+13 65+14
31 26
1818+678 | 1453+373
31 26
8027 64-14
31 26
24354737 | 22154592
31 28
73+19 62+23
31 26
113+27 100+16
28 26
94 8+4
28 26
53+20 47+20
28 26
9+3 9+4
28 26
8530 85+37
31 26
4+1 5+1
31 26
57+14 59+16
31 26
1,4+0,4 1,3+0,3
31 26
8022 77+16

+ | MEDIA




NEUMONECTOMIAS | MEDIA+DE
DE
(Preoperatorio) | (1°mes)

V02max
(ml/kg/min)

V02max (%)

V02max (ml/min)

V02max (%)

Pulso 02 (ml/lat)

Pulso 02 (ml/lat)

Borg pico

Sat —a 02 (%)

A Sat'a 02ejerc

PM6M (m)

Sat —a 02pm (%)

A Sat —a 02pm

pH

P02 (mmHg)

PC02 (mmHg

HCO03 (meg/dl)

Sat-a02 (%)

MEDIA + | MEDIA +

MEDIA
DE DE
(3°mes) (6°mes)
26 22
13,3£3,5 | 12,6+3,7
26 22
52,4+15,9 | 52,6-12,7
26 22
950331 | 9834236
26 22
44,5+£13,9 | 47,5+14,8
25 22
7,1+2,4 7,7+1,9
25 22
56,3+16,8 | 59,6-15,7
26 22
4,9+1,6 4,9+1,6
26 22
98,3+1,4 | 97,7£1,9
26 22
-3,4+3,4 -3,2+2,9
28 25
513,3+86,9 | 503,4+71,7
28 25
97,1+1,2 | 97,0+1,8
28 25
-2,7+2,7 -2,6+3,0
27 25
7,43+0,03 | 7,41+0,02
27 25
87,5+10,8 | 84,1+9,8
27 25
38,2+:3,8 | 39,6+3,7
27 25
25,6+1,9 | 25,1+1,3
27 25
96,9+2,2 | 96,8+2,6

+ | MEDIA
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Tabla 34. Resultados lobectomias
Elaboracion propia.

LOBECTOMIAS
+

SEGMENTECTOMIAS

MEDIA+DE

(Preoperatorio)

FVC (ml)

FVC (%)

FEV1 (ml)

FEV1 (%)

FEV1/FVC

FEV1I/FVC (%)

TLC (ml)

TLC (%)

CVL (ml)

CVL (%)

RV (ml)

RV (%)

FRC (ml)

FRC (%)

RV/TLC (%)

PEmax (cmH20)

PEmax (%)

PImax (cmH20)

PImax (%)

DLCO (ml/kpa/min)

DLCO (%)

KCO (ml/kpa/min)

KCO (%)

y segmentectomias

PREOPERATORIOS.
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LOBECTOMIAS MEDIA+DE
+

SEGMENTECTOMIAS .
Preoperatorio

V02max
(ml/kg/min)

V02max (%)

V02max (ml/min)

V02max (%)

Pulso 02 (ml/lat)

Pulso 02 (ml/lat)

Borg pico

Sat —a 02 (%)

A Sat'a 02ejerc

PM6M (m)

Sat —a 02pm (%)

A Sat —a 02pm

pH

P02 (mmHg)

PC02 (mmHg

HCO03 (meq/dl)

Sat-a02 (%)
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Tabla 35 Resultados lobectomias y segmentectomias !’ VII'S . Elaboracion propia.

LOBECTOMIAS MEDIA+DE
+

SEGMENTECTOMIAS (Preoperatorio)
FVC (ml) 138

3362 +754
FVC (%) 138

98 £ 16
FEV1 (ml) 138

2277 £ 579
FEV1 (%) 138

85+18
FEV1/FVC 138

68+10
FEV1/FVC (%) 138

89+13
TLC (ml) 136

5996 + 1082
TLC (%) 136

100 £ 14
CVL (ml) 136

3527+ 778
CVL (%) 136

100 £ 17
RV (ml) 136

2479 + 807
RV (%) 136

108 + 31
FRC (ml) 136

3552 + 1012
FRC (%) 136

108 + 27
RV/TLC (%) 136

105+ 22
PEmax (cmH20) 134

104
PEmax (%) 134

56 +£22
PImax (cmH20) 134

7+3

PImax (%) 134

72 +£27
DLCO (ml/kpa/min) | 138

6+2
DLCO (%) 138

75 +£20
KCO (ml/kpa/min) 138

1,2+ 0,3
KCO (%) 138

67+ 18

MEDIA
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LOBECTOMIAS

MEDIA+DE MEDIA

B . DE
SEGMENTECTOMIAS (Preopera torio) ( 1 °mes)
V02max 115
(ml/kg/min) 17,7+ 4,9
V02max (%) 115

70,7+ 18,9
V02max (ml/min) 115

1296 + 438
V02max (%) 115

61 +17
Pulso 02 (ml/lat) 110

9,3+2,8
Pulso 02 (ml/lat) 110

76,2 + 18,9
Borg pico 98

4,6 =1,6
Sat —a 02 (%) 115

97,5+ 1,8
A Sat-a 02¢jerc 115

-1,8+2,5
PM6M (m) 104

529,8 + 86,9
Sat —a 02pm (%) 104

96,4 + 1,8
A Sat —a 02pm 104

-1,1 1,8
pH 128

7,42 + 0,03
P02 (mmHg) 128

80,8 + 10,7
PC02 (mmHg 128

38,6 + 3,7
HC03 (meq/dl) 128

24,9 1,7
Sat-a02 (%) 128

96,4 + 1,9

+
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Tabla 36. Resultados lobectomias

y segmentectomias

propia
LOBECTOMIAS MEDIA+DE MEDIA + | MEDIA +
SEGMI;NTECTOMiAS DE DE

(Preoperatorio) | (1°mes) (3°mes)
FVC (ml) 138 106 101

3362 +754 24661597 | 2779+621
FVC (%) 138 106 101

98 + 16 72+14 81+14
FEV1 (ml) 138 106 101

2277 £579 1719+431 | 1907+459
FEV1 (%) 138 106 101

85+18 6314 70+14
FEV1/FVC 138 106 101

68+10 7111 69+10
FEVI/FVC (%) 138 106 101

89+13 92+14 90+12
TLC (ml) 136 102 100

5996 + 1082 | 46041070 | 4951+1036
TLC (%) 136 102 100

100 + 14 77+13 83+15
CVL (ml) 136 103 100

3527+ 778 2610+567 | 2884+621
CVL (%) 136 103 100

100+ 17 74+13 8113
RV (ml) 136 102 100

2479 + 807 1965781 | 2067+782
RV (%) 136 102 100

108 + 31 87+28 91+31
FRC (ml) 136 102 100

3552 +1012 | 2826+937 | 3012+977
FRC (%) 136 102 100

108 =27 86+24 92+26
RV/TLC (%) 136 102 100

105 £ 22 109+24 105+25
PEmax (cmH20) 134 99 97

10+ 4 10+12 10+4
PEmax (%) 134 99 97

56 +22 45+15 52+19
PImax (cmH20) 134 99 97

743 8+4 8+3

PImax (%) 134 99 97

72 +27 67+22 76+29
DLCO (ml/kpa/min) | 138 102 100

6+2 5+1 5+1
DLCO (%) 138 102 100

75 £ 20 5613 62+14
KCO (ml/kpa/min) 138 102 929

1,2+0,3 1,2+0,3 1,2+0.4
KCO (%) 138 102 99

67+ 18 68+17 68+15

TERCER MES. Elaboracion
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LOBECTOMIAS MEDIA+DE MEDIA MEDIA +
SEGM];NTECTOMiAS bE bE

(Preoperatorio) | (1°mes) (3°mes)
V02max T [ — 80
(ml/kg/min) 17,7+ 4,9 14,8+3,8
V02max (%) L [ — 80

70,7 + 18,9 57,1+14,3
V02max (ml/min) 115 | oo 80

1296 + 438 1073+346
V02max (%) 115 | e 80

61+17 50,2+13,2
Pulso 02 (ml/lat) 10 | e 79

9,3+2,8 8,342.,5
Pulso 02 (ml/lat) 10 | e 79

76,2 + 18,9 69,9+15,9
Borg pico 98 | - 80

4,6 =1,6 5,1+1,7
Sat —a 02 (%) T 80

97,5+ 1,8 97,9+1,5
A Sat-a 02¢jerc L [ —— 80

-1,8+2,5 -2,5+£2.9
PM6M (m) 04 | 88

529,8 + 86,9 510,8+95,6
Sat —a 02pm (%) 04 NHINIELAES= 88

96,4 + 1,8 96,6+1,7
A Sat —a 02pm AR o T - 88

-1,1+ 1,8 -2,0£2,5
pH 128 103 97

7,42 + 0,03 7,42+0,02 | 7,41+0,04
P02 (mmHg) 128 103 97

80,8 + 10,7 | 80,4:10,7 |83,0+9,3
PC02 (mmHg 128 103 97

38,6 + 3,7 37,8+4,0 | 38,6+3,9
HCO03 (meq/dl) 128 103 97

24,9 + 1,7 25,4+1,98 |24,9+1,9
Sat-a02 (%) 128 103 97

96,4 1,9 95,8+3,8 96,5+1,6
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Tabla 37. Resultados lobectomias y segmentectomias

Elaboracion propia.

LOBECTOMIAS MEDIA+DE MEDIA + | MEDIA +| MEDIA =+
SEGMI;NTECTOMiAS DE DE DE

(Preoperatorio) | (1°mes) (3°mes) (6°mes)
FVC (ml) 138 106 101 98

3362 +754 2466+597 | 2779+621 | 2880+640
FVC (%) 138 106 101 98

98 + 16 72+14 81+14 85+15
FEV1 (ml) 138 106 101 98

2277 + 579 17194431 | 1907459 | 1946+468
FEV1 (%) 138 106 101 98

85+18 6314 70+14 72+15
FEV1/FVC 138 106 101 98

68+10 7111 69+10 68+10
FEVI/FVC (%) 138 106 101 98

89+13 92+14 90+12 89+13
TLC (ml) 136 102 100 97

5996 + 1082 | 46041070 | 4951+1036 | 5039+950
TLC (%) 136 102 100 97

100 + 14 77+13 83+15 85+14
CVL (ml) 136 103 100 95

3527 +£ 778 2610567 | 2884+621 | 2957+644
CVL (%) 136 103 100 95

100+ 17 74+13 81+13 85+15
RV (ml) 136 102 100 97

2479 + 807 1965+781 |2067+782 | 2069+756
RV (%) 136 102 100 97

108 + 31 87+28 91+31 90+29
FRC (ml) 136 102 100 97

3552+ 1012 | 2826+937 | 3012+977 | 3074886
FRC (%) 136 102 100 97

108 =27 86+24 92+26 94+24
RV/TLC (%) 136 102 100 97

105 £ 22 109+24 10525 104+25
PEmax (cmH20) 134 99 97 93

104 1012 10+4 104
PEmax (%) 134 99 97 93

56 +22 45+15 52+19 54+19
PImax (cmH20) 134 99 97 93

743 8+4 8+3 8+3

PImax (%) 134 99 97 93

72 +27 6722 7629 81+29
DLCO (ml/kpa/min) | 138 102 100 97

6+2 5+1 5+1 5+1
DLCO (%) 138 102 100 97

75 £ 20 5613 62+14 66+14
KCO (ml/kpa/min) 138 102 929 97

1,2+0,3 1,2+0,3 1,2+0,4 1,2+0,3
KCO (%) 138 102 99 97

67+18 68+17 68+15 6715
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LOBECTOMIAS MEDIA+DE MEDIA MEDIA + | MEDIA +
SEGM];NTECTOMiAS bE bE DE

(Preoperatorio) | (1°mes) (3°mes) (6°mes)
V02max 115 | s 80 78
(ml/kg/min) 17,7+ 4,9 14,8+3,8 15,5+4,4
V02max (%) 115 | 80 78

70,7+ 18,9 57,1+14,3 | 61,1+17.,3
V02max (ml/min) 115 | - 80 78

1296 + 438 1073+346 | 1153+403
V02max (%) I 80 78

61+17 50,2+13,2 | 53,5£16,7
Pulso 02 (ml/lat) 1| 79 76

93+28 8,3+25 |8,7+2,8
Pulso 02 (ml/lat) 110 | 79 76

76,2 + 18,9 69,9+15,9 | 72,4+18,9
Borg pico %8 | - 80 74

4,6 =1,6 5,1£1,7 4,8+1,4
Sat —a 02 (%) 15 | 80 76

97,5+ 1,8 97,9+1,5 98,0+1,3
A Sat-a 02jerc s | s 80 76

-1,8+2,5 -2,5+£2.9 -2,6+2,7
PM6M (m) 04 | s 88 81

529,8 + 86,9 510,8+95,6 | 522,7+86,6
Sat —a 02pm (%) 104  NENIEANE 88 81

96,4 + 1,8 96,6+1,7 96,3+1,6
A Sat —a 02pm 07 Sl W W - 88 81

-1,1 £ 1,8 -2,0+£2,5 -1,8+2,1
pH 128 103 97 92

7,42 + 0,03 7,42+£0,02 | 7,41+0,04 | 7,41+0,02
P02 (mmHg) 128 103 97 92

80,8 + 10,7 80,4+10,7 | 83,0+9,3 81,9+9.4
PC02 (mmHg 128 103 97 92

38,6 + 3,7 37,8+4,0 38,6+3.,9 39,1+4,0
HCO03 (meq/d]) 128 103 97 92

24,9 +1,7 25,4+1,98 | 24,9+1,9 24,7+1,9
Sat-a02 (%) 128 103 97 92

96,4 +1,9 95,8+3,8 96,5+1,6 96,3+1,6
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Tabla 38. Resultados lobectomias y segmentectomias

Elaboracion propia

LOBECTOMIAS | MEDIA+DE MEDIA £+ DE | MEDIA <+ | MEDIA + | MEDIA =+
SEGMI;NTECTO (I°mes) DE DE DE
MIAS (Preoperatorio) (3°mes) (6°mes) (12°mes)
FVC (ml) 138 106 101 98 40
3362 + 754 2466+597 2779+621 | 2880+640 | 3167+757
FVC (%) 138 106 101 98 40
98 + 16 72+14 81+14 85+15 90+17
FEV1 (ml) 138 106 101 98 40
2277 £ 579 1719+431 1907+459 | 1946468 | 2066503
FEV1 (%) 138 106 101 98 40
85+ 18 63+14 70+14 72+15 75+15
FEV1/FVC 138 106 101 98 40
68 +10 71+11 69+10 68+10 6610
FEV1/FVC 138 106 101 98 40
(%) 89 + 13 92+14 900+12 8913 86+13
TLC (ml) 136 102 100 97 37
5996 + 1082 | 46041070 | 4951+103 | 5039+950 |5314+118
6 9
TLC (%) 136 102 100 97 37
100 + 14 77+13 83+15 85+14 88+16
CVL (ml) 136 103 100 95 37
3527 + 778 2610567 2884+621 | 2957+644 | 3247+766
CVL (%) 136 103 100 95 37
100 £ 17 74+13 81:+13 85+15 90+16
RV (ml) 136 102 100 97 37
2479 + 807 1965+781 2067+£782 | 2069+756 | 2067+824
RV (%) 136 102 100 97 37
108 + 31 87+28 91+31 90+29 90430
FRC (ml) 136 102 100 97 37
3552 +1012 | 28261937 30124977 | 3074+t886 | 3204+100
9
FRC (%) 136 102 100 97 37
108 =27 86+24 92126 94424 94430
RV/TLC (%) | 136 102 100 97 37
105 £ 22 109+24 105+25 104+25 97+26
PEmax 134 99 97 93 35
(cmH20) 10+ 4 1012 104 104 1315
PEmax (%) 134 99 97 93 35
56 +22 45+15 52+19 54+19 5625
PImax 134 99 97 93 35
(cmH20) 743 8+4 8+3 8+3 107
PImax (%) 134 99 97 93 35
72 +£27 67+22 7629 81+29 8632
DLCO 138 102 100 97 37
(ml/kpa/min) 6+2 5+1 5+1 5+1 712
DLCO (%) 138 102 100 97 37
75 £ 20 56+13 62+14 6614 6722
KCO 138 102 99 97 37
(mlkpa/min) | 1,2+ 0,3 1,2+0,3 12404 | 1,2+0,3 3,7415,2

KCO (%)

138

102

99

97

37
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67 18 68+17 68+15 67+15 65+16

LOBECTOMIAS | MEDIA+DE MEDIA £ DE | MEDIA + | MEDIA + | MEDIA +
+ (1°mes) DE DE DE

if&z[ENTECTO (Preoperatorio) (3°mes) (6°mes) (12°mes)
V02max s | - 80 78 30
(ml/kg/min) 17,7+ 4,9 14,8+3,8 | 15,5+4.,4 16,8+3,7
V02max (%) T S — 80 78 30

70,7 + 18,9 57,1+14,3 | 61,1+17,3 | 69,1+14.4
V02max s | - 80 78 30
(ml/min) 1296 + 438 1073+346 | 1153+403 | 1286+299
V02max (%) 115 | eeC 80 78 30

61+17 50,2+13,2 | 53,5+16,7 | 62,24+9,7
Pulso 021|170 | . 79 76 29
(ml/lat) 9,3+2,8 8,3+2,5 8,7£2,8 9,7+2,1
Pulso 02| 7110 | eomeeo 79 76 29
(ml/1at) 76,2 + 18,9 69,9+15,9 | 72,4+18,9 | 79,0+10.,9
Borg pico 8 | 80 74 26

4,6 +1,6 5,1+1,7 4,8+1,4 5,4+1,7
Sat-a 02 (%) |15 |- 80 76 22

97,5+1,8 97,9+1,5 | 98,0+1,3 98,1+1,4
A Sat-a 02¢jere | 115 | ceeeee 80 76 22

-1,8+£25 -2,5+£2,9 -2,6+2,7 -3,1£3.,4
PM6M (m) A  demez: 88 81 26

529,8 + 86,9 510,8+95, | 522,7+86,6 | 550,6+69,

6 2

Sat —-a O02pm | 104 | oo 88 81 26
(%) 96,4 + 1,8 96,6+£1,7 | 96,3+1,6 95,8+2,1
A Sat —a 02pm R e B 88 81 26

-1,1 £1,8 -2,0£2,5 -1,8+£2,1 -2,5+£2,2
pH 128 103 97 92 34

7,42 + 0,03 7,42+0,02 7,41+0,04 | 7,41+0,02 | 7,41+0,02
P02 (mmHg) 128 103 97 92 34

80,8 + 10,7 80,4+10,7 83,0+9,3 | 81,9194 82,3+9,9
PC02 (mmHg | 128 103 97 92 34

38,6 + 3,7 37,8+4,0 38,6+3,9 | 39,1+4,0 37,9£3,5
HCO03 (meq/dl) | 128 103 97 92 34

24,9 + 1,7 25,4+1,98 24,9+1,9 | 24,7+1,9 24,3+1,7
Sat-a02 (%) 128 103 97 92 34

96,4 + 1,9 95,8+3,8 96,5+1,6 | 96,3+1,6 96,1+1,8
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Tabla 39. Resultados lobectomias + segmentectomias (PRE-3° MES-6°MES-12° MES).
Elaboracion propia.

LOBECTOMIAS MEDIA+DE MEDIA + | MEDIA + | MEDIA + | MEDIA +
SEGM];NTECTO DE DE DE DE
MIAS (Preoperatori | (1°mes) (3°mes) (6°mes) (12°mes)
FVC (ml) %

2880+640
FVC (%) %8

85+15
FEV1 (ml) %8

1946468
FEV1 (%) %

72+15
FEV1/FVC 98

68+10
FEV1/FVC (%) 98

89+13
TLC (ml) 97

5039+950
TLC (%) 97

85+14
CVL (ml) %

2957+644
CVL (%) %

85+15
RV (ml) 97

2069+756
RV (%) 97

9029
FRC (ml) 97

3074+886
FRC (%) 97

94+24
RV/TLC (%) 97

104425
PEmax (cmH20) 93

10+4
PEmax (%) 93

54+19
PImax (cmH20) 93

8+3
PImax (%) 93

81+29
DLCO 97
(ml/kpa/min) 5+1
DLCO (%) o7

6614
KCO 97
(ml/kpa/min) 1,2+0,3
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KCO (%)

LOBECTOMIAS

+
SEGMENTECTO
MIAS

97
6715

V02max
(ml/kg/min)

MEDIA
DE

(6°mes)

+ | MEDIA

V02max (%)

78
15,5+4,4

V02max
(ml/min)

78
61,1+17,3

V02max (%)

78
1153+403

Pulso 02 (ml/lat)

78
53,5+16,7

Pulso 02 (ml/lat)

76
8,7+2,8

Borg pico

76
72,4+18,9

Sat —a 02 (%)

74
4,8+1,4

A Sat'a 02ejerc

76
98,0+1,3

PM6M (m)

76
2,6+2,7

Sat —a 02pm (%)

81

522,7+86,6

A Sat —a 02pm

81
96,3+1,6

pH

81
-1,8+2,1

P02 (mmHg)

92
7,41+0,02

PC02 (mmHg

92
81,949 4

HCO03 (meg/dl)

92
39,1+4,0

Sat-a02 (%)

92
24,7+1,9

92
96,3+1,6
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7.2.2. Evolucion postoperatoria de las pruebas de funcion pulmonar:

En el Anexo I-V se recogen las tablas con los resultados de las comparaciones de las
perdidas de cada parametro de exploracion funcional, comparando los cambios entre cada
momento evolutivo.

Ver ANEXO I: TABLAS DE LAS MEDIAS EN PORCENTAJE DE LAS DIFERENCIAS
NEUMONECTOMIAS vs lobectomias/segmentectomias:

En el Anexo I se recogen los datos relativos al porcentaje de pérdida funcional para
cada pardmetro funcional y momento evolutivo.

Para los volimenes pulmonares (FVC, FEV1, TLC, CV, RV, FRC) tanto en valores
absolutos (-A) como relativos (-R), hay una perdida inicial cercana al 40% respecto a los
valores preoperatorios en los pacientes neumonectomizados, que se mantiene
significativamente mayor frente a resecciones lobares desde el preoperatorio hasta el 12° mes,
en el que persiste el doble de perdida de la funcién pulmonar en los pacientes
neumonectomizados. Hay una recuperacion progresiva de la funcion pulmonar a partir del 1°
mes postcirugia. La relacion FEVI/FVC, al ser un cociente de dos parametros que
disminuyen en el periodo postcirugia, solo hay una pérdida significativa en el primer mes tras
la cirugia en los pacientes neumonectomizados frente a resecciones menores. En cambio, la
relacion RV/TLC (%) se recupera significativamente mas en los pacientes
neumonectomizados al 3° mes (y se acerca a la significacion al 6° mes) frente a los valores
prequirtrgicos, al haber una mayor pérdida relativa de TLC frente a RV en los pacientes
neumonectomizados que en los sometidos a resecciones menores.

No encontramos diferencias significativas entre ambos grupos de pacientes respecto a
la evolucion de las presiones inspiratorias o espiratorias. La difusion para el mondxido de
carbono (DLCO) sélo mostré diferencias significativas en los valores corregidos para el
volumen alveolar, ya que los pacientes neumonectomizados perdieron significativamente
mayor volumen alveolar que los lobectomizados para todos los momentos evolutivos
postquirargicos.

Aunque hay un doble de perdida de los valores de Pa02 en los pacientes
neumonectomizados frente a las resecciones menores, hay mucha dispersion de los valores
postoperatorios entre los diversos pacientes, sin alcanzarse significacion estadistica.

La capacidad méaxima de esfuerzo (V02max, Pulso02,..) se deteriora
significativamente en los pacientes neumonectomizados tras la cirugia, persistiendo una
perdida cercana al 25% al afo de seguimiento frente al 10-15% en los pacientes
lobectomizados. No observamos diferencias significativas en la escala BORG de disnea, ni en

la Sa02 basal o su variacion con el esfuerzo. Este deterioro no se observo de forma
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significativa en la prueba de la marcha de 6 minutos, ni en la Sa02 o sus cambios durante esta
prueba de esfuerzo subméxima.
Al analizar la evolucion del BODE o de la calidad de vida medida mediante el SGRQ,

no observamos diferencias significativas entre ambos tipos de resecciones quirtrgicas.

Ver ANEXO II : TABLAS DE LAS MEDIAS EN PORCENTAJE DE LAS DIFERENCIA
NEUMONECTOMIA dch VS izquierdas:

En el Anexo II se recogen los datos relativos al porcentaje de pérdida funcional para
cada parametro funcional y momento evolutivo.

La media de pérdida porcentual no fue diferente entre neumonectomias derecha e
izquierda para la mayoria de parametros funcionales analizados. Hay que resaltar que al afio
de la cirugia hay muy pocos pacientes, lo que puede haber influido a la hora de la falta de
significacion estadistica en algunos grupos y en otros, en cambio, la significacion tiene poco
valor al compararse 1 paciente en un grupo frente a unos pocos en el otro.

Cuando se comparan las neumonectomias (derecha vs izquierda), no se observan
cambios en la perdida de la FVC ni el FEV1, tanto en valores absolutos como relativos. Al
comparar la relacion FEV1/FVC% hay una mejoria significativa en las neumonectomias
izquierdas al 6° mes (mejoran un 2% frente a las derechas que pierden un 3%). La TLC A
(ml) y la TLC R (%), asi como la CVA A y CV_R pierden significativamente mas entre el 1°
y el 6° mes en las neumonectomias derechas que en las izquierdas. No se observaron cambios
en el resto de pardmetros, tanto en valores absolutos o relativos (RV, FRC, DLCO,...).

No hubo cambios significativos en la gasometria arterial entre los diferentes
momentos evolutivos.

Por protocolo, para los parametros de la PECP la primera comparacion con los valores
precirugia se realizo al 3° mes. Para el V02max —A (ml/kg/minuto) hay la mitad de perdida en
las neumonectomias izquierdas frente a las derechas al comparar el 6°mes respecto al
preoperatorio, que se observa también en el Pulso02 A (ml/latido) y Pulso R. No se
observaron cambios significativos en la evolucion de la calidad de vida entre los 2 grupos de

neumonectomias.
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Ver ANEXO III: TABLAS DE LAS MEDIAS EN PORCENTAJE DE LAS DIFERENCIA
LOBECTOMIA LSD/LM VS RESTO

En el Anexo III se recogen los datos relativos al porcentaje de pérdida funcional para
cada parametro funcional y momento evolutivo.

La media de pérdida porcentual no fue diferente entre lobectomias LSD/LM frente al
resto para la mayoria de pardmetros funcionales analizados. No observamos cambios en la
perdida de la FVC ni el FEV1, tanto en valores absolutos como relativos, ni el cociente entre
ambos. La TLC_A (ml) y la TLC R (%) caen significativamente mas en las lobectomias
LSD/LM desde el primer mes, perdiendo significacion estadistica al 12° mes donde se
recuperan del casi 25% de caida inicial al 15% final. Esta mejoria es mas patente entre el 6° y
12° mes tras la cirugia, donde las lobectomias LSD/LM mejoran un 10% frente a la
estabilidad del resto de lobectomias, hecho que es paralelo a la mejoria en el RV. No hay
diferencias significativas entre ambos grupos en la CV, FRC, ni en el cociente RV/TLC. No
hubo cambios significativos en las presiones respiratorias entre los diferentes momentos
evolutivos. La difusion del CO descendio cerca del 25% en ambos grupos de lobectomias,
recuperandose progresivamente a lo largo del afio de seguimiento, con una mejora
significativa entre el 6° y 12° mes en el grupo de lobectomias LSD/LM que persistio tras el
ajuste por volumen alveolar en %. A partir del 1° mes y hasta el 6° mes observamos una
mejoria de la pa02 (con aumento de la paCO?2) significativa en los pacientes del grupo de
otras lobectomias, no apareciendo esta mejoria desde el 6° al 12° mes en los del grupo de
lobectomias LSD/LM.

No se observaron cambios significativos en la evolucion de la PECP, PM6M, ni en la calidad
de vida entre los 2 grupos de lobectomias.

Ver ANEXO IV: TABLAS DE LAS MEDIAS EN PORCENTAIJE DE LAS DIFERENCIA
FEV1/FVC <70 VSFEVI/FVC >70

En el Anexo IV se recogen los datos relativos al porcentaje de pérdida funcional para cada
parametro funcional y momento evolutivo.

La pérdida de FVC (y de otros volumenes pulmonares, como la TLC, CV, RV y FRC)
fue similar y cercana al 30 % tras la cirugia, con recuperacion progresiva incompleta,
persistiendo alrededor de un 15-20% tanto en pacientes EPOC como no-EPOC. Por el
contrario, aunque la pérdida de FEV1 fue porcentualmente similar, en no-EPOC fue
significativamente mayor desde el primer mes tras la cirugia, igualandose una perdida similar
del 15% hasta los 12 meses tras la cirugia. Dada esta menor pérdida del FEV1 en pacientes

EPOC, Ia relacion FEV1/FVC fue significativamente mayor en este grupo hasta el 6° mes
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postoperatorio. No hubo cambios significativos entre ambos grupos en la relacion RV/TLC ni
en las presiones respiratorias.

El descenso de la difusion del CO rond6 el 25% en los pacientes no-EPOC,
significativamente mayor hasta el 6* mes que en los pacientes EPOC y siendo en ambos
grupos cercana al 10% al ano de seguimiento. Esta diferencia parece estar en relaciéon con una
mayor pérdida de volumen alveolar de intercambio, ya que desaparece al analizar la KCO. No
observamos cambios gasométricos significativamente diferentes entre ambos grupos.

Aunque los pacientes EPOC pierden alrededor de un 25% del V02max al 3° y 6° mes
tras la cirugia, este deterioro es similar al 20% que observamos en los pacientes no-EPOC, sin
llegar a recuperarse al ano. Aunque hubo cambios estadisticamente significativos en la
desaturacion durante la PM6M, estos cambios del 1% no son clinicamente relevantes.

No se observaron cambios significativos en la evolucion de las subescalas de calidad

de vida (SGRQ) entre los 2 grupos de pacientes (EPOC o no).

Ver ANEXO V: TABLAS DE LAS MEDIAS EN PORCENTAIJE DE LAS DIFERENCIA
EPOC LEVE VS EPOC MODERADO SEVERO

En el Anexo V se recogen los datos relativos al porcentaje de pérdida funcional para
cada parametro funcional y momento evolutivo.

Para los volumenes pulmonares (FVC, FEV1) tanto en valores absolutos (-A) como
relativos (-R), hay una perdida inicial 1,5 veces superior respecto a los valores preoperatorios
en los pacientes EPOC leve, que se mantiene significativamente mayor frente a los EPOC
moderado-graves desde el preoperatorio hasta el 12° mes, en el que persiste casi el triple de
perdida de la funcidon pulmonar en los pacientes EPOC leves. Hay una recuperacion
progresiva de la funcidon pulmonar a partir del 3° mes postcirugia. Para la TLC, en cambio,
este mayor deterioro en los pacientes EPOC leve solo se observa en el primer mes tras la
cirugia, en probable relacion con el “efecto reduccion de volumen” y disminucién de la
hiperinsuflacion pulmonar que puede verse en los pacientes EPOC moderado-graves. Aunque
hay un mayor deterioro de la FRC y el RV en los EPOC leve, este no fue significativo en
ningiin momento evolutivo frente a los EPOC moderado-graves. La relacion FEV1/FVC, al
ser un cociente de dos parametros que disminuyen en el periodo postcirugia, sélo hay una
mayor pérdida significativa en los pacientes EPOC leve tras el tercer mes y 6° mes tras la
cirugia, al recuperar los valores preoperatorios los pacientes EPOC moderado-graves, pero
persistir la pérdida del FEV1 en los leves. En cambio, en la relacion RV/TLC (%) no se

observaron diferencias significativas entre los 2 grupos.
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No encontramos diferencias significativas entre ambos grupos de pacientes respecto a
la evolucion de las presiones inspiratorias o espiratorias, ni en la difusion del CO.

Aunque hay una mejoria de casi 10 mmHg de los valores de Pa02 en los pacientes
EPOC moderado-graves frente a los leves a partir del 3° mes, alcanzando significacion al
comparar su evolucion del 3° al 6° mes, esta mejoria significativa se produce en los EPOC
leve entre el 6°y 12° mes. La PaCO2 se observo significativamente mas alta al 3° mes en los

EPOC leve.

La capacidad méaxima de esfuerzo (V02max, Pulso02,..) se deteriora
significativamente en los pacientes EPOC tras la cirugia, persistiendo una perdida cercana al
25% al afio de seguimiento en los EPOC leves frente a una mejoria significativa en los EPOC
moderado-graves a partir del 6° mes con mejoria de los valores preoperatorios al afio. No
observamos diferencias significativas en la escala BORG de disnea, ni en la Sa02 basal o su
variacion con el esfuerzo. Este deterioro no se observé de forma significativa en la prueba de
la marcha de 6 minutos, ni en la Sa02 o sus cambios durante esta prueba de esfuerzo
subméxima.

Al analizar la evolucion del BODE o de la calidad de vida medida mediante el SGRQ,

no observamos diferencias significativas entre ambos grupos de pacientes EPOC.
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7.3 ESTIMACION DE LA FUNCION PULMONAR POSTOPERATORIA.

En 47 de los 48 pacientes que recibieron neumonectomia se dispuso de gammagrafia
pulmonar con recuento diferencial para el calculo de los valores predichos postoperatorios
(ppo). Ninguno de los pacientes presenté un FEV1 ml ppo inferior a 800 ml o al 30% sobre el
predicho, 13 enfermos presentaron una DLco r (% sobre el predicho) ppo inferior al 35% y a
16 pacientes se les estimo por gammagrafia un Vo2max inferior a 10 ml/Kg/minuto.

En la siguiente tabla( tabla 40) se exponen los calculos obtenidos por gammagrafia
pulmonar expresados como media + desviacion estandar ( X £ ds), asi como los valores

minimos y maximos obtenidos.

Tabla 40. Estimacion gammagrafi a pulmonar- neumonectomia. Elaboracién propia.

NEUMONECTOMIAS n x £ ds minimo-maximo
FEV1_a (ml) ppo 47) | 14614336 956 — 2419
FEV1_r (%) ppo @7 | 51£12 30-79
DLco_r (%) ppo 47) | 44+13 21-79
V02 max (ml/Kg/min) ppo (43) | 11+£3 7-20

En el grupo de las Lobectomias (122 lobectomias + 16 Segmentectomias), en 129 pacientes
(94%) dispusimos del célculo estimado por gammagrafia pulmonar con recuento diferencial
para la estimacion de los valores postoperatorios. En dicho grupo sélo un paciente presentd6 un
FEV1 ml ppo inferior a 800 ml (FEV1ppo=795 ml) y a ningun paciente se le estimd por
gammagrafia un FEV1 r inferior al 30% sobre el predicho. La DLco_r (% sobre el predicho)
resultd inferior al 35% en 5 pacientes destinados a lobectomia y en 17 pacientes la gammagrafia
estimé un V02max inferior a 10 ml/Kg/minuto. En el caso de las segmentectomias atipicas,
ninguno de los pacientes presentd6 un FEV1 ml ppo inferior a 800 ml o al 30% sobre el
predicho, 2 enfermos presentaron una DLco_r (% sobre el predicho) ppo inferior al 35% y a 2

pacientes se les estimo por gammagrafia un V02max inferior a 10 ml/Kg/minuto.
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En la tabla 41 se exponen los calculos obtenidos por gammagrafia pulmonar expresados
como media £ desviacion estdndar (X £ ds), asi como los valores minimos y maximos
obtenidos para este grupo de pacientes.

Tabla 41 Estimacion gammagrafia pulmonar- lobectomia + segmentectomia.
Elaboracion propia.

LOBECTOMIAS + SEGMENTECTOMIAS n X £ds minimo-

naximo
FEV1_a (ml) ppo (129) 1878+580 795 — 4294
FEV1 _r (%) ppo (129) 69+17 31 - 112
DLco_r (%) ppo (129) 61+£18 18 -117
V02 max (ml/Kg/min) ppo (108) 15+5 5-33

A todos los pacientes (n=186) operados, ademds del calculo de la funcion pulmonar
postoperatoria mediante la gammagrafia de recuento diferencial, se les estimé los valores de
funcién respiratoria y consumo de oxigeno durante el esfuerzo postoperatorios (ppo) mediante
el método de los segmentos (céalculo anatomico), de acuerdo con la clasica féormula que se
detalla a continuacion.

ppo funcién = funcidén preoperatorio x (1-y/19),

Donde y es el nimero de segmentos a resecar, y 19 el nimero total de los segmentos.

A continuacion se realizo el analisis de concordancia entre los valores estimados por cada uno
de los métodos (método de gammagrafia de recuento diferencial y el método de los
segmentos) previo a la cirugia para los siguientes valores espirométricos y de la prueba de
esfuerzo (FEV1 a, FEVI r, FVC a, FVC 1, TLC a, TLC-r, DLco ry V02max) y los valores
obtenidos en los diferentes momentos evolutivos (primero, tercero, sexto y doceavo mes tras
cirugia) teniendo en cuenta:

- el tipo de reseccion realizada (lobectomia, neumonectomia),

- teniendo en cuenta la localizacion exacta de la reseccion ( neumonectomia derecha o
izquierda), lobectomia lobulos superiores (derechos o izquierdos), lobectomia 16bulos inferiores
(derechos o izquierdos),

- separando por grupos de EPOC vs no EPOC e incluso, separando por la gravedad de la

EPOC.
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Los resultados obtenidos se exponen en la siguientes tablas (Tablas 42-85 ) donde se

especifica el coeficiente de correlacion intraclase, intervalo de confianza del 95% y su grado

de significacion. (ccr acos%) p)

7.3.1 Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo GAMMAGRAFIA Y ppo
METODO DE LOS SEGMENTOS) vy valores obtenidos en el primer mes tras cirugia.

Para el primer mes tras la cirugia y en el total de los pacientes, obtuvimos una buena
concordancia (el CCI oscilo entre 0.67 y 0.84) entre los valores obtenidos y los estimados
(tanto por el método de la gammagrafia de recuento diferencial como por el método de los
segmentos) en los volimenes pulmonares y la difusién. De forma global, estos coeficientes del
CCI tendieron a ser ligeramente mejores por el método de los segmentos que mediante
gammagrafia de recuento diferencial.

Al realizar el andlisis por los diferentes subgrupos, estos buenos resultados se mantuvieron en
el grupo de las lobectomias/segmentectomias (el CCI oscil6 entre 0.62 y 0.86), siendo inferiores
en el grupo de las neumonectomia (el CCI oscil6 entre 0.57 y 0.74).

Tabla 42. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo

método de los segmentos) y valores obtenidos en el tras cirugia grupo
tota poblacion. Elaboracion propia.

TOTAL Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
1°mes n n

CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P
FEV1 -A 133 141
ml) 0,84 (0,77-0,88) p<0,001 0,83 (0,76-0,88) p<0,001
FEV1-R 133 141
%) 0,80 (0,72-0,86) p<0,001 0,81 (0,73-0,86) p<0,001
FVC -A 132 140
ml) 0,82 (0,75-0,88) p<0,001 0,83 (0,76-0,88) p<0,001
FVC-R 133 141
%) 0,75 (0,64-0,82) p<0,001 0,77 (0,69-0,84) p<0,001
TLC-A 130 137
ml) 0,77 (0,68-0,84) p<0,001 0,79 (0,71-0,85) p<0,001
TLC-R 130 137
%) 0,73 (0,62-0,81) p<0,001 0,73 (0,63-0,81) p<0,001
DLCO-R 128 135
%) 0,67 (0,53-0,76) p<0,001 0,67 (0,53-0,76) p<0,001
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Tabla 43. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos en el tras cirugia de
neumonectomia. Elaboracion propia.

Neumonec. Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
1°mes n n

CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P
FEV1 -A 35 35
ml) 0,72(0,45-0,86) p<0,001 0,61(0,34-0,78) p<0,001
FEV1-R 35 35
%) 0,67(0,35-0,83) p<0,001 0,70(0,40-0,85) p<o0,001
FVC -A 35 35
ml) 0,72(0,44-0,86) p<0,001 0,74(0,49-0,87) p<0,001
FVC-R 35 35
%) 0,59(0,19-0,79) p<o0,01 0,61(0,24-0,81) p<o0,01
TLC-A 35 35
ml) 0,64(0,28-0,82) p<0,01 0,69(0,38-0,84) p<0,001
TLC-R 35 35
(%) 0,57(0,16-0,79) p<0,01 0,59(0,20-0,80) p<0,01
DLCO-R 33 33
%) 0,67(0,33-0,84) p<o0,001 0,72(0,42-0,86) p<0,001

Tabla 44. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos en el tras cirugia de
lobectomias + segmentectomias. Elaboracion propia.

Lobect + Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
segment n n

1°mes CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P
FEV1 -A 87 92

ml) 0,84(0,76-0,90) p<0,001 0,78(0,68-0,85) p<0,001
FEV1-R 87 92

%) 0,76 (0,64-0,85) p<0,001 0,81(0,71-0,87) p<o0,001
FVC -A 86 91

ml) 0,82(0,72-0,88) p<0,001 0,86(0,78-0,91) p<o0,001
FVC-R 87 92

%) 0,62(0,42-0,75) p<0,001 0,69(0,54-0,80) p<o0,001
TLC-A 85 89

ml) 0,76(0,62-0,84) p<0,001 0,83(0,74-0,89) p<0,001
TLC-R 85 89

(%) 0,66(0,48-0,78) p<0,001 0,73(0,59-0,82) p<0,001
DLCO-R 85 89

%) 0,69(0,53-0,80) p<0,001 0,77(0,64-0,85) p<0,001
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Al realizar el analisis por los diferentes tipos de reseccion y seglin localizacién anatomica,
estos buenos resultados se mantuvieron en el grupo de las lobectomias y en las neumonectomia
izquierdas, siendo inferiores en el grupo de las neumonectomia derechas (el CCI oscilo entre
0.17 y 0.67) donde se obtuvieron valores no significativos estadisticamente para algunos

volumenes pulmonares.

Tabla 45. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo

método de los segmentos) y valores obtenidos en el

neumonectomias derechas. Elaboracion propia.

tras cirugia de

Neumonect Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
DERECHA n n

1°mes CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P

FEV1 -A 14 14

ml) 0,75(0,23-0,92) p<0, 01 0,69(0,04-0,90) p<0,05
FEV1-R 14 14

%) 0,56 ((-0,37)-,86) p<0,01 0,17((-1,55)-0,73) N.S
FVC -A 14 14

ml) 0,73(0,17-0,91) p<0,001 |0,67((-0,01)-0,89) p<0,001
FVC-R 14 14

%) 0,63((-0,15)-0,88) p<0,05 0,35((-1,02)-0,79) N.S
TLC-A 14 14

ml) 0,49((-0,56)-0,84) N.S 0,56((-0,38)-0,86) p=0,077
TLC-R 14 14

(%) 0,39((-0,90)-0,80) N.Ss 0,33((-1,08)-0,78) N.S
DLCO-R 13 13

%) 0,45((-0,11)-0,79) p<o0,01 0,61((-0,25)-0,88) p<0,01

Tabla 46. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo

método de los segmentos) y valores obtenidos en el

neumonectomias izquierdas. Elaboracion propia.

tras cirugia de

Neumonect. Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
ZQUIERDA n n

1°mes CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P
FEV1 -A 21 21

ml) 0,70(0,25-0,88) p<0,01 0,80(0,52-0,92) p<0,001
FEV1-R 21 21

%) 0,70(0,27-0,88) p<0,01 0,83(0,58-0,93) p<0,001
FVC -A 21 21

ml) 0,68(0,22-0,87) p<0,01 0,80(0,50-0,92) p<0,001
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FVC-R 21 21
%) 0,57((-0,05)-0,82) p<0,05 0,77(0,44-0,91) p<0,001
TLC-A 21 21
ml) 0,75(0,39-0,89) p<0,001 0,79(0,50-0,92) p<0,001
TLC-R 21 21
(%) 0,72(0,31-0,89) p<0,01 0,77(0,45-0,90) p<0,001
DLCO-R 20 20
%) 0,69(0,21-0,88) p<0,01 0,74(0,36-0,89) p<0,01

Tabla 47. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo

método de los segmentos) y valores obtenidos en el

tras cirugia de

lobectomias superiores derechas + lobectomias medias. Elaboracion propia.

Lobect. Ppo Gamma Ppo M.Segmentos

LSD +LM n n

1°mes CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P
FEV1 -A 31 39

ml) 0,92(0,86-0,96) p<0,001 0,92(0,86-0,96) p<0,001
FEV1-R 34 39

%) 0,84(0,68-0,92) p<0,001 0,82(0,66-0,91) p<0,001
FVC -A 33 38

ml) 0,91(0,82-0,95) p<0,001 0,91(0,83-0,96) p<0,001
FVC-R 34 39

%) 0,81(0,62-0,91) p<0,001 0,78(0,59-0,89) p<0,001
TLC-A 32 36

ml) 0,88(0,76-0,94) p<0,001 0,88(0,77-0,94) p<o0,001
TLC-R 32 36

(%) 0,80(0,60-0,90) p<0,001 0,78(0,57-0,89) p<0,001
DLCO-R 32 36

%) 0,82(0,64-0,91) p<0,001 0,83(0,68-0,92) p<0,001

Tabla 48. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo

método de los segmentos) y valores obtenidos en el

tras cirugia de

lobectomias superiores izquierdas + lobectomias inferiores derechas e izquierdas.
Elaboracion propia.

Lobect. Ppo Gamma Ppo M.Segmentos

LID +L11 n n

LS| CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P
1°mes

FEV1 -A 64 67

ml) 0,78(0,64-0,87) p<o0,001 |0,83(0,72-0,89) p<0,001
FEV1-R 64 67

%) 0,80(0,67-0,87) p<0,001 |0,85(0,76-0,91) p<0,001
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FVC -A 64 67
ml) 0,74(0,57-0,84) p<0,001 |0,79(0,67-0,88) p<0,001
FVC-R 64 67
%) 0,62(0,38-0,77) p<0,001 |0,71(0,53-0,82) p<0,001
TLC-A 63 66
ml) 0,75(0,58-0,85) p<o0,001 |0,83(0,72-0,89) p<0,001
TLC-R 63 66
(%) 0,66(0,43-0,79) p<o0,001 |0,71(0,54-0,83) p<0,001
DLCO-R 63 66
%) 0,63(0,39-0,78) p<o0,001 |0,72(0,54-0,83) p<0,001

Al subanalizar para los grupos EPOC/no EPOC, esta buena estimacion de los valores ppo se

mantuvo para ambos métodos, con coeficientes ligeramente mayores en el grupo de la no

EPOC. Dentro del grupo de EPOC, la concordancia fue superior en el grupo de EPOC

moderados/graves que en el grupo de EPOC leves.

Tabla 49. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo

método de los segmentos) y valores obtenidos en el tras cirugia
poblacion EPOC. Elaboracion propia.

EPOC Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
FEV1/FVC<70 n n

1°mes CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P
FEV1 -A 65 66

ml) 0,80(0,69-0,88) p<0,001 0,81(0,69-0,89) p<0,001
FEV1-R 65 66

%) 0,78(0,64-0,87) p<0,001 0,77(0,62-0,86) p<0,001
FVC -A 65 06

ml) 0,75(0,60-0,8) p<0,001 0,77(0,63-0,86) p<0,001
FVC-R 65 66

%) 0,72(0,55-0,83) p<0,001 0,73(0,56-0,83) p<0,001
TLC-A 62 63

ml) 0,68(0,48-0,81) p<0,001 0,76(0,61-0,86) p<0,001
TLC-R 62 63

(%) 0,71(0,52-0,83) p<0,001 0,75(0,58-0,85) p<0,001
DLCO-R ol 62

%) 0,71(0,51-0,83) p<0,001 0,71(0,52-0,83) p<0,001
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Tabla 50. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos
poblacion no- EPOC Elaboracion propia.

en el tras cirugia

NO-EPOC Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
FEV1/FVC>70 n n

1°mes CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P

FEV1 -A 68 75

ml) 0,85(0,76-0,91) p<0,001 0,83(0,73-0,89) p<0,001
FEV1-R 68 75

%) 0,78(0,64-0,86) p<0,001 0,80(0,69-0,88) p<0,001
FVC -A 67 74

ml) 0,87(0,78-0,92) p<0,001 0,85(0,76-0,91) p<0,001
FVC-R 68 75

%) 0,77(0,63-0,86) p<0,001 0,81(0,69-0,88) p<0,001
TLC-A 68 74

ml) 0,78(0,66-0,87) p<0,001 0,75(0,60-0,84) p<0,001
TLC-R 68 74

(%) 0,70(0,52-0,82) p<o0,001 0,69(0,50-0,80) p<0,001
DLCO-R o7 73

%) 0,63(0,41-0,78) p<0,001 0,63(0,42-0,77) p<0,001

Tabla 51. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos
poblacion EPOC-leve. Elaboracion propia.

en el tras cirugia

EPOC Ppo Gamma Ppo M.Segmentos

Leve n n

1°mes CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P
FEV1 -A 29 30

ml) 0,68(0,32-0,85) p<0,001 0,66(0,29-0,84) p<o0,01
FEV1-R 29 30

%) 0,62(0,18-0,82) p<o0,01 0,55(0,05-0,79) p<o0,01
FVC -A 29 30

ml) 0,71(0,39-0,87) p<0,001 0,71(0,39-0,86) p<0,001
FVC-R 29 30

%) 0,68(0,31-0,85) p<o0,001 0,68(0,32-0,85) p<o0,001
TLC-A 28 29

ml) 0,57(0,07-0,80) p<0,05 0,68(0,32-0,85) p<0,001
TLC-R 28 29

(%) 0,65(0,23-0,83) p<o0,01 0,69(0,34-0,85) p<o0,001
DLCO-R 26 27

%) 0,58(0,06-0,81) p<o0,01 0,72(0,39-0,87) p<0,001
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Tabla 52. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos en el tras cirugia
poblacion EPOC moderado/severo. Elaboracion propia.

EPOC Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
Moderado- n n

Severo CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P
1°mes

FEV1 -A 36 36

ml) 0,76(0,53-0,88) p<o0,001 |0,78(0,57-0,89) p<0,001
FEV1-R 36 36

%) 0,69(0,40-0,84) p<0,001 |0,69(0,39-0,84) p<0,001
FVC -A 36 36

ml) 0,74(0,49-0,87) p<o0,001 |0,77(0,56-0,89) p<0,001
FVC-R 36 36

%) 0,72(0,44-0,85) p<0,001 |0,72(0,45-0,86) p<0,001
TLC-A 34 34

ml) 0,81(0,63-0,90) p<o0,001 |0,84(0,67-0,92) p<0,001
TLC-R 34 34

(%) 0,79(0,59-0,89) p<o0,001 |0,80(0,60-0,90) p<0,001
DLCO-R 35 35

%) 0,78(0,56-0,89) p<0,001 0,71(0,42-0,85) p<0,001

7.3.2 Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo GAMMAGRAFIA Y ppo
METODO DE LOS SEGMENTOS) vy valores obtenidos en el tercer mes tras cirugia.

Para el total de los pacientes, al tercer mes tras la cirugia observamos una gran concordancia
(el CCI oscil6 entre 0.69 y 0.88) entre los valores funcionales pulmonares obtenidos y los
estimados por ambos métodos (coeficientes discretamente menores por la gammagrafia de
recuento diferencial que por el método de los segmentos) en los volimenes pulmonares (> 0,85
para el FEV1 ml) y algo mas inferiores para la difusion. De forma global, estos coeficientes del
CCI tendieron a ser ligeramente mejores por el método de los segmentos que mediante
gammagrafia de recuento diferencial. Asimismo, la concordancia fue mejor en este momento
evolutivo que en el primer mes tras la cirugia.

Al realizar el analisis por los diferentes subgrupos, estos buenos resultados se mantuvieron
tanto en el grupo de las lobectomias/segmentectomia (el CCI oscil6 entre 0.60 y 0.88), como en
el grupo de las neumonectomias (el CCI oscilo entre 0.60 y 0.81), excepto para los valores de

V02max_r en los que la concordancia fue regular.
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Tabla 53. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos
POBLACION TOTAL. Elaboracion propia.

en el TERCER MES tras cirugia

TOTAL. Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
3°mes n n

CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P
FEV1 -A 127 133
ml) 0,86 (0,81-0,90) p<0,001 0,88(0,83-0,91) p<0,001
FEV1-R 133 133
%) 0,80(0,72-0,86) p<0,001 0,86(0,80-0,90) p<0,001
FVC -A 127 133
ml) 0,83(0,76-0,88) p<0,001 0,86(0,81-0,90) p<0,001
FVC-R 127 133
%) 0,77(0,67-0,84) p<0,001 0,83(0,76-0,88) p<0,001
TLC-A 125 131
ml) 0,82(0,74-0,87) p<0,001 0,85(0,79-0,89) p<0,001
TLC-R 125 131
(%) 0,77(0,67-0,84) p<0,001 0,81(0,74-0,87) p<0,001
DLCO-R 125 131
%) 0,71(0,59-0,80) p<0,001 0,69(0,58-0,79) p<0,001
V02max-R 99 104
(%) 0,71(0,57-0,81) p<0,001 0,71(0,58-0,81) p<0,001

Tabla 54. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos
NEUMONECTOMIA. Elaboracion propia.

en el TERCER MES tras cirugia

Neumonect Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
3°mes n n
CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P

FEV1 -A 31 32

ml) 0,81(0,61-0,91) p<0,001 | 0,77(0,52-0,88) p<0,001
FEV1-R 35 32

%) 0,67(0,35-0,83) p<0,001 |0,75(0,48-0,88) p<0,001
FVC -A 31 32

ml) 0,75(0,48-0,88) p<0,001 |0,72(0,43-0,86) p<0,001
FVC-R 31 32

%) 0,67(0,32-0,84) p<0,01 0,60(0,19-0,81) p<0,01
TLC-A 30 31

ml) 0,69(0,35-0,85) p<0,01 0,74(0,45-0,87) p<0,001
TLC-R 30 31
(%) 0,60(0,16-0,81) p<0,01 0,04 (0,25-0,83) p<0,01
DLCO-R 30 31

%) 0,73(0,44-0,87) p<0,001 |0,69(0,36-0,85) p<0,01
V02max-R 25 25

(%) 0,58(0,05-0,81) p<0,05 | 0,56(0-0,805) p<0,05
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Tabla 55. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo

método de los segmentos) y valores obtenidos

LOBECTOMIA + SEGMENTECTOMIA. Elaboracion propia.

en el TERCER MES tras cirugia

Lobect + Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
segment n n

3°mes CCI (IC95%) CCI (IC95%) P
FEV1 -A 85 88

ml) 0,84(0,75-0,89) p<0,001 0,88(0,82-0,92) p<0,001
FEV1-R 85 88

%) 0,76(0,63-0,84) p<0,001 0,83(0,74-0,89) p<0,001
FVC -A 85 88

ml) 0,79(0,67-0,86) p<0,001 0,84(0,76-0,90) p<0,001
FVC-R 85 88

%) 0,60(0,38-0,74) p<0,001 0,69(0,53-0,79) p<0,001
TLC-A 84 87

ml) 0,79(0,68-0,86) p<0,001 0,86(0,78-0,91) p<0,001
TLC-R 84 87

(%) 0,67(0,48-0,78) p<0,001 0,75(0,62-0,83) p<0,001
DLCO-R 84 87

%) 0,69(0,53-0,80) p<0,001 0,74(0,60-0,83) p<0,001
V02max-R 67 70

(%) 0,72(0,54-0,83) p<0,001 0,75(0,60-0,85) p<0,001

Al realizar el analisis por los diferentes tipos de reseccion y segun localizacion anatdémica,

estos buenos resultados se mantuvieron en los diferentes subgrupos de las lobectomias y

neumonectomia, salvo para el VO2max-r en el grupo de las neumonectomia derechas (el CCI

fue menor de 0,40 para ambos métodos), lo que sugiere una ausencia de concordancia,

probablemente influida por la pequefia poblacion (n=10) analizada.
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Tabla 56. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos
NEUMONECTOMIAS DERECHAS. Elaboracion propia.

en el TERCER MES tras cirugia

Neumonect Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
DERECHA n n

3°mes CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P
FEV1 -A 14 15

ml) 0,86(0,57-0,96) p<0,001 0,75(0,27-0,92) p<0,01
FEV1-R 14 15

%) 0,80(0,39-0,94) p<0,01 0,56(0-0,86) p<0,05

FVC -A 14 15

ml) 0,74(0,18-0,92) p<0,05 0,70(0,12-0,90) p<0,001
FVC-R 14 15

%) 0,66(0-0,89) p<0,05 0,51(0-0,83)p=0,100
TLC-A 14 15

ml) 0,61(0-0,87) p=0,05 0,64(0-0,87) p<0,05
TLC-R 14 15

(%) 0,51(0-0,84)p=0,107 0,51(0-0,83)p=0,099
DLCO-R 13 14

%) 0,69(0-0,90) p<0,05 0,46(0-0,82) p<0,001
V02max-R 10 10

(%) o 22 Dgl . Sk N.S 0,26(0-0,82) N.S

Tabla 57. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos
NEUMONECTOMIAS IZQUIERDAS. Elaboracion propia.

en el TERCER MES tras cirugia

Neumonect Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
ZQUIERDA n n

3°mes CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P

FEV1 -A 21 17

ml) 0,76 (0,33-0,91) p<0,01 0,77(0,38-0,92) p<0,01
FEV1-R 17 17

%) 0,79(0,42-0,92) p<0,01 0,81(0,48-0,93) p<0,001
FVC -A 17 17

ml) 0,75(0,30-0,91) p<0,001 0,73(0,27-0,90) p<0,01
FVC-R 17 17

%) 0,69(0,14-0,89) p<0, 05 0,69(0,16-0,89) p<0, 05
TLC-A 16 16

ml) 0,76 (0,30-0,91) p<0, 01 0,81(0,47-0,94) p<0, 01
TLC-R 16 16
(%) 0,76 (0,30-0,91) p<0,01 0,72(0,19-0,90) p<0,01
DLCO-R 17 17

%) 0,78(0,39-0,92) p<0, 01 0,83(0,54-0,93) p<0,001
V02max-R 15 15

(%) 0,66(0,001-0,887) p<0,05 0,63(0-0,87) p<0,05
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Tabla 58. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos en el TERCER MES tras cirugia
LOBECTOMIAS SUPERIORES DERECHAS + LOBECTOMIAS MEDIAS.
Elaboracion propia.

Lobect. Ppo Gamma Ppo M.Segmentos

LSD +LM n n

3°mes CCI (IC95%) P CCI (IC95%) p

FEV1 -A 33 36

ml) 0,92(0,84-0,96) p<0,001 0,93(0,86-0,97) p<0,001
FEV1-R 33 36

%) 0,86(0,71-0,93) p<0,001 0,87(0,74-0,93) p<0,001
FVC -A 33 36

ml) 0,92(0,84-0,96) p<0,001 0,92(0,86-0,96) p<0,001
FVC-R 33 39

%) 0,85(0,69-0,92) p<0,001 0,78 (0,59-0,88) p<0,001
TLC-A 32 35

ml) 0,89(0,77-0,94) p<0,001 0,92(0,83-0,96) p<0,001
TLC-R 32 35
(%) 0,84(0,67-0,92) p<0,001 0,87(0,75-0,93) p<0,001
DLCO-R 33 36

%) 0,73(0,45-0,87) p<0,001 0,77(0,55-0,88) p<0,001
V02max-R 29 32

(%) 0,80(0,59-0,91) p<0,001 0,82(0,62-0,91) p<0,001

Tabla 59.Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos en el TERCER MES tras cirugia
LOBECTOMIAS SUPERIORES IZQUIERDAS + LOBECTOMIAS INFERIORES
DERECHAS E IZQUIERDAS. Elaboracion propia.

Lobect. Ppo Gamma Ppo M.Segmentos

LID +L11 n n

rLSI1 CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P
3°mes

FEV1 -A 63 65

ml) 0,76 (0,59-0,85) p<0,001 0,81(0,69-0,89) p<0,001
FEV1-R 63 65

%) 0,77(0,63-0,86) p<0,001 0,84(0,73-0,90) p<0,001
FVC -A 63 65

ml) 0,63(0,39-0,78) p<0,001 0,74(0,57-0,83) p<0,001
FVC-R 63 65

%) 0,51(0,19-0,71) p<0,001 0,64(0,42-0,78) p<0,001
TLC-A 63 65

ml) 0,76(0,60-0,86) p<0,001 0,84(0,73-0,90) p<0,001
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TLC-R 63 65
(%) 0,63(0,39-0,78) p<0,001 0,73(0,56-0,84) p<0,001
DLCO-R 62 64
%) 0,70(0,50-0,82) p<0,001 0,69(0,50-0,82) p<0,001
V02max-R 45 47
(%) 0,65(0,37-0,81) p<0,001 0,71(0,48-0,84) p<0,001

Al subanalizar para los grupos EPOC/no EPOC, esta gran concordancia para los valores ppo

se mantuvo para ambos métodos, con coeficientes algo mayores en el grupo de la no EPOC.

Dentro del grupo de pacientes con EPOC, la concordancia fue mejor en el grupo de EPOC

moderados/graves que en el grupo de EPOC leves.

Tabla 60.Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo

método de los segmentos) y valores obtenidos

POBLACION EPOC. Elaboracion propia.

en el TERCER MES tras cirugia

EPOC Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
FEV1/FVC<70 n n

3°mes CCI (IC95%) P CCI (IC95%) p
FEV1 -A 63 64

ml) 0,80(0,67-0,88) p<0,001 0,84(0,73-0,90) p<0,001
FEV1-R 63 64

%) 0,79(0,64-0,87) p<0,001 0,83(0,72-0,89) p<0,001
FVC -A 63 64

ml) 0,73(0,56-0,84) p<0,001 0,81(0,68-0,88) p<0,001
FVC-R 63 64

%) 0,72(0,54-0,83) p<0,001 0,80(0,67-0,88) p<0,001
TLC-A 62 63

ml) 0,78(0,63-0,87) p<0,001 0,82(0,70-0,89) p<0,001
TLC-R 62 63

(%) 0,76(0,59-0,85) p<0,001 0,79(0,65-0,87) p<0,001
DLCO-R 62 63

%) 0,78(0,64-0,87) p<0,001 0,75(0,58-0,85) p<0,001
V02max-R 46 47

(%) 0,59 (0,27-0,77) p<0,001 0,62 (0,32-0,79) p<0,001
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Tabla 61. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo

método de los segmentos) y valores obtenidos

POBLACION no-EPOC. Elaboracion propia.

en el TERCER MES tras cirugia

NO-EPOC Ppo Gamma Ppo M.Segmentos

FEV1/FVC>70 n n

3°mes CCI (IC95%) P CCI (IC95%) p

FEV1 -A 64 69

ml) 0,89(0,81-0,93) p<0,001 0,88(0,82-0,93) p<0,001

FEV1-R 64 69

%) 0,83(0,72-0,89) p<0,001 0,85(0,76-0,91) p<0,001

FVC -A 64 69

ml) 0,89(0,82-0,93) p<0,001 0,89(0,83-0,93) p<0,001

FVC-R 64 69

%) 0,81(0,69-0,89) p<o0,001 0,85(0,76-0,90) p<0,001

TLC-A 63 68

ml) 0,81(0,69-0,88) p<0,001 0,84(0,74-0,90) p<0,001

TLC-R (%) 63 68
0,75(0,58-0,84) p<0,001 0,81(0,69-0,88) p<0,001

DLCO-R 63 68

%) 0,66(0,43-0,79) p<0,001 0,66(0,45-0,79) p<0,001

V02max-R 53 57

(%) 0,77(0,61-0,87) p<0,001 0,77(0,61-0,86) p<0,001

Tabla 62. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo

método de los segmentos) y valores obtenidos
POBLACION EPOC- LEVE. Elaboracion propia.

en el TERCER MES tras cirugia

EPOC Ppo Gamma Ppo M.Segmentos

Leve n n

3°mes CCI (IC95%) P CCI (IC95%) p

FEV1 -A 25 26

ml) 0,69(0,30-0,86) p<0,01 0,74(0,42-0,88) p<0,001
FEV1-R 25 26

%) 0,64(0,19-0,84) p<0,01 0,72 (0,38-0,88) p<0,01
FVC -A 25 26

ml) 0,62(0,15-0,83) p<0,01 0,71(0,35-0,87) p<0,01
FVC-R 25 26

%) 0,63(0,18-0,84) p<0,01 0,75(0,45-0,89) p<0,001
TLC-A 25 26

ml) 0,73(0,39-0,88) p<0,01 0,78 (0,51-0,90) p<0,001
TLC-R 25 26

(%) 0,74(0,42-0,89) p<0,001 0,79(0,53-0,90) p<0,001
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DLCO-R 24 25

%) 0,78(0,50-0,90) p<0,001 0,77(0,47-0,89) p<0,001
V02max-R 20 21

(%) 0,53(0-0,81)p=0,055 0,49(0-0,79) p=0,069

Tabla 63. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos en el TERCER MES tras cirugia
POBLACION EPOC MODERADO SEVERO. Elaboracion propia.

Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
Modera- n n
bevero CCI (IC95%) P CCI (IC95%) p
3°mes
FEV1 -A 37 37
ml) 0,78(0,58-0,89) p<0,001 0,82(0,65-0,91) p<0,001
FEV1-R 37 37
%) 0,74(0,49-0,87) p<0,001 0,77(0,55-0,88) p<0,001
FVC -A 37 37
ml) 0,74(0,49-0,86) p<0,01 0,80(0,63-0,90) p<0,001
FVC-R 37 37
%) 0,67(0,37-0,83) p<0,001 0,76(0,54-0,88) p<0,001
TLC-A 36 36
ml) 0,81(0,63-0,90) p<0,001 0,84(0,69-0,92) p<0,001
TLC-R 36 36
(%) 0,77(0,55-0,88) p<0,001 0,79(0,59-0,89) p<0,001
DLCO-R 37 37
%) 0,81(0,64-0,90) p<0,001 0,77(0,56-0,88) p<0,001
V02max-R 26 26
(%) 0,53(0-0,79) p<0,05 0,064(0,19-0,84) p<o0,01

7.3.3 Anilisis de concordancia entre valores estimados (ppo GAMMAGRAFIA Y ppo
METODO DE LOS SEGMENTOS) vy valores obtenidos en el sexto_mes tras cirugia.

Para el sexto mes tras las cirugia y en total de los pacientes, se mantuvo la buena
concordancia observada tras el tercer mes entre los valores funcionales medidos en los
pacientes y los estimados (tanto por el método de la gammagrafia de recuento diferencial como
por el método de los segmentos), oscilando el CCI entre 0.73 y 0.88, sin claras diferencias
entre ambos métodos. Globalmente, la concordancia fue mejor en este momento evolutivo que

en el primer mes tras la cirugia.

143



Tabla 64. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo

método de los segmentos) y valores obtenidos

POBLACION TOTAL. Elaboracion propia.

en el

tras cirugia

TOTAL Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
6°mes n n

CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P
FEV1 -A 120 127
ml) 0,87(0,82-0,91) p<0,001 0,87(0,82-0,91) p<0,001
FEV1-R 120 127
%) 0,84(0,77-0,89) p<0,001 0,86(0,80-0,90) p<0,001
FVC -A 120 127
ml) 0,85(0,79-0,90) p<0,001 0,85(0,79-0,90) p<0,001
FVC-R 120 127
%) 0,80(0,71-0,86) p<0,001 0,82(0,74-0,87) p<0,001
TLC-A 115 122
ml) 0,85(0,79-0,90) p<0,001 0,88(0,83-0,92) p<0,001
TLC-R 115 122
(%) 0,81(0,73-0,87) p<0,001 0,86(0,79-0,90) p<0,001
DLCO-R 116 123
%) 0,74(0,63-0,82) p<0,001 0,73(0,61-0,81) p<0,001
V02max-R 93 98
(%) 0,77(0,65-0,84) p<0,001 0,78(0,67-0,85) p<0,001

Cabe destacar que estos buenos resultados se mantuvieron en el analisis pormenorizado, tanto

para el grupo de las lobectomias/segmentectomias (el CCI oscil6 entre 0.65 y 0.90), como en el

grupo de las neumonectomias (el CCI oscil6 entre 0.67 y 0.86). Cabe destacar en el grupo de las

neumonectomias una gran concordancia para los valores de V02max r al sexto mes, que no

habiamos observado al primer y tercer mes.

Tabla 65. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo

método de los segmentos) y valores obtenidos

NEUMONECTOMIAS. Elaboracion propia.

en el

tras cirugia

Neumonect Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
6°mes n n

CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P
FEV1 -A 28 29
ml) 0,76(0,48-0,89) p<0,001 0,70(0,37-0,86) p<0,001
FEV1-R 28 29
%) 0,72(0,40-0,87) p<0,001 0,67(0,29-0,84) p<0,01
FVC -A 28 29
ml) 0,75(0,45-0,88) p<0,001 0,70(0,36-0,86) p<0,01
FVC-R 28 29
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%) 0,69(0,32-0,86) p<0,01 0,60(0,16-0,81) p<0,01
TLC-A 25 26
ml) 0,86(0,69-0,94) p<0,001 0,85(0,65-0,93) p<0,001
TLC-R 25 26
(%) 0,83(0,62-0,93) p<0,001 0,79(0,54-0,91) p<0,001
DLCO-R 25 26
%) 0,84(0,65-0,93) p<0,001 0,84(0,64-0,93) p<0,001
V02max-R 21 22
(%) 0,78(0,46-0,91) p=0,000 0,73(0,35-0,89) p<o0,01

Tabla 66. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
tras cirugia

método de los segmentos) y valores obtenidos

en el

LOBECTOMIAS + SEGMENTECTOMIAS. Elaboracion propia.

Lobect + Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
segment n n

6°mes CCI (IC95%) CCI (IC95%) P
FEV1 -A 81 84

ml) 0,87(0,79-0,91) p<0,001 0,90(0,85-0,94) p<0,001
FEV1-R 81 84

%) 0,82(0,72-0,88) p<0,001 0,87(0,81-0,92) p<0,001
FVC -A 81 84

ml) 0,84(0,75-0,90) p<0,001 0,87(0,79-0,91) p<0,001
FVC-R 81 84

%) 0,73(0,57-0,82) p<0,001 0,78(0,66-0,86) p<0,001
TLC-A 79 82

ml) 0,78(0,66-0,86) p<0,001 0,85(0,76-0,90) p<0,001
TLC-R 79 82

(%) 0,65(0,46-0,78) p<0,001 0,74(0,60-0,83) p<0,001
DLCO-R 80 83

%) 0,69(0,52-0,80) p<0,001 0,72(0,57-0,82) p<0,001
V02max-R 64 67

(%) 0,72(0,54-0,83) p<0,001 0,76(0,62-0,86) p<0,001

En el analisis por los diferentes tipos de reseccion/localizacién anatdémica, cabe destacar que,

respecto al tercer mes, la concordancia mejora para los pacientes con neumonectomia derecha

pero es inferior para los pacientes con neumonectomia izquierda (salvo para el VO2max-r en

este grupo, que alcanza la mejor concordancia evolutiva con CCI > 0,80). Estos buenos

resultados se mantuvieron en los diferentes subgrupos de las lobectomias, con algunas

variaciones destacables en aislados pardmetros funcionales.
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Tabla 67. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos
NEUMONECTOMIAS DERECHAS. Elaboracion propia.

en el

tras cirugia

Neumonect Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
DERECHA n n

6°mes CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P

FEV1 -A 11 12

ml) 0,89(0,60-0,97) p<o0,001 0,81(0,36-0,95) p<0,01
FEV1-R 11 12

%) 0,86(0,49-0,96) p<0,01 0,63((-0,27)-0,89) p=0,054
FVC -A 11 12

ml) 0,78(0,18-0,94) p=0,12 0,72(0,02-0,91) p<0,05
FVC-R 11 12

%) 0,74(0,04-0,93) p<0,05 0,51((-0,70)-0,86) p=0,127
TLC-A 10 11

ml) 0,88(0,53-0,97) p<0,01 0,73((-0,02)-0,93) p<0,05
TLC-R 10 11

(%) 0,87 (0,50-0,97) p<0,01 0,63((-0,37)-0,90) p=0,067
DLCO-R 10 11

%) 0,87 (0,51-0,97) p<0,01 0,76(0,09-0,93) p<0,05
V02max-R 8 9

(%) 0,70(0-0,94)p=0,065 0,29(0-0,84) N.S

Tabla 68. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos
NEUMONECTOMIAS IZQUIERDAS. Elaboracion propia.

en el SEXTO

tras cirugia

Neumonect Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
ZQUIERDA n n

6°mes CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P

FEV1 -A 17 17

ml) 0,62((-0,03)-0,86) p<0,05 0,52((-0,33)-0,82)p=0,078
FEV1-R 17 17

%) 0,64(0,01-0,87) p<0,05 0,67(0,09-0,88) p<0,05
FVC -A 17 17

ml) 0,72(0,23-0,89) p<0,01 0,63(0,004-0,869) p<0,05
FVC-R 17 17

%) 0,68(0,12-0,89) p<0, 05 0,69(0,16-0,89) p<0,05
TLC-A 15 15

ml) 0,85(0,54-0,95) p<0,001 | 0,92 (0,75-0,97) p<0,001
TLC-R 15 15

(%) 0,79(0,38-0,93) p<0,01 0,89(0,67-0,96) p<0,001
DLCO-R 15 15

%) 0,83(0,51-0,94) p<0,001 | 0,87(0,63-0,96) p<0,001
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(%)

V02max-R

0,81(0,37-0,94)

13
p<0,01

13

0,84(0,48-0,95) p<0,01

Tabla 69. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos
LOBECTOMIAS SUPERIORES DERECHAS + LOBECTOMIAS MEDIAS.

Elaboracion propia.

en el

tras cirugia

Lobect. Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
LSD +LM n n
6°mes CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P
FEV1 -A (ml) 31 34
0,92(0,83-0,96) p<0,001 0,92(0,84-0,96) p<0,001
FEV1-R (%) 31 34
0,85(0,68-0,92) p<0,001 0,87(0,74-0,94) p<0,001
FVC -A (ml) 31 34
0,92(0,84-0,96) p<0,001 0,91(0,82-0,96) p<0,001
FVC-R (%) 31 34
0,84(0,66-0,92) p<0,001 0,82(0,65-0,91) p<0,001
TLC-A (ml) 30 33
0,88(0,77-0,95) p<0,001 0,89(0,79-0,95) p<0,001
TLC-R (%) 30 33
0,85(0,69-0,93) p<0,001 0,84(0,68-0,92) p<0,001
DLCO-R (%) 3 34
0,77(0,53-0,89) p<0,001 0,77(0,55-0,89) p<0,001
V02max-R 25 28
(%) 0,83(0,61-0,92) p<0,001 0,81(0,60-0,91) p<0,001

Tabla 70.Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos
LOBECTOMIAS INFERIORES DERECHAS E IZQUIERDAS + LOBECTOMIAS
SUPERIOR IZQUIERDA. Elaboracion propia.

en el

tras cirugia

Lobect. Ppo Gamma Ppo M.Segmentos

LID +L 11 n n

FLSI1 CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P

6°mes

FEV1 -A (ml) ol 04
0,84(0,73-0,90) p<0,001 0,87(0,79-0,92) p<o0,001

FEV1-R (%) 6l 64
0,84(0,74-0,90) p<0,001 0,88(0,80-0,93) p<0,001

FVC -A (ml) 6l 04
0,76(0,59-0,85) p<0,001 0,78(0,64-0,87) p<0,001

FVC-R (%) 61 04
0,68(0,46-0,81) p<0,001 0,71(0,52-0,82) p<0,001

TLC-A (ml) 60 63
0,75(0,59-0,85) p<0,001 0,81(0,69-0,89) p<0,001
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TLC-R (%) 60 63
0,63(0,38-0,78) p<0,001 0,73(0,55-0,84) p<0,001

DLCO-R (%) 60 63
0,64(0,39-0,79) p<0,001 0,67(0,45-0,79) p<o0,001

V02max-R 477 48

(%) 0,68(0,44-0,82) p<0,001 0,74(0,55-0,86) p<0,001

Respecto al 3* mes, la concordancia con los valores ppo mejora para el grupo de pacientes con

EPOC, que se acerca a la de los pacientes no EPOC, que permanece alta (CCI para la mayoria

de pardmetros > 0,75). Dentro del grupo de pacientes con EPOC, se observa que esta mejor

concordancia fue gracias a una significativa mejoria para casi todos los parametros en el grupo

de EPOC leves (CCI > 0,75).

Tabla 71. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo

método de los segmentos) y valores obtenidos en el

POBLACION EPOC. Elaboracion propia.

tras cirugia

EN

EPOC Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
FEV1/FVC<70 n n
6°mes CCI (IC95%) ) CCI (IC95%) P
FEV1 -A (ml) W/ 58
0,85(0,74-0,91) p<0,001 [0,86(0,76-0,91) p<0,001
FEV1-R (%) 5.7/ 58
0,82(0,69-0,89) p<o0,001 | 0,83(0,72-0,90) p<0,001
FVC -A (ml) 57 58
0,79(0,64-0,88) p<0,001 |0,80(0,67-0,88) p<0,001
FVC-R (%) 57 58
0,78(0,61-0,86) p<0,001 [0,79(0,64-0,88) p<0,001
TLC-A (ml) 54 55
0,85(0,75-0,92) p<o0,001 | 0,88(0,80-0,93) p<0,001
TLC-R 54 55
(%) 0,84(0,73-0,91) p<o0,001 |0,87(0,78-0,92) p<0,001
DLCO-R (%) 55 56
0,78(0,61-0,87) p<0,001 [0,76(0,59-0,86) p<0,001
V02max-R 43 44
(%) 0,68(0,41-0,82) p<0,001 |0,79(0,61-0,88) p<0,001
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Tabla 72. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo

método de los segmentos) y valores obtenidos en el

POBLACION NO- EPOC. Elaboracion propia.

tras cirugia EN

NO-EPOC Ppo Gamma Ppo M.Segmentos

FEV1/FVC>70 n n

6°mes CCI (IC95%) CCI (IC95%)

FEV1 -A (ml) 63 69
0,88(0,79-0,93) p<o0,001 |0,87(0,79-0,92) p<0,001

FEV1-R (%) 63 69
0,82(0,70-0,89) p<o0,001 |0,85(0,75-0,90) p<0,001

FVC -A (ml) 63 69
0,89(0,82-0,93) p<o0,001 |0,87(0,80-0,92) p<0,001

FVC-R (%) 63 69
0,82(0,69-0,89) p<o0,001 |0,83(0,73-0,89) p<0,001

TLC-A (ml) ol 67
0,80(0,66-0,88) p<0,001 |0,83(0,73-0,89) p<0,001

TLC-R ol 67

(%) 0,75(0,58-0,85) p<o0,001 |0,83(0,72-0,89) p<0,001

DLCO-R (%) 6l 67
0,72(0,53-0,83) p<o0,001 |0,71(0,52-0,82) p<0,001

V02max-R 50 54

(%) 0,81(0,67-0,89) p<o0,001 | 0,78(0,62-0,87) p<0,001

Tabla 73. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo

método de los segmentos) y valores obtenidos en el

POBLACION EPOC LEVE. Elaboracion propia.

tras cirugia EN

EPOC Ppo Gamma Ppo M.Segmentos

Leve n n

6°mes CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P
FEV1 -A 25 26

ml) 0,79(0,53-0,91) p<0,001 0,79(0,54-0,91) p<0,001
FEV1-R 25 26

%) 0,73(0,39-0,88) p<0,01 0,77(0,48-0,89) p<0,001
FVC -A 25 26

ml) 0,75(0,44-0,89) p<0,001 0,79(0,54-0,91) p<o0,001
FVC-R 25 26

%) 0,73(0,39-0,88) p<0,01 0,82(0,60-0,92) p<0,001
TLC-A 23 24

ml) 0,87(0,69-0,94) p<0,001 0,92(0,82-0,97) p<0,001
TLC-R 23 24

(%) 0,87(0,69-0,95) p<0,001 0,92(0,82-0,97) p<o0,001
DLCO-R 23 24

%) 0,78(0,49-0,90) p<0,001 0,75(0,43-0,89) p<0,001
V02max-R 18 19

(%) 0,78(0,41-0,92) p<0,01 0,88(0,69-0,95) p<0,001
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Tabla 74. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo

método de los segmentos) y valores obtenidos en el tras cirugia EN
POBLACION EPOC MODEREDA SEVERA. Elaboracion propia.

EPOC Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
Modera- n n

Severo CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P
6°mes

FEV1 -A 32 32

ml) 0,80(0,60-0,91) p<0,001 0,82(0,64-0,92) p<0,001
FEV1-R 32 32

%) 0,71(0,42-0,86) p<0,001 0,69(0,37-0,85) p<0,001
FVC -A 32 32

ml) 0,76(0,52-0,88) p<0,001 0,76(0,51-0,88) p<0,001
FVC-R 32 32

%) 0,70(0,39-0,85) p<0,001 0,65(0,29-0,83) p<o0,01
TLC-A 31 31

ml) 0,85(0,69-0,93) p<0,001 0,86(0,71-0,93) p<0,001
TLC-R 31 31

(%) 0,83(0,64-0,92) p<0,001 0,83(0,65-0,92) p<0,001
DLCO-R 32 32

%) 0,78 (0,55-0,89) p<0,001 0,77(0,53-0,89) p<0,001
V02max-R 25 25

(%) 0,55(0-0,80) p<0,05 0,68(0,28-0,86) p<0,01

7.3.4 Anailisis de concordancia entre valores estimados (ppo GAMMAGRAFIA Y ppo
METODO DE LOS SEGMENTOS) vy valores obtenidos en el doceavo mes tras cirugia.

Aunque las comparaciones estan limitadas por el menor niimero de pacientes seguidos al afio
de la cirugia, para el total de los pacientes se mantuvo la buena concordancia observada al
tercer y sexto mes tras la cirugia. Para el grupo de las neumonectomias, los valores de
concordancia son poco valorables por escaso numero. En cambio, en las
lobectomias/segmentectomias observamos una buena concordancia para muchos de los

pardmetros funcionales.
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Tabla 75. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos en el DOCEAVO MES tras cirugia
POBLACION TOTAL. Elaboracion propia.

TOTAL Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
12°mes n n

CCI (IC95%) CCI (IC95%) P
FEV1 -A 49 51
ml) 0,87(0,77-0,93) p<0,001 0,86(0,75-0,91) p<0,001
FEV1-R 49 51
%) 0,83(0,70-0,91) p<0,001 | 0,83(0,70-0,90) p<0,001
FVC -A 49 51
ml) 0,89(0,80-0,94) p<0,001 0,89(0,80-0,94) ©p<0,001
FVC-R 49 51
%) 0,86(0,75-0,92) p<0,001 | 0,86(0,77-0,92) p<0,001
TLC-A 44 46
ml) 0,88 (0,78-0,94) p<0,001 |0,90(0,82-0,94) p<0,001
TLC-R 44 46
(%) 0,86(0,75-0,93) p<0,001 |0,89(0,81-0,94) p<0,001
DLCO-R 43 45
%) 0,86(0,74-0,92) p<0,001 | 0,86(0,74-0,92) p<0,001
V02max-R 35 37
(%) 0,78 (0,56-0,89) p<0,001 0,82(0,66-0,91) p<0,001

Tabla 76. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos en el DOCEAVO MES tras cirugia
NEUMONECTOMIAS. Elaboracion propia.

Neumonec Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
12°mes n n

CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P
FEV1 -A 10 11
ml) 0,72(0-0,93) p<0,05 0,56(0-0,88) p=0,103
FEV1-R 10 11
%) 0,65(0,05-0,76) .S 0,70(0-0,92) p<0, 05
FVC -A 10 11
ml) 0,87(0,46-0,97) p<0, 01 0,70(0-0,92) p<0, 05
FVC-R 10 11
%) 0,81(0,41-0,95) p<0,01 0,81(0,28-0,95) p<0,01
TLC-A 8 9
ml) 0,74(0-0,95) p<0,05 0,69(0-0,93) p=0,057
TLC-R 8 9
(%) 0,76(0-0,95) p<0,05 0,71(0-0,93) p<0, 05
DLCO-R 7 8
%) 0,69(0-0,95)p=0,088 0,64 (0-0,92) p=0,102
V02max-R 6 7
(%) 0,87(0,09-0,98) p<0, 05 0,88(0,32-0,98) p<0,01

151




Tabla 77. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos en el DOCEAVO MES tras cirugia
LOBECTOMIA + SEGMENTECTOMIA. Elaboracion propia.

0,71(0,35-0,87) p<0,01

Lobect + Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
segment n n

12° mes CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P

FEV1 -A 34 35

ml) 0,88(0,76-0,94) p<0,001 0,88(0,77-0,94) p<0,001
FEV1-R 34 35

%) 0,79(0,57-0,89) p<0,001 0,79(0,58-0,89) p<0,001
FVC -A 34 35

ml) 0,87(0,75-0,94) p<0,001 0,88(0,77-0,94) p<0,001
FVC-R 34 35

%) 0,75(0,50-0,87) p<0,001 0,76(0,53-0,88) p<0,001
TLC-A 31 32

ml) 0,85(0,68-0,93) p<0,001 0,86(0,73-0,93) p<0,001
TLC-R 31 32

(%) 0,74(0,45-0,87) p<0,001 0,77(0,53-0,89) p<0,001
DLCO-R 31 32

%) 0,89(0,77-0,95) p<0,001 0,89(0,78-0,95) p<0,001
V02max-R 26 27

0,77(0,50-0,90) p<0,001

Tabla 78. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos en el DOCEAVO MES tras cirugia
NEUMONEC TOMIA DERECHA. Elaboracion propia.

Neumonec Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
PDERECHA n n

12°mes CCI (IC95%) p CCI (IC95%) p
FEV1 -A 3 4

ml) 0,70(0-0,99) N.S 0,92 (0-0,99) p<0,05
FEV1-R 3 4

%) 0,01(0-0,97) N.S 0,92(0-0,99) p<0,05
FVC -A 3 4

ml) 0,96(0-0,99) p<0, 05 0,94 (0-0,99) p<o0,05
FVC-R 3 4

%) 0,93(0-0,99) p=0,064 0,91(0-0,99) p<0,05
TLC-A 2 3

ml) 0,23(0-0,99) N.S 0,43(0-0,98) N.S
TLC-R 2 3

(%) 0,14(0-0,98) N.S 0,12(0-0,76) N.S
DLCO-R 1 2

o I B 0,13(0-0,98)N.S
V02max-R 0 0

(8) | mmmmmmmmmm oo n | mmmmm e




Tabla 79. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos en el DOCEAVO MES tras cirugia
NEUMONEC TOMIA 1ZQUIERDA. Elaboracion propia.

Neumonect Ppo Gamma Ppo M.Segmentos
ZQUIERDA n n

12°mes CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P
FEV1 -A 7 7

ml) 0,73(0-0,95)p=0,067 0,45( 0-0,90) N.S
FEV1-R 7 7

%) 0,74 (0-0,96)p=0,061 0,69(0-0,95) p=0,090
FVC -A 7 7

ml) 0,82(0-0,96) p<0,05 0,60(0-0,93) p=0,144
FVC-R 7 7

%) 0,89(0,38-0,98) p<0,01 0,83(0-0,96) p<0, 05
TLC-A 6 6

ml) 0,94(0,58-0,99) p<0,05 0,78 (0-0,97) p=0,061
TLC-R 6 6
(%) 0,95(0,65-0,99) p<0,01 0,72(0-0,96) p=0,092
DLCO-R 6 6

%) 0,68(0-0,95)p=0,117 0,72(0-0,96) p=0,092
V02max-R 6 6

(%) 0,87(0,09-0,98) p<0,05 0,88(0,17-0,98) p<0, 05

Tabla 80. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos en el DOCEAVO MES tras cirugia

LOBECTOMIAS SUPERIORES

Elaboracion propia.

DERECHAS + LOBECTOMIAS MEDIAS.

Lobect. Ppo Gamma Ppo M.Segmentos

LSD +LM n n

12°mes CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P

FEV1 -A 14 15

ml) 0,94(0,82-0,98) p<0,001 0,94 (0,82-0,98) p<0,001
FEV1-R 14 15

%) 0,04(0-0,69)N.S 0,85(0,55-0,95) p<0,001
FVC -A 14 15

ml) 0,96(0,88-0,99) p<0,001 0,95(0,86-0,98) p<0,001
FVC-R 14 15

%) 0,89(0,67-0,97) p<0,001 0,86(0,59-0,95) p<0,001
TLC-A 13 14

ml) 0,87(0,58-0,96) p<0,001 0,86(0,56-0,95) p<0,001
TLC-R 13 14
(%) 0,84(0,49-0,95) p<0,01 0,81(0,42-0,94) p<0,01
DLCO-R 12 13

%) 0,95(0,83-0,98) p<0,001 0,94 (0,80-0,98) p<0,001
V02max-R 9 10

(%) 0,81(0,13-0,96) p<0,05 0,81(0,25-0,95) p<0,01
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Tabla 81. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos en el DOCEAVO MES tras cirugia
LOBEC TOMIA S INFERIORES DERECHAS E IZQUIERDAS Y LOBECTOMIAS
SUPERIORES IZQUIERDAS. Elaboracion propia.

Lobect. Ppo Gamma Ppo M.Segmentos

LID +L 11 n n
FLSI1 CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P

12°mes

FEV1 -A 25 25

ml) 0,78(0,50-0,90) p<0,001 0,78 (0,52-0,90) p<0,001
FEV1-R 25 25

%) 0,76 (0,46-0,89) p<0,001 0,77(0,49-0,90) p<0,001
FVC -A 25 25

ml) 0,74(0,41-0,89) p<0,001 0,77(0,47-0,89) p<0,001
FVC-R 25 25

%) 0,66(0,23-0,85) p<0,01 0,70(0,32-0,87) p<0,01
TLC-A 23 23

ml) 0,85(0,65-0,93) p<0,001 0,89(0,75-0,96) p<0,001
TLC-R 23 23
(%) 0,76(0,44-0,90) p<0,001 0,84(0,62-0,93) p<0,001
DLCO-R 24 24

%) 0,74(0,39-0,89) p<0,01 0,75(0,44-0,89) p<0,001
V02max-R 20 20

(%) 0,65(0,14-0,806) p<0, 05 0,75(0,36-0,90) p<0,01

Respecto al 3* y 6* mes, se mantuvo la buena concordancia con los valores ppo tanto para el
grupo de pacientes con EPOC/sin EPOC. Dentro del grupo de pacientes con EPOC, aunque se
observa que se mantiene una buena concordancia, los valores tienen una amplia dispersion por

el pequeno nimero de pacientes que permanecen incluidos.
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Tabla 82. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos en el DOCEAVO MES tras cirugia
POBLACION EPOC. Elaboracion propia.

EPOC Ppo Gamma Ppo M.Segmentos

FEV1/FVC<70 n n

12°mes CCI (IC95%) p CCI (IC95%) p

FEV1 -A 25 26

ml) 0,87(0,71-0,94) p<0,001 0,83(0,62-0,92) p<0,001

FEV1-R 25 26

%) 0,68(0,38-0,79)N.S 0,78(0,49-0,89) p<0,001

FVC -A 25 26

ml) 0,91(0,79-0,96) p<0,001 0,89(0,76-0,95) p<0,001

FVC-R 25 26

%) 0,90(0,78-0,96) p<0,001 0,88(0,74-0,95) p<0,001

TLC-A 24 25

ml) 0,87(0,72-0,94) p<0,001 0,89(0,75-0,95) p<0,001

TLC-R (%) 24 25
0,88(0,73-0,94) p<0,001 0,89(0,76-0,95) p<0,001

DLCO-R 22 23

%) 0,81(0,55-0,92) p<0,001 0,81(0,54-0,92) p<0,001

V02max-R 19 22

(%) 0,62(0,01-0,85) p<0,05 0,64 (0,78-0,86) p<0, 05

Tabla 83. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos en el DOCEAVO MES tras cirugia
POBLACION NO-EPOC. Elaboracion propia.

Ppo Gamma

Ppo M.Segmentos

NO-EPOC n n

FEV1/FVC>70 CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P

12°mes

FEV1 -A 24 25

ml) 0,86(0,69-0,94) p<0,001 0,87(0,71-0,94) p<0,001

FEV1-R (%) 24 25
0,82(0,60-0,92) p<0,001 0,86(0,69-0,94) p<0,001

FVC -A 24 25

ml) 0,88(0,73-0,95) p<0,001 0,88(0,73-0,95) p<o0,001

FVC-R (%) 24 25
0,82(0,59-0,92) p<0,001 0,84(0,66-0,93) p<0,001

TLC-A (ml) 20 21
0,88(0,70-0,95) p<0,001 0,88(0,72-0,95) p<0,001

TLC-R (%) 20 21
0,84(0,62-0,94) p<0,001 0,87(0,70-0,95) p<0,001

DLCO-R (%) 21 22
0,87(0,69-0,95) p<0,001 0,89(0,74-0,95) p<0,001

V02max-R 16 17

(%) 0,89(0,70-0,96) p<0,001 0,91(0,77-0,97) p<o0,001
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Tabla 84.Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos en el DOCEAVO MES tras cirugia
POBLACION EPOC LEVE. Elaboracion propia.

(%)

0,59(0-0,89)p=0,103

EPOC Ppo Gamma Ppo M.Segmentos

Leve n n

12°mes CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P

FEV1 -A 14 15

ml) 0,84 (0,52-0,95) p<0,01 0,78 (0,36-0,93) p<0,01
FEV1-R 14 15

%) 0,66(0,01-0,70)N.8S 0,73 (0,18-0,91) p<0,05
FVC -A 14 15

ml) 0,93(0,79-0,98) p<o0,001 0,93(0,79-0,98) p<0,001
FVC-R 14 15

%) 0,91(0,73-0,97) p<0,001 0,91(0,76-0,97) p<0, 001
TLC-A 13 14

ml) 0,87(0,59-0,96) p<0,001 0,88(0,61-0,906) p<0, 001
TLC-R 13 14

(%) 0,87(0,58-0,96) p<0,001 0,87(0,61-0,906) p<0, 001
DLCO-R 12 13

%) 0,80(0,32-0,94) p<0,01 0,84(0,47-0,95) p<0, 01
V02max-R 10 11

0,60(0 -0,89)p=0,079

Tabla 85. Analisis de concordancia entre valores estimados (ppo gammagrafia y ppo
método de los segmentos) y valores obtenidos en el DOCEAVO MES tras cirugia
POBLACION EPOC MODERADO SEVERO. Elaboracion propia.

EPOC Ppo Gamma Ppo M.Segmentos

Modera- n n

EHENO CCI (IC95%) P CCI (IC95%) P

12°mes

FEV1 -A 11 11

ml) 0,83 (0,37-0,96) p<0,01 0,78 (0,17-0,94) p<0, 05

FEV1-R 11 11

%) 0,82(0,33-0,95) p<0,01 0,71((-0,08)-0,92) p<0,05

FVC -A 11 11

ml) 0,86 (0,47-0,96) p<0,01 0,80(0,26-0,95) p<0,01

FVC-R 11 11

%) 0,89(0,58-0,97) p<0,001 0,82(0,34-0,95) p<0,01

TLC-A 11 11

ml) 0,85(0,43-0,906) p<0,01 0,87(0,55-0,97) p<0,01

TLC-R () 11 11
0,86(0,49-0,906) p<0,01 0,88(0,58-0,97) p<0,01

DLCO-R 11 11

%) 0,86(0,44-0,906) p<0,01 0,75(0,00-0,94) p<0,05

V02max-R 9 9

(%) 0,74 (0-0,94) p<0,05 0,79(0,06-0,95) p<0,05
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7.4 MORBI-MORTALIDAD PERIOPERATORIA

Las complicaciones médicas mas frecuentes fueron de causa respiratoria, siendo la atelectasia
que requirid broncofibroscopia la que se presentd con mayor frecuencia. Entre las
complicaciones cardiacas, las arritmias que requirieron tratamiento fue la complicacion mas
frecuente.

Entre las complicaciones quirtrgicas las mas frecuentes fueron la fuga aérea persistente y/o
camara pleural persistente.

En las siguientes tablas 86 y 87 se describen las complicaciones médicas y las derivadas

de la técnica quirdrgica (quirdargicas).

Tabla 86. Complicaciones médicas 0-30 dias postcirugia. Elaboracion propia.

COMPLICACIONES MEDICAS n %
Respiratorias 24 13%
. Atelectasias que requirieron broncofibroscopia 11 5,9%
. Fallo respiratorio con ventilacion mecanica | 5% | 2,7%
Josterior 5U%) 12 7%
. Neumonia nosocomial 280 1%
. Embolia pulmonar 1 0,5%
. Insuficiencia respiratoria
Cardiolégicas 21 11,3%
Arritmias que requirieron tratamiento 15 8%
Edema agudo de pulmén cardiogénico 50 12,7%
Infarto agudo de miocardio y/o angina 1 0,5%
Cerebrales 1 0,5%
ACV hemorragico 1 0,5%
Digestivas 5 2,7%
Dilatacién gastrointestinal /fleo paralitico 4 2,1%
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Perforacion /Infeccion 1 0,5%

Hemorragia digestiva 1 0,5%

(X) causa el fallecimiento

Tabla 87. Complicaciones derivadas de la técnica quirurgica 0-30 dias postcirugia.
Elaboracion propia.

COMPLICACIONES DE LA TECNICA | n %
QUIRURGICA

Fuga aérea persistente y/o camara persistente 13 7%
Fistula broncopleural gUX)14.39%
Empiema 2 1%
Infeccion de la herida quirurgica 2 1%
Hemorragia 10 5,3%
Quilotoérax postquirurgico 1 0,5%

(X) causa el fallecimiento.

7.4.1. Factores pronésticos de mortalidad quirirgica (0-30 DIAS TRAS LA CIRUGIA).

Morbi-mortalidad perioperatoria.

Considerando como tiempo perioperatorio al transcurrido entre el dia 0 y el dia 30 después
de la cirugia, en nuestra serie las complicaciones médicas mas frecuentes durante dicho periodo
fueron de causa respiratoria, siendo la atelectasia que requirid6 broncofibroscopia la que se
presentd con mayor frecuencia. Entre las complicaciones cardiacas, las arritmias que
requirieron tratamiento fueron la complicacidon que se presentdé mas frecuentemente.

En cuanto a las complicaciones quirtrgicas las mas frecuentes fueron la fuga aérea persistente
y/o camara pleural persistente.

Ocho pacientes no superaron el postoperatorio inmediato, siendo por ello la mortalidad global
en los primeros 30 dias de 4,3% (8/186). Las complicaciones médicas respiratorias fueron la
causa mas frecuente de fallecimiento en los primeros 30 dias de la cirugia (2 pacientes

presentaron insuficiencia respiratoria grave precisando ventilacion mecdnica posterior, 2
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pacientes fallecieron a causa de una embolia pulmonar y un paciente fallecid6 como
consecuencia de una neumonia nosocomial). Entre los pacientes que presentaron
complicaciones cardiologicas, un paciente fallecié por edema agudo de pulmén cardiogénico.
Las complicaciones derivadas de la técnica quirurgica causaron el fallecimiento de dos
pacientes; un paciente presentd fistula broncopleural que precis6 de reintervenciéon con
desarrollo de sepsis generalizada posterior y el otro paciente falleci6 a causa de un empiema.

En las siguientes tablas 88 y 89 se describen las complicaciones médicas y las derivadas de
la técnica quirdrgica, especificandose la causa de fallecimiento perioperatorio.

Tabla 88. Complicaciones médicas 0-30 dias postcirugia especicando causa de
fallecimiento. Elaboracion propia.

COMPLICACIONES MEDICAS n %
Respiratorias 24 13%
. Atelectasias que requirieron | 11 5,9%
roncofibroscopia 5 (%) 2,7%
. Fallo respiratorio con ventilacién

ecénica posterior 500 2,7%
. Neumonia nosocomial 2 1%

. Embolia pulmonar i 0,5%
. Insuficiencia respiratoria

Cardiolégicas 21 11,3%
Arritmias que requirieron tratamiento 15 8%
Edema agudo de pulmbén cardiogénico 5 (1x) 2,7%
Infarto agudo de miocardio y/o angina 1 0.5%
Cerebrales 1 0,5%
ACV hemorréagico 1 0,5%
Digestivas 5 2,7%
Dilatacién gastrointestinal /Ileo paralitico 4 2,1%
Perforacidén /Infeccidn 1 0,5%
Hemorragia digestiva 1 0,5%

(X) causa el fallecimiento.
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Tabla 89. Complicaciones derivadas de la técnica quirargica 0-30 dias postcirugia
especicando causa de fallecimiento. Elaboracion propia.

COMPLICACIONES DE LA TECNICA QUIRURGICA n %
Fuga aérea persistente y/o cdmara persistente 13 7%
Fistula broncopleural 8 (1x) 4,3%
Empiema 2 1% 1%
Infeccidén de la herida quirtrgica 2 1%
Hemorragia 10 5,3%
Quilotérax postquirtrgico 1 0,5%

(X) causa el fallecimiento.

Las siguientes tablas 90-92 recogen

las caracteristicas de los pacientes fallecidos, sus

principales variables de exploracion funcional y sus valores predichos postoperatorios.

Tabla 90. Caracteristicas pacientes fallecidos. Elaboracion propia.

Edad |Tabaco | Comorbilidad | RT+QT Reseccién Complicaciones
(a/p)
1 64 114 EPOC QT post lobectomia Neumonia nosocomial
moderado
2 65 70 EPOC leve QT post lobectomia Empiema
3 66 35 no No lobectomia Fallo respiratorio-VMNI
4 08 40 no RT y QT pre neumonectomia Fistula broncopleural
5 69 100 no No neumonectomia | Embolia Pulmonar
6 71 85 HTA, ACVA, No segmentectomi | Arritmia,edema
EPOC pulmonar cardiogénico
moderado
7 74 56 EPOC grave No lobectomia Atelectasia-VMNI
8 78 25 no No lobectomia Embolia Pulmonar
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Tabla 91. Pacientes

Elaboracion propia.

fallecidos- principales variables de exploracion funcional

Paciente | FEV1 (ml | FEV1 (%) DLco(% | VO2max (ml/kg/min) | VO2max (% | PM6M (m)
1 1850 57 85 12,2 49 550

2 2810 100 85 19,9 82 640

3 2170 87 37 17,5 74 530

4 1850 72 78 13,4 59 445

5 2200 84 57 17,0 77 440

6 2060 71 27 No No No

7 970 40 55 11,2 20 480

8 2230 103 57 13,7 80 327

Tabla 92. Pacientes fallecidos valores predichos postoperatorios. Elaboracion propia.

Paciente | Ppo-G- Ppo-S- Ppo-G- Ppo-S- Ppo-G- Ppo-S-
FEV1 (%) FEV1 (%) DLco (%) DLco (%) V02max (%) V02max (%)
1 50 48 75 72 43 41
2 86 84 73 72 71 69
3 66 73 28 31 56 62
4 40 35 44 37 33 28
5 47 45 32 30 43 41
6 46 66 18 25 No No
7 33 32 45 44 16 16
8 41 82 23 45 32 63

Ppo: funcién pulmonar predicha postoperatoria

G: gammagrafia de recuento diferencial

S: método de los segmentos

161




7.4.2 Factores prondsticos de mortalidad quirargica (0-30 dias tras la cirugia). Analisis
univariante.

Realizamos un analisis univariante para las variables derivadas de la comorbilidad y el riesgo
de mortalidad quirurgica (perioperatoria). Las variables de comorbilidad consideradas fueron
las siguientes: edad, sexo, historia de tabaquismo, acumulo de cigarrillos fumados
(afios/paquete), la existencia o no de enfermedad pulmonar obstructiva crénica previa a la
cirugia, el haber recibido o no quimioterapia y/o radioterapia como terapia adyuvante y la
puntuacioén del BODE previo a la cirugia.

De la tabla93 destaca que no hubo ninguna muerte postoperatoria entre los no fumadores, asi
como entre las mujeres, aunque estos datos hay que interpretarlos con la precaucion de que
habia pocas mujeres en nuestra serie y la mayoria eran no fumadoras. Tal y como muestra la
tabla que se expone a continuacion (ver tabla93), no se encontré incremento de mortalidad

perioperatoria con significacion estadistica para ninguna de las otras variables analizadas.

7.4.2.1 Mortalidad y comorbilidad.

Tabla 93. Analisis univariante incluyendo aquellas variables derivadas de la
comorbilidad y el riesgo de mortalidad quirurgica (perioperatoria). Elaboracion propia.

MORTALIDAD

Porcentaje Numero RR(IC 95%) P
Edad (afios)
270 5,7% (3/53) 1,51(0,37-6,01) N.S
<70 3,8% (5/133)
Sexo
Hombre 4,9% (8/162) - N.S
Mujer 0% (0/24)
Fumador
Si 4,7% (8/170) - N.S
No 0% (0/16)
Tabaco (a/p)*
>25 a/p 4,6% (7/153) 1,50(0,19-11, 86) N.S
<25 a/p 3% (1/33)
HTA
Si 2,1% (1/47) 0,42(0,05-3,35) N.S
No 5,0% (7/139)
EPOC (GOLD)
FEV1/FVC <70 4,3% (4/92) 1,02(0,26-3,96) N.S
FEV1/FVC 270 4,3% (4/94)
Radioterapia
Si 7,7% (1/13) 1,90(0,25-14,30) N.S
No 4,0% (7/173)
Quimioterapia
Si 4,8% (3/62) 1,20(0,30-4,86) N.S
No 4,0% (5/119)
BODE Precirugia
(1-4)puntos 6,3% (3/48) 2,12(0,45-10,14) N.S
(0)puntos 2,9% (3/102)
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Igualmente, tras una busqueda exhaustiva de la literatura previa, realizamos un analisis
univariante incluyendo aquellas variables funcionales predictoras de mortalidad perioperatoria
en estudios previos. Las variables de exploracion funcional preoperatorias consideradas fueron
las siguientes: FEV1-a (<1500 ml para las lobectomias y <2000 ml para las neumonectomias);
FEVI1 r (< 60%, < 80%); DLco_r (<60%, <80%); V02max_a (<20ml/Kg/min, < 15ml/Kg/min,
<10 ml /Kg/min); V02max —r (< 75%, <40%), decrementos de la saturacion arterial de oxigeno
durante la prueba de esfuerzo incremental maximo en (-3) y (-4) puntos y decrementos de la
saturacion arterial de oxigeno durante la prueba de la marcha de los seis minutos en (-3) y (-4)
puntos .

De todas las variables analizadas, la tnica variable predictora de mortalidad fue la DLco r
(%) < 60%. En nuestra serie, los pacientes con DLco-r (previa a la cirugia) < 60% presentaron
un 11,6% de mortalidad perioperatoria frente al 2,1% de mortalidad de los pacientes con
DLco r > 60% (p=0,017). Entre el resto de variables funcionales, el V02max a < 20
ml/Kg/minuto, se acerco a la significacion estadistica (p=0,098), con un 6,5% de riesgo de
mortalidad perioperatoria frente a un 0% de mortalidad en los 51 pacientes con V02max_a > 20

ml/Kg/minuto.

7.4.2.2 Mortalidad y variables de exploracion funcional.

Tabla 94. Analisis univariante incluyendo aquellas variables funcionales predictoras de
mortalidad perioperatoria en estudios previos.

MORTALIDAD
Porcentaje Numero RR(IC 95%) P

FEVI a (ml)
<2000 Neumonectomia
<1500 Lobectomia 9,5% 2/21

———————————— 2,62(0,56-12,15) N.S
>1500 Lobectomia 3,6% 6/165
>2000 Neumonectomia
FEV1I-r (%)
< 60% 11,8% 2/17 3,31(0,72-15,16) 0,159
> 60% 3,6% 6/169
FEV1I-r (%)
< 80% 5,6% 4/72 1,58(0,41-6,13) N.S
> 80% 3,5% 4/114
DLco-r (%)
< 60% 11,6% 5/43 5,54 (1,38-22,26) <0, 05
> 60% 2,1% 3/143
DLco-r (%)
< 80% 5,1% 6/118 1,72(0,36-8,33) N.S
> 80% 2,9% 2/68
V02max_a (ml/Kg/minuto)
< 10 0% 0/5 - N.S
> 10 4,5% 7/154
V02max_a (ml/Kg/minuto)
< 15 8,9% 4/45 3,37(0,79-14,50) 0,100
> 15 2,6% 3/114
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V02max_a (ml/Kg/minuto)

< 20 6,5% 7/108 - 0,098
> 20 0% 0/51

V02max r (%)

< 40 16,7% 1/6 4,25(0,60-29,9) N.S
> 40 3,9% 6/153

V02max r (%)

< 75 4,0% 4/99 0,81(0,19-3,49) N.S
> 75 5,0% 3/60

Asaturacidén 02

Prueba de ejercicio

< (=3) 6,8% 3/44 1,61(0,401-6,45) N.S
> (=3) 4,2% 8/162

Asaturacidén 02

Prueba de ejerciciox*

< (-4) 10, 3% 3/29 2,75(0,697-10,871) 0,154
> (-4) 3,8% 5/133

Asaturacidén 02 PM6EM**

< (=3) 7,7% 2/26 1,65(0,35-7,74) N.S
> (=3) 4,7% 6/129

Asaturacidén 02 PMEM**

< (-4) 11,1% 2/18 2,54(0,55-11,63) N.S
> (-4) 4,45  6/137

*Asaturacién 02 Prueba de ejercicio = decremento de saturacidn arterial de

oxigeno durante la prueba de esfuerzo incremental maxima
**Asaturacién 02 PM6M= decremento de saturacidén arterial de oxigeno
durante la prueba de la marcha de los seis minutos

7.4.2.3 Mortalidad y prueba de la marcha de los seis minutos.

Asimismo, en nuestra serie se hizo un intento de encontrar un punto de corte discriminativo
del riesgo quirargico perioperatorio en funcion de la distancia caminada previa a la cirugia
durante la realizaciéon de la prueba de la marcha de los seis minutos. No encontramos
diferencias significativas entre los que fallecieron en los primeros treinta dias tras la cirugia y
los supervivientes, asi como ningun punto de corte debido a la gran dispersion hallada entre la
distancia recorrida por los pacientes que fallecieron (minimo de 327 metros - maximo de 640

metros).

Tabla 95. Mortalidad y prueba de la marcha de los 6 minutos. Elaboracion propia.

Fallecimiento SI NO

n (x + ds) (minimo-maximo) n (x + ds) (minimo-maximo)

PM6M precirugia (m) 7 (487499 ) (327-640) 138 (531+88) (300-680)
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Tabla 96. Mortalidad y prueba de la marcha de los 6 minutos pre-cirugia. Elaboracion
propia.

Pacientes fallecidos PMO6M pre-cirugia
(metros)

1 550

2 640

3 530

4 445

5 440

6

7 480

8 327

7.4.2.4 Mortalidad y funcion pulmonar predicha postoperatoria.

Por ultimo, realizamos un analisis univariante para las variables de la funcion pulmonar
predicha postoperatorio (funcién pulmonar estimada por dos métodos, gammagrafia pulmonar
de recuento diferencial y el método de los segmentos anatémicos) y el riesgo de mortalidad
quirargica (perioperatoria). Las variables de funcion pulmonar predicha postoperatoria
consideradas fueron las siguientes: FEV1 r (<35%,<40%,<45% y <50%) DLco r (<40% y
<50%) y el doble producto FEV1%*DLco% < 1650 y < 1880.

De las variables de la funcién pulmonar predicha postoperatoria se encontrd asociacion entre
las siguientes variables y un incremento del riesgo perioperatorio:

o FEV1-r ppo-gammagrafia (<50%): presentd6 un 11,1% de riesgo de mortalidad
perioperatoria frente a un 2,3% de riesgo en los pacientes con FEV1-r ppo-gammagrafia
(>50%).

o DLco r ppo-gammagrafia (<40%): mostr6 un 14,8% de riesgo de mortalidad
perioperatoria frente a un 2,7% de riesgo en los pacientes con DLco r ppo-gammagrafia
(>40%). Asimismo, la DLco r ppo-gammagrafia (<50%) se acercé a la significacion
estadistica (p=0,062), con un 8,5% de riesgo de mortalidad perioperatoria frente a un 1.9% de
riesgo en los pacientes con DLco_r ppo-gammagrafia (>50%).

o El punto de corte propuesto en la literatura (FEV1%*DLco% gammagrafia <1650)
presentd un 18,2% de riesgo de mortalidad perioperatoria frente a un 2,6% de riesgo en los

pacientes con FEV1%*DLco% gammagrafia >1650. En nuestra serie, un mejor punto de corte
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fue FEV1%*DLco% gammagrafia <1880) que present6 un 20% de mortalidad perioperatoria

(6/30 pacientes) frente a un 1,4% de riesgo en los pacientes con FEV1%*DLco% gammagrafia

>1880 (2/146). Para el método de los segmentos, los puntos de corte empleados también fueron

significativos en su discriminacion del riesgo quirdrgico de mortalidad.

La siguiente tabla muestra los resultados obtenidos tabla 97.

Tabla 97. Mortalidad y funcion pulmonar predicha postoperatoria. Elaboracion propia.
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MORTALIDAD
Numero

1/3
7/173

1/14
7/162

3/29
5/147

5/45
3/131

4/217
4/149

6/71
2/105

4/22
4/154

6/30
2/146

4/35
4/149

4/34
4/150

RR(IC 95%)

8,24 (1,42-47,74)

1,65(0,22-12,50)

3,04(0,77-12,03)

4,85(1,21-19,49)

5,51(1,47-20,74)

4,44 (0,92-21,36)

7,00(1,89-25,99)

(=)

4,26(1,12-16,19)

(=)

0,131

0,127

<0,05

<0,05

0,062

<0,01

0,000

<0,05

0,040
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7.43. CORRELACION ENTRE LA PRUEBA DE LA MARCHA DE LOS SEIS
MINUTOS Y LA PRUEBA DE EJERCICIO CARDIOPULMONAR.

Considerando que pocos hospitales disponen de infraestructura, tecnologia y personal
entrenado para la realizacion de pruebas de esfuerzo incremental méximo, dada la simplicidad
y brevedad de la prueba de la marcha de los seis minutos (PM6M), la familiaridad del
paciente con este tipo de ejercicio, la necesidad de poco personal sanitario y equipamiento,
con vistas a optimizar el protocolo de evaluaciéon preoperatorio y reducir costes sanitarios
realizamos correlaciones no paramétricas entre los principales pardmetros analizados en la
PM6M (distancia recorrida expresada en metros y cambios en la saturacion arterial de
oxigeno registrada durante la realizacion de la misma) y los principales parametros
registrados durante el test de esfuerzo incremental maximo (consumo maximo de oxigeno -
V02max-, pulso de oxigeno y cambios en la saturacion arterial de oxigeno registrada durante
la realizacion del ejercicio).

Tal y como muestra la siguiente tabla (Tabla 99), obtuvimos correlaciones
significativas (entre débiles y moderadas) entre los parametros analizados en la PM6M vy el
test de ejercicio, siendo las mejores correlaciones las que correlacionan los metros recorridos
expresados en metros en la PM6M y el consumo maximo de oxigeno expresado en

ml/kg/minuto.

Tabla 98. Correlaciones entre PM6M y PECP. Elaboracion propia.

n r P
PM6M (metros) V02max a(ml /kg/minuto) | 139 r=0,6 p<0,001
PM6M (metros) VO02max R(%) 139 r=0,4 p<0,001
PM6M (metros) V02maxL a(ml/minuto) 139 r=0,5 p<0,001
PM6M (metros) VO02max L R(%) 139 r=0,4 p<0,001
PM6M (metros) Pulso pico 02 (%) 115 r=0,3 p<0,001
Sata02 PM6M (%) Sata02 Ejercicio 126 r=0,4 p<0,001
Asata02 PM6M Asata02 Ejercicio 149 r=0,5 p<0,001

PM6M =prueba de la marcha de los seis minutos;V02max = consumo méximo de

oxigeno;Sata02 PM6 =saturacidén arterial de oxigeno de la prueba de la marcha de los

seis minutos;Asata02 PM6M = incremento de la saturacién arterial de oxigeno de la
prueba de la marcha de los seis minutos;Sata02 Ejercicio = saturacidén arterial de
oxigeno del test de ejercicio;Asata02 Ejercicio = incremento de la saturacidn

arterial de oxigeno del test de ejercicio.

Segun el algoritmo funcional propuesto por la British Thoracic Surgery, subir 25
escalones en el Shuttle test equivale a un V02max de 10 ml/kg/minuto en la prueba de
egjercicio y ese punto de corte se ha sugerido como un criterio de seleccion para la cirugia, de
tal forma que aquellos pacientes que suben menos de 25 escalones o desaturan mas del 4%

durante la realizacion del Shuttle test son considerados pacientes de alto riesgo.
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Por ello, nosotros analizamos si se podia obtener un punto de corte discriminativo de
riesgo quirurgico o no en funcion de los metros caminados previos a la cirugia en la PM6M vy,
aunque ningun paciente de los que anduvieron mas de 471 metros habian alcanzado menos de
10 ml/kg/minuto en la prueba de esfuerzo incremental méaximo, nuestros resultados estan
limitados por el hecho de que sdlo cinco enfermos con V02max <10 ml/kg/minuto fueron

operados.

Tabla 99. PM6M en pacientes con VO2max precirugia <10 ml/kg/minuto.Elaboracion
propia.

Pacientes con V02max precirugia PM6M pre-cirugia V02max precirugia
<10 ml/kg/minuto) (metros) (ml/kg/minuto)

1 470 9,1

2 300 9,1

3 335 7,9

4 410 8,2

5 240 6,0

Tal y como hemos comentado en el apartado: “Factores pronosticos de mortalidad
quirurgica”, no encontramos diferencias significativas en la distancia caminada en la PM6M
entre los pacientes que fallecieron en los primeros treinta dias tras la cirugia y los
supervivientes, asi como ningun punto de corte debido a la gran dispersion hallada entre los

pacientes que fallecieron (minimo de 327 — méximo de 640 metros).

Tabla 100. Distancia en metros (PM6M) precirugia en pacientes fallecidos y
supervivientes. Elaboracion propia.

Fallecimiento SI NO

n (x + ds) (minimo-maximo) n (x + ds) (minimo-maximo)

PM6M 7 (487499 ) (327-640) 138 (531+88) (300-680)
precirugia (m)

La siguiente tabla (tabla 102) refleja la distancia caminada por los pacientes fallecidos
en el postoperatorio inmediato y el consumo méximo de oxigeno alcanzado por dichos
pacientes en la prueba de esfuerzo incremental maximo. Un paciente no cuenta con pruebas

de esfuerzo previas a la cirugia por limitacion en la movilidad de miembros inferiores.
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Tabla 101. Distancia en metros (PM6M) y VO2max precirugia en pacientes fallecidos.
Elaboracion propia.

Pacientes fallecidos | PM6M pre-cirugia | V02max precirugia
(metros) (ml/kg/minuto)

1 550 12,2

2 640 19,9

3 530 17,5

4 445 13,4

5 440 17,0

6 - —

7 480 11,2

8 327 13,7

Ninguno de los 5 pacientes con V02max < 10 ml/kg/min muere y 4 de los 8 que

mueren tienen entre 10 y 15 ml/kg/min.

7.4.3.1 Correlacion entre la distancia (m) recorrida en la PM6M Yy valores

absolutos propuestos en la prueba de esfuerzo incremental (V02max)

7.4.3.1.1. Correlaciones entre la PM6M (m) y un V02max > 10 ml/kg/min.

Estadisticos de grupo

VO2A10 VO2MAX Desviacion Error tip. de
ABSOLUTO - recod-10 N Media tip. la media
PMD pruebadela 1 <=10 5 351,000 90,5815 40,5093
marcha = distancia
de metros 2 >10 134 537,611 79,6200 6,8781

Tabla 102. Correlaciones entre la PM6M (m) y un V02max > 10 ml/kg/min. Elaboracion
propia.

La media de distancia recorrida en la PM6M por los pacientes con un VO2max > 10

ml fue significativamente superior (p<0,0001) a la de los pacientes con un VO2max inferior.
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Un total de 139 pacientes (75%) contaban con PM6M y VO2max antes de la cirugia.
De los 25 pacientes que anduvieron menos de 470 metros en la PM6M, 5(20%) presentaron
un VO2max < 10 ml/kg/min y 20 (80%) un VO2max >10 ml/kg/min. Los 114 pacientes que
anduvieron > 470 m tuvieron un VO2max > 10 ml /kg/min (p< 0,0001). Para un punto de

corte de la PM6M > 470 m, la sensibilidad fue de 100% con una especificidad del 85% (AUC
=0.953; 1C95% 0.90 -1.00).

Ilustracion 3. Curvas ROC PM6M > 470 m y un VO2max >10 ml/kg/min. Elaboracion
propia.

Curva COR

1,0

Sensibilidad

0,0

Gk
o]

0,0 3 1,0

1 - Especificidad

7.4.3.1.2 Correlaciones entre la PM6M (m) y un V02max > 15 ml/kg/min.

De los 58 pacientes que anduvieron menos de 520 metros en la PM6M, 36 (62%)
presentaron un VO2max < 15 ml/kg/min y 22 (38%) un VO2max >15 ml/kg/min. De los 81
pacientes que anduvieron > 519 m, 7 (9%) tuvieron un VO2max < 15 ml/kg/min y 74 (91%)
un VO2max > 15 ml /kg/min (p< 0,0001).

Para un punto de corte de la PM6M > 520 m, la sensibilidad fue de 84% con una
especificidad del 77% (AUC =0.88; 1C95% 0.82 -0.94).
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Ilustracion 4. Curvas ROC PM6M > 520m y un V02max > 15 ml/kg/min.. Elaboracion
propia.
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7.4.3.1.3. Correlaciones entre la PM6M (m) y un V02max > 20 ml/kg/min.

Para un punto de corte de la PM6M > 550 m, la sensibilidad fue de 65% con una
especificidad del 75% (AUC =0.74; 1C95% 0.66 -0.83).

Ilustracion 5. Curvas ROC PM6M > 550m y un V02max > 20 ml/kg/min.Elaboracion
propia.

Curva COR
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7.4.3.2. Correlacion entre la distancia (m) recorrida en la PM6M y valores

relativos propuestos en la prueba de esfuerzo incremental (V02max%)

Se ha propuesto que los resultados de la prueba de esfuerzo se expresen como
porcentaje de sus valores teoricos. A continuacion vamos a hacer el estudio de correlacion
entre la distancia recorrida (metros) en la prueba de la marcha de 6 minutos y los diferente

puntos de corte propuestos para los valores de referencia de la prueba de esfuerzo (40, 60 y
80%).

7.4.3.2.1. Correlaciones entre la PM6M (m) y un V02max% > 40%.

Para un punto de corte de la PM6M > 509 m, la sensibilidad fue de 100% con una
especificidad del 77% (AUC =0.88; 1C95% 0.78 -0.98).
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Iustracion 6. Curvas ROC PM6M > 509m y un V02max% > 40%. Elaboracion propia.
Curva COR

1,0

Sensibilidad

0,0

0,0 3 5 8 1,0

1 - Especificidad

De los 50 pacientes que anduvieron menos de 509 metros en la PM6M, 6 (12%)
presentaron un VO2max < 40% y 44 (88%) un VO2max >40%. De los 89 pacientes que

anduvieron > 509 m, ninguno tuvo un VO2max < 40% (p< 0,002).
7.4.3.2.2. Correlaciones entre la PM6M (m) y un V02max% > 60%.

Para un punto de corte de la PM6M > 555 m, la sensibilidad fue de 84% con una
especificidad del 67% (AUC =0.78; 1C95% 0.70 -0.87).

Ilustracion 7. Curvas ROC PM6M > 555m y un V02max% > 60%. Elaboracion
propia.
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De los 77 pacientes que anduvieron menos de 555 metros en la PM6M, 36 (47%)
presentaron un VO2max < 60% y 41 (53%) un VO2max >60%. De los 62 pacientes que

anduvieron > 509 m, 7 tuvieron un VO2max <60% y 55 (89%) tuvieron un VO2max >60%
(p<0,0001).

7.4.3.2.3. Correlaciones entre la PM6M (m) y un V02max% > 80%.

Para un punto de corte de la PM6M > 520 m, la sensibilidad fue de 50% con una
especificidad del 79% (AUC =0.69; 1C95% 0.59 -0.78).

Iustracion 8. Curvas ROC PM6M > 520m y un V02max% > 80%.. Elaboracion propia.
Curva COR
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7.5 ESTADO DE SUPERVIVENCIA-MORTALIDAD

El andlisis de nuestra poblacion (186 carcinomas broncogénicos intervenidos de forma
consecutiva), y con un seguimiento maximo hasta el cierre del estudio de 14 anos (fecha de
cierre 1-julio-2016), mostrd una supervivencia global (para todas las resecciones) del 41% a los
5 afios de la cirugia, con 43 pacientes (26%) vivos en el momento del cierre del estudio
(Agosto-2015) y una mediana de supervivencia de 39 meses (IC 95%, 26 a 53 meses).

La siguiente tabla (Tabla 104) muestra la evolucion de la poblacion superviviente. Los datos
han sido expresados al primer mes (mortalidad quirargica) y cada afio transcurrido tras la
cirugia (hasta el 3° afo), 5° y 10° afio postcirugia, separado para todas las resecciones (en toda
la poblacion), y desglosado segun el tipo de intervencién recibida o la presencia o no de una
enfermedad pulmonar obstructiva cronica. La media de supervivencia fue mayor para las
lobectomias (39 meses) que para las neumonectomias (36 meses), mientras que fue menor para

los pacientes con EPOC (36 meses), ambos sin alcanzar significacion estadistica.

Tabla 103. Evolucion de la poblacion superviviente postcirugia de 0 a 10 afos.
Elaboracion propia.

Sup. | Sup. Sup. Sup. Sup. Sup. Supervivencia
l1°mes | lafio | 2°afio | 3%afio | 5°afio 10°afio Meses
Mediana (P25,P75)
n n n n n n
(%) (%) (%) (%) (%) (%)
Todas las | 178 151 118 96 75 49 39(143,17)
resecciones 96% 82% 63% 53% 41% 26%
n=186
Neumonectomias 46 36 32 22 16 9 32 (11,52)
n=48 96% 75% 67% 48% 35% 21%
Lobectomias + 132 115 86 74 59 40 40 (24,55)
Segmentectomias 96% 83% 62% 54% 44% 30%
n=138
No EPOC 86 71 59 47 40 28 52 (18; 85)
n= 90 96% 80% 66% 54% 47% 34%
EPOC 92 80 59 49 35 21 38 (26; 50)
n= 96 96% 82% 61% 52% 37% 23%

Sup.= Supervivencia actuarial

N=Pacientes en seguimiento que sobreviven hasta ese afio

%=porcentaje de pacientes en seguimiento hasta esa fecha

EPOC = Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica (segun criterios GOLD) .

175



7.5.1 Subanalisis de Fallecidos en el primer aiio.

Al primer afio de seguimiento tras la cirugia, habian fallecido un 10% de los pacientes con

estadios patoldgicos mas favorables (Ia-b) y casi una cuarta parte de los estadios mas avanzados

(estadios Illa-b). (Tabla 104)

Tabla 104. Subanalisis de Fallecidos en el primer aifio estadio anatomopatolégico.
Elaboracion propia.

ESTADIOp n (% total )
Ia (21) 2(10%)
Ib (64) 7(11%)
ITa (8) 1(12%)
ITb (36) 6(17%)
ITa (31) 7(23%)
IITb (20) 5(25%)

IIIb

No encontramos diferencias significativas (p = 0,95) segun el género de los pacientes

intervenidos o su hébito tabaquico, aunque hay que destacar que la mayoria de los pacientes

eran hombres y fumadores (Tablas 106-107).

Tabla 105. Subanalisis de Fallecidos en el primer afio- sexo. Elaboracion propia.

Tabla 106. Subanalisis de Fallecidos en el primer afio - tabaco. Elaboracion propia.

SEXO n (%)
Hombre (162) 25(15%)
Mujer (24) 3(13%)
3
Mujeres
25
Hombres

TABACO (%)

SI(168) 26 (15

NO (18) 2(11
fumador

26
Fumador
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La neumonectomia se asoci6 a mayor mortalidad que la lobectomia, pero sin alcanzarse

significacion estadistica (p= 0,45).

Tabla 107. Subanalisis de Fallecidos en el primer afio- tipo de reseccion. Elaboracion
propia.

Tipo de reseccién n (% total )
Neumonectomia (48) 9(19%)
Lobectomia (122) 16(13%)
Segmentectomia atipica(16) 3(19%)

3
Segmentectomia 9
Neumonectomia
16

Lobectomia

La mortalidad fue similar para los principales grupos histologicos (adenocarcinoma o
epidermoide). Aunque destaca una mayor mortalidad para el grupo histoldégico de carcinoma
anaplasico de células grandes (7/17, 41%), esta influenciada por haberse intervenidos los

pacientes en estadios patologicos avanzados y con mayor comorbilidad (50% EPOC ...).

Tabla 108. Subanalisis de Fallecidos en el primer afio estirpe histologica. Elaboracion
propia.

Diagnéstico patolégico n (% total )
Adenocarcinoma (82) 11(13%)
Epidermoide (84) 10(12%)
Células grandes(17) 7(41%)
7
Células 11
grandes Adenocarci
noma
10
Epidermoid 177
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Tabla 109. Caracteristicas de pacientes fallecidos en el primer afio. Elaboracion propia.

Casos Supervi | Edad | Sexo | Tabaco | Reseccién | Diagnoéstico , | Estadiop Mortalidad causa
encia n/p)
(dias)
1 2 71 H 85 S.A C.Grandres | IIIb Tt OX
2 3 78 H 25 L C.Grandres | ITIIDb Tt° QX
3 5 74 H 56 L Adeno o | —————C
4 7 69 H 100 N Epider ITIa 2°Tumor p
5 10 65 H 70 L Adeno Ib Céancer
6 14 66 H 35 L Epider Ib 2°Tumor p
7 30 68 H 40 N Epider IIIa | ---—-——-
8 30 04 H 114 L Epider ITa 2°Tumor p
9 90 75 H 55 L Epider Ib Céancer
10 146 69 H 50 L Adeno ITb 2°Tumor p
11 150 74 M 0 L Adeno ITb Tumor lg
12 165 71 H 60 N C.Grandres | ITTa | —————-
13 165 59 H 37 N Adeno Ta | —————C
14 170 69 M 0 L Adeno I1TIa Tumor d
15 174 56 H 80 N C.Grandres | ITb | ——=—--
16 210 71 H 50 L Epider IIb Céancer
17 210 47 H 60 N Adeno IIb Céancer
18 240 58 H 42 1 C.Grandres | IIIb | ——————=
19 250 i i H 112 N Epider Ib Tumor d
20 270 72 H 40 L C.Grandres | Ta | -——-——-
21 270 69 H 50 L Adeno ITb | -=—=—-
22 330 62 H 60 L Epider IIIa 2°Tumor p
23 330 65 H 60 L Adeno IIb 2°Tumor p
24 341 70 H 100 S.A Adeno Ib Céancer
25 342 62 H 40 L Epider IITa Céancer
26 350 56 M 52 N Adeno IITa Tumor d
27 354 61 H 80 N Epider IIIb Tumor d
28 365 77 H 30 S.A C.Grandres | ITTIb | ———————
Diagnéstico p= diagndéstico patoldgico; Estadiop = -estadio patoldgico; S.A=

segmentectomia atipica;L=lobectomia;N=neumonectomia;H=hombre;M=mujer
Tt°® QX =tratamiento quirugico
Tumor d=Tumor a distancia
2°Tumor p= 2° Tumor primario
Tumor lg= tumor locoregional

Adeno= adenocarcinoma

Epider=epidermoide
C.Grandres=células grandes
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7.5.2 Subanalisis de la supervivencia a los 5 anos.

Con intencion comparativa, se ha realizado un andlisis seleccionado de la supervivencia a los
5 afios, ya que la mayoria de los trabajos sobre la supervivencia del cancer bronquial publican

los resultados a los 5 afnos.

Ilustracion 9. Curva de supervivencia (Kaplan-Meier) a los S afios para el total de
pacientes intervenidos de carcinoma bronquial. Elaboracion propia.

Supervivencia total tras Qx Ca. bronquial

o Total

Supervivencia acumulada
w

o
o B
+

0 12 24 36 48 60

Seguimiento a 5 afos

La supervivencia actuarial a los 5 anos del total de la serie fue del 41%, con so6lo 3 perdidas
de seguimiento.
La supervivencia actuarial a los 5 afios no fue significativamente inferior para las

neumonectomias (35%) que para las lobectomias (44%) (log-rank 1,28, p = 0.26).
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Ilustracion 10. Curva de supervivencia (Kaplan-Meier) a los 5 afios segun el tipo de
cirugia realizada a los pacientes con carcinoma bronquial (neumonectomia /
lobectomia+segmentectomias). Elaboracion propia.

Supervivencia segun tipo Qx Ca. bronquial

Supervivencia acumulada

+

TIPO CIRUGIA

+ Lobectomia

+

+ Neumonectomia

+

0 12

Seguimiento a 5 afos

24

36

48

60

Al tener en cuenta la coexistencia de EPOC (segin GOLD) no hubo tampoco diferencias

estadisticamente significativas en la supervivencia a los 5 afios (37% en los EPOC frente al

47% de los no EPOC, log-rank 2,40; p=0.17).
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Ilustracion 11. Curva de supervivencia (Kaplan-Meier) a los 5 afios segiin la presencia
de EPOC o no como comorbilidad de la cirugia realizada a los pacientes con carcinoma
bronquial. Elaboracion propia.

Supervivencia acumulada

Supervivencia QOx Ca. bronquial segun EPOC

4 T EPOC (GOLD)

'3 i + No EPOC

27 +

11 EPOC
0,0 i

0 12 24 36 48 60

Seguimiento a 5 anos
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7.5.3 Subanalisis final seguimiento.

La supervivencia global a los 10 afios fue de 43 pacientes (26%), con tan s6lo 4 perdidas tras
casi 15 afios de seguimiento tras la cirugia.

7.5.3.1 Supervivencia total de pacientes.

Ilustracion 12. Supervivencia total de pacientes. Elaboracion propia.

SUPERVIV. TOTAL PACIENTES
1,0

1 Total pacientes

Supervivencia actuarial

0 24 48 72 96 120

SUPERVIVENCIA Meses

No hubo mortalidad quirurgica en el grupo de mujeres, frente a un 5% de mortalidad en los
hombres. Aunque la supervivencia fue ligeramente superior en las mujeres en el primer afio tras
la cirugia, la supervivencia al final del seguimiento no alcanzo6 significacion estadistica (Log

Rank = 0,62, p=0,43). Tabla
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7.5.3.2 Supervivencia género.

Ilustracion 13. Supervivencia género. Elaboracion propia.

Supervivencia GENERO
I
—
©
-
o
O
@©
o
(&)
c
()
= Sexo
>
< I
Q . )
o mujer
-
7))
+
’1_ varon
0,0 * LogRank = 0,43
0 24 48 72 96 120
SUPERVmeses
Sup. | Sup. Sup. Sup. Sup. Sup. | Supervivencia
l1°mes | lafio | 2°afio | 3°afio | 5°afio | 10°afio | Meses
Mediana (P25, P75)
n n n n n n
(%) (%) (%) (%) (%) (%)
Hombre 154 130 101 81 64 41 38(136,16)
N= 162 95% 80% | 62% 51% 41% 27%
Mujer 24 24 17 15 11 8 51(143,23)
n=24 100% 92% 71% 61% 46% 33%
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7.5.3.3 Supervivencia tipo de cirugia.

Supervivencia Tipo Cirugia

l‘*i TIPO CIRUGIA

- —_———

e Lobec+Segmen

L+

Neumo

Supervivencia actuarial

1
0,0 * LogRank=0,26

0 24 48 72 96 120

SUPERVM

Ilustracion 14. Supervivencia segun tipo de cirugia. Elaboracion propia.

La supervivencia actuarial al final del seguimiento no fue significativamente inferior para las
neumonectomias (9 pacientes, 21%) que para las lobectomias-segmentectomias atipicas (40
pacientes, 30%) (log-rank=1,28, p =0.26). Aunque observamos una mejor supervivencia para la
neumonectomia izquierda (mediana 49 meses) que para la derecha (mediana 29 meses), no

alcanz¢ significacion estadistica (LogRank=1,37, p=0,24).
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Sup. | Sup. Sup. Sup. Sup. Sup. | Supervivencia
1°mes | lafio | 2°afio 3°afio 5°afio 10°afio | Meses
Mediana (P25, P75)
n n n n n n
(%) (%) (%) (%) (%) (%)
NEUMONECTOMIA | 46 36 32 22 16 9 32 (11, 52)
N= 48 96% 75% 67% 48% 35% 21%
LOBECTOMIA/SE | 132 115 | 86 74 59 40 40 (24, 55)
SMENT . 96% 83% 62% 54% 44% 30%
n=138

Ilustracion 15. Supervivencia segun neumonectomia. Elaboracion propia.

Supervivencia segun Neumonectomia

TIPO NEUMONECTOMIA

Supervivencia actuarial
3

0,0 * LogRank=0,24

0 24 48 72 96 120

SUPERVM
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Sup. Sup Sup. Sup. Sup. Supervivencia
1l°mes 2°afio up. 5°afio 10°afio Meses
lan 3°an Mediana (P25, P75)
n n n n
(%) (%) (%) (%)
n n
(%) (%)
NEUMONECTOMIA 23 16 |14 10 7 4 29(7,23)
CHA 96% 67% | 58% 42% 29% 17%
N= 24
NEUMONECTOMIA 24 20 18 12 9 5 49(11,069)
ZQDA. 96% 83% | 79% 54% 40% 21%
n=24

7.5.3.4 Supervivencia EPOC.

Si comparamos agrupando por EPOC si 0 no (segin GOLD) no hubo tampoco diferencias

estadisticamente significativas en la supervivencia a los 10 afios (23% en los EPOC frente al

34% de los no EPOC, log-rank 2,45; p= 0.117), acercandose a la significacion estadistica (log
Rank 2,87, p=0,09) cuando analizamos los EPOC leve (mediana 51 meses) frente a los EPOC

moderado-graves (mediana 29 meses).
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Ilustracion 16. Supervivencia EPOC. Elaboracion propia.

Supervivencia EPOC
1,0
197
— ’87
o
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0p] Tha
Ll
2 L+
1 Y no
0,0 * LogRank=0,12
0 24 48 72 96 120
Supervivencia en meses
Sup. Sup. Sup. Sup. Sup. Sup. Supervivencia
1°mes lafio | 2°afio 3°afio 5°afio 10°afio Meses
Mediana (P25; P75)
n n n n n n
(%) (%) (%) (%) (%) (%)
No EPOC 86 71 59 47 40 28 52 (18; 85)
n= 90 96% 80% 66% 549 479 348
EPOC 92 80 59 49 35 21 38 (26; 50)
n= 96 96% 82% 61% 52% 37% 23%
EPOC 43 37 28 27 20 14 51 (28; 74)
LEVE 96% 82% 62% 60% 445 31%
N= 45
EPOC 49 43 31 22 15 7 29 (18; 40)
OD . -GRAVE | 96% 84% 61% 43% 29% 14%
rn= 51
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[lustracion 17. Supervivencia segun grado de EPOC. Elaboracion propia.

Supervivencia grado EPOC

GRADO EPOC

H ® Mode/Grave

Supervivencia actuarial

Leve

* LogRank=0,09

o 24 1EBIINZE P 1T

Supervivencia en meses

7.5.3.5 Supervivencia estirpe anatomo-patologica.

El porcentaje de las principales estirpes histologicas de cancer bronquial estuvo equilibrado
en nuestra serie (cerca del 45% para adenocarcinomas y epidermoides). La mortalidad al final
del seguimiento fue similar para los principales grupos histolégicos (mediana de 51 meses para

adenocarcinoma frente a 44 para epidermoide), asi como otros tipos histologicos.
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Ilustracion 18. Supervivencia segun estirpe anatomopatolégica. Elaboracion propia.

Sup. | Sup. Sup. Sup. Sup. Sup. | Supervivencia
1°mes | lafio | 2°afio | 3°afio | 5°afio | 10°afio | Meses
Mediana (P25, P75)
n n n n n n
(%) (%) (%) (%) (%) (%)
EPIDER 81 70 55 45 38 25 44 (26; 6l1)
N= 84 96% 83% 65% 54% 42% 32%
ADENO 80 69 55 44 32 18 51 (32; 69)
N= 82 98% 84% 67% 55% 43% 24%
OTRAS 17 12 8 7 6 6 16 (0; 32)
N= 20 85% 60% 40% 35% 30% 30%

EPIDER=EPIDERMOIDE;ADENO=ADENOCARCINOMA;OTRAS=OTRAS ESTIRPES

Supervivencia estirpe AP
1,0
19_
Il
78_ ‘7 (.
h W
17_ ‘7 .
‘7

Supervivencia acum
o

dx AP recodificado

Otros

.

H
e . .

L7 ) "'+'_ ‘ -
3. [ s B Tl 5 Adenoca.
2 I+
14 Epidermoide

0,0 | _ * LogRank=0,61
0 24 48 72 96 120

Supervivencia en meses
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7.5.3.6 Supervivencia estadio patoldgico.

Se acepta en la literatura cientifica que el TNM patologico es el principal factor pronostico en

las series de pacientes intervenidos por carcinoma bronquial. En nuestra serie, tras excluir a 5

paciente con TONO patologico (tras recibir quimioterapia neoadyuvante), los pacientes en

estadio I (mediana 65 meses) y estadio II (mediana 50 meses) tuvieron significativamente mejor

prondstico que los pacientes en estadios patoldgicos (III IV) mas avanzados (mediana 4

meses).

[lustracion 19. Supervivencia estadios pattologicos 0-10 afios. Elaboracion propia.

Sup. Sup. Sup. Sup. Sup. Sup. Supervivencia
1°mes lafio | 2°afio 3°afio 5°afio 10°afio Meses
Mediana (P25,P75
n n n n n n
(%) (%) (%) (%) (%) (%)
ESTADIO I 82 74 59 49 41 27 65 (31; 99)
N= 85 96% 87% 69% 59% 50% 34%
STADIO II 43 37 30 26 20 13 50 (21; 78)
N= 44 98% 84% 68% 59% 45% 32%
STADIO III-IV 47 35 24 16 9 4 4 (15; 30)
N= 52 90% 67% 46% 32% 18% 8%
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Supervivencia ESTADIO PATOLOGICO

Supervivencia actuarial
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Supervivencia en meses

7.5.3.7 Supervivencia ancianos.

ESTADIO PATOLOG.

+ LogRank=0,00

Ya que las guias de recomendacion de las principales sociedades cientificas sobre carcinoma

bronquial han advertido de un mayor riesgo quiriirgico en pacientes ancianos, se ha analizado

también la supervivencia de nuestra serie con un punto de corte en 70 afios. La supervivencia

fue significativamente peor (LogRank 6,8, p=0,009) en pacientes > 70 afios (mediana de 31

meses) frente a los pacientes < 70 afos (mediana de 52 meses).

Ilustracion 20. Supervivencia ancianos 0-10 afios.

Elaboracion propia.

Sup. Sup. Sup. Sup. Sup. Sup. | Supervivencia
1°mes lafio | 2°afio 3°afio 5°afio l10°afio | Meses
Mediana (P25, P75)
n n n n n n
(%) (%) (%) (%) (%) (%)
EDAD<70 ANOS | 128 111 87 73 60 42 52 (27,76)
N= 133 96% 83% 65% 56% 47% 34%
EDAD270 ANOS | 50 40 31 23 15 7 31 (19, 43)
N= 53 94% 75% | 58% 43% 28% 15%
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Supervivencia ancianos

Supernvivenda actuarial

EDAD > 70
~ o <70
- =>70

0] 24 48 72 96 120

+ LogRank=0,01

Supervivencia en meses

7.5.3.8 Supervivencia BODE.

Tras incluir primero todos los pacientes, se analiz6 si los diferentes grupos del indice BODE
tenian influencia en el prondstico de los pacientes intervenidos por carcinoma broncogénico.
Aunque se observo una supervivencia progresivamente peor con los grupos de BODE mas altos
(mediana de supervivencia del BODE 0 de 44 meses y de 20 meses para el BODE 4), no se
alcanz¢ significacion estadistica (LogRank=7,65, p=0,10).
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Iustracion 21. Supervivencia segun BODE. Elaboracion propia.
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Sup. Sup. Sup. Sup. Sup. Sup. Supervivencia
1°mes lafio 2°afo 3°afio 5°afio 10°afio Meses
Mediana (P25, P75)
n n n n n n
(%) (%) (%) (%) (%) (%)
BODE = 0 | 98 81 66 55 44 30 44 (27; 60)
n= 102 96% 79% 65% 55% 445 31%
BODE = 1 | 36 30 22 19 15 10 39 (0; 79)
n= 38 95% 79% 58% 53% 41% 30%
BODE = 2 | 12 10 8 2 0 0 30 (28; 31)
n= 12 100% 83% 67% 17% % e
BODE = 3 | 3 3 2 2 2 1 15 (0; 78)
N= 4 75% 75% 50% 50% 50% 25%
BODE = 4 | 2 2 1 1 1 0 20(= ; =)
n= 100% 100% 50% 50% 50% 0%
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Cuando analizamos la supervivencia comparando la supervivencia del grupo de pacientes con

BODE 0-1 (mediana 40 meses) fue significativamente mejor (LogRank 6,5, p=0,01) que la del

grupo con BODE 2 a 4 (mediana 20 meses).

Iustracion 22. Supervivencia segun BODE agrupado. Elaboracion propia.

Sup. Sup. Sup. Sup. Sup. Sup. Supervivencia
1°mes lafio | 2°afio 3°afio 5°afio 10°afio Meses
Mediana (P25, P75)
n n n n n n
(%) (%) (%) (%) (%) (%)
BODE = 0-1 68 59 48 39 11 10 40 (15; 64)
n= 71 94% 83% 68% 55% 24% 22%
BODE = 2-4 12 10 6 3 2 0 20(5; 35)
n= 13 92% 77% 46% 23% 15% 0%
Supervivencia BODE agrupado
1,07
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Cuando seleccionamos so6lo los paciente con EPOC (a los cuales se dirigié inicialmente la

clasificacion pronostica BODE) y analizamos la supervivencia comparando la supervivencia del

grupo de pacientes EPOC con BODE 0-1 (media 69 + 7 meses, 95% CI, 56 a 83 meses) fue

significativamente mejor (LogRank 7.8, p=0,0051) que la del grupo con BODE 2 a 4 (media 29
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+ 8 meses, 95% CI, 13 a 45 meses). Destacar que al segundo afio tras la cirugia sélo estan vivos

menos del 50% de los pacientes con BODE 2-4 frente 63% de los pacientes con BODE 0-1.

Asimismo, a los 10 afios de seguimiento estdn vivos una cuarta parte de los pacientes con

BODE 0-1 frente a ninguno con BODE 2-4.

Ilustracion 23. Supervivencia segin BODE 0-1 frente 2-4 . Elaboracion propia.

Sup. Sup. Sup. Sup. Sup. Sup. Supervivencia
1°mes lafio 2°afio 3°afio 5°afio 10°afio Meses
Mediana (P25, P75)
n n n n n n
(%) (%) (%) (%) (%) (%)
BODE = 0-1 76 65 50 43 31 21 42 (143; 18)
n= 79 96% 82% 63% 56% 40% 28%
BODE = 2-4 11 10 6 3 2 0 20(36; 15)
n= 13 85% 77% 46% 23% 15% 0%
EPOC. Supervivencia BODE agrupado
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7.5.4 Valor pronéstico del doble producto predicho postoperatorio del FEV1% x DLCO
% (calculado por gammagrafia pulmonar de perfusion y por segmentos para diferentes

puntos de corte)

Hay autores que proponen como factor pronostico de mortalidad quirtrgica (pero se
desconoce su utilidad en el seguimiento ulterior) el calculo del doble producto predicho
postoperatorio (FEV1% x DLCO%) estimados por el método de la gammagrafia pulmonar.

Pocos (o ninguno) lo han estimado por el método de los segmentos.

El anélisis de la supervivencia de nuestra poblacidn, segun este doble producto estimado antes
de la cirugia, segin dos puntos de corte (1650 publicado en la literatura, y 1880 calculado en
nuestra poblacion para gammagrafia, asi como 1650 y 1639 calculado por la formula de los

segmentos), se expone a continuacion.
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Tabla 110. Supervivencia de la poblacion segun este doble producto estimado antes de la
cirugia (0-10 aiios).

Sup. | Sup. Sup. Sup. Sup. Sup. Supervivencia
1°mes | lafio 2°afo 3°afio 5°afio 10°afio Meses
Mediana (IC 95%)
n n n n n n
(%) (%) (%) (%) (%) (%)
FEV1XDLCO% | 18 15 12 5 3 2 24 (12, 36)
gamma< 650 | 823 | 68% | 55% 27% 16% 11%
N= 22
FEV1XDLCO% | 149 129 100 86 70 46 50 (31; 70)
gamma>1650 | 97% 84% 65% 56% 46% 31%
N=154
FEV1XDLCOS% | 24 20 16 9 5 3 24 (13, 36)
gammas< 80% 67% 53% 33% 18% 11%
1880
N= 30
FEV1IXDLCO% | 143 124 96 82 68 45 52 (31; 76)
gamma>1880 | 989 85% 66% 57% 47% 32%
N=146
FEV1XDLCO% | 31 25 21 13 8 5 29 (17, 40)
segmentos 89% 71% 60% 42% 26% 16%
< 1650
N= 35
FEV1XDLCO% | 145 124 96 83 67 44 51 (31; 70)
segmentos 97% 83% 64% 56% 45% 31%
> 1650
N=149
FEV1XDLCO% | 30 24 21 12 ) 5 27 (20, 33)
segmentos 88% THL % 62% 41% 24% 17%
< 1639
N= 34
FEV1IXDLCO% | 145 125 97 84 68 44 51 (30; 71)
segmentos 97% 83% 65% 56% 45% 31%
> 1639
N=150

La supervivencia de los pacientes con doble producto (FEV1%xDLCO%) predicho
postoperatorio (ppo) calculado por gammagrafia pulmonar de perfusion con valores inferiores a
1650 tuvieron una supervivencia significativamente peor (log rank 7,6, p =0,006) que los
pacientes con valores superiores a dicho valor. Es llamativo que la mortalidad postoperatoria a
30 dias fue del 18% en pacientes con doble producto ppo < 1650 frente a 3% en pacientes con

valores estimados superiores a este punto de corte.
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Ilustracion 24. Supervivencia segun FEV1% x DLCO% > 1650(Gammagrafia).

Elaboracion propia.

Supervivencia actuarial

Punto corte > 1650

PreQx. Calculo gammagratfia

1,0
,8 1
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Supervivencia en meses

Supervivencia segin FEV1%xDLCO%

@ >1650
+

<=1650
+

La supervivencia de los pacientes con doble producto (FEV1%xDLCO%) predicho

postoperatorio (ppo) calculado por gammagrafia pulmonar de perfusién con valores inferiores a

1880 (nuestro punto de corte con mejor discriminacidon) tuvieron una supervivencia

significativamente peor (log rank 9,7, p =0,002) que los pacientes con valores superiores a

dicho valor. Es llamativo que la mortalidad postoperatoria a 30 dias fue del 20% en pacientes

con doble producto ppo < 1880 frente a 2% en pacientes con valores estimados superiores a este

punto de corte. Asimismo, este peor pronodstico se mantiene a los 5 afos con un 18% de

supervivencia frente a un 47% en pacientes con doble producto ppo > 1880.

198



Ilustracion 25. Supervivencia seguin FEV1% x DLCO% > 1880( gammagrafia).

Elaboracion propia.

Supervivencia actuarial

1,0

PreQx. Calculo Gammagrafia

Punto corte > 1880

Supervivencia en meses

Supervivencia segun FEV1%xDLCO%

= >1880
+

<=1880
+

La supervivencia de los pacientes con doble producto (FEV1%xDLCO%) predicho

postoperatorio (ppo) calculado por la formula de los segmentos con valores inferiores a 1650

tuvieron una supervivencia significativamente peor (log rank 4,6, p =0,03) que los pacientes

con valores superiores a dicho valor. Es llamativo que la mortalidad postoperatoria a 30 dias fue

del 11% en pacientes con doble producto ppo < 1650 frente a 3% en pacientes con valores

estimados superiores a este punto de corte.
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Ilustracion 26. Supervivencia segun FEV1% x DLCO% > 1650(calculo método
segmentos).Elaboracion propia.

Supervivencia seguin FEV1%xDLCO%

PreQx. Calculo segmentos

Punto corte > 1650

1,0
8 1
@
G
2 6
(& ]
S 1 o
+
.g 4 o >1650
-
) 1
> | +
B 2o
o L <=1650
>
o 0,0 +
o <t (0] (Q\] (do) o <t (0] (q\|
(q\] < N~ (@)) (Q\| <t (do) ()]
—i — —i —

Supervivencia en meses

La supervivencia de los pacientes con doble producto (FEV1%xDLCO%) predicho
postoperatorio (ppo) calculado por la férmula de los segmentos pulmonares con valores
inferiores a 1639 tuvieron una supervivencia significativamente peor (log rank 4,8, p =0,03) que
los pacientes con valores superiores a dicho valor. En este caso es menos llamativa la

mortalidad postoperatoria a 30 dias, que fue del 12% en pacientes con doble producto ppo <
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1639 frente a 3% en pacientes con valores estimados superiores a este punto de corte. A los 5

afios la supervivencia fue casi la mitad (24%) en pacientes con valores < 1639 frente al 45% en

pacientes con valores ppo > 1639.

Ilustracion 27. Supervivencia segun FEV1% x DLCO% > 1639(calculo método
segmentos).Elaboracion propia.

Supervivencia actuarial

Supervivencia segun FEV1%xDLCO%

PreQx. Calculo segmentos

Punto corte > 1639
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Supervivencia en meses
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7.6 EVOLUCION EN LA PUNTUACION BODE Y CALIDAD DE VIDA DE LOS
PACIENTES INTERVENIDOS DE CARCINOMA BRONCOGENICO

7.6.1 EVOLUCION EN LAS PUNTUACIONES MEDIAS DE LA CALIDAD DE VIDA

Las siguientes tablas y graficos muestran las puntuaciones obtenidas en la calidad de vida
relacionada con la salud (medida mediante el Cuestionario de Calidad de Vida St. George —
SGQR- versién espaiola 3.0) en cada uno de los momentos evolutivos analizados
(preoperatorio, tercer, sexto y doceavo mes tras la cirugia). Los valores han sido expresados

como media + desviacion estandar.

7.6.1.1 Puntuaciones en la calidad de vida total de la poblacion

Si analizamos a toda la poblacion (sin tener en cuenta el tipo de reseccion recibida o su
estado funcional previa a la cirugia), en casi todas (excepto sintomas) las escalas del
cuestionario (actividad, impacto y total) se produce un empeoramiento significativo en la
calidad de vida referida por nuestros pacientes desde el preoperatorio hasta el 3* mes que se
mantiene al sexto mes, con una mejoria (menor puntuacion) al doceavo mes de la cirugia, que
es dificil de valorar dada la perdida de pacientes al afio de seguimiento de la cirugia. La
subescala de sintomas mejora significativamente en cada momento evolutivo a partir del 3°

mes.

Tabla 111. Puntuaciones SGQR para el total de la poblacion. Elaboracion propia.

SGQOR n n n
MEDIA1DE MEDIA1DE MEDIA*DE
3°mes 6°mes 12°mes
) 89 89 93 28
SINTOMAS 24,2+16,1 22,7+16,5 26,117, 2 15,9+13,5
89 89 93 28
ACTIVIDAD 27,5%26,2 44 ,3+26,9 43,5428, 9 37,6%25,1
89 89 93 28
IMPACTO 13,1+13,3 19,916,606 22,2%19,0 le6,7+17,0
89 89 93 28
TOTAL 19,4+14,4 27,8+%17,0 29,2+19,1 22,7+16,2
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Tabla 112. Puntuaciones SGQR para el total de la poblacion. Significacion Estadistica
contraste medias pareadas Elaboracion propia.

Preoperatorio 3° Mes 6° Mes 12° mes
Sintomas 0,82 0,60 0.12
Actividad 0,0001 0,0001 0,36
Impacto 0,0001 0,0001 0,25
Total 0,0001 0,0001 0,46
3° mes

Sintomas 0,17 0,005
Actividad 0,84 0,24
Impacto 0,38 0,38
Total 0,60 0,16
6° Mes

Sintomas 0,0047
Actividad 0,33
Impacto 0,19
Total 0,89
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7.6.1.2 Puntuaciones en la calidad de vida segtn el tipo de reseccion

En la siguiente tabla y figura se observa la evolucién del SGRQ analizandolo por subgrupos,

teniendo en cuenta el tipo de cirugia recibida (neumonectomia vs lobectomia mas

segmentectomia) para cada uno de los momentos analizados (preoperatorio, tercer, sexto y

doceavo mes tras la cirugia).

Tabla 113. Puntuaciones SGQR para neumonectomias. Elaboracion propia.

SGQR n n n
MEDIAtDE MEDIAXDE MEDIAtDE
3°mes 6°mes 12°mes
, 19 22 25 5
SINTOMAS 19,5+12,9 22,9116,4 23,0+16,3 l6,7£10,4
19 22 25 5
ACTIVIDAD | 26,7428, 2 43,3+24,4 41,1+26,7 51,9+10,1
19 22 25 5
IMPACTO 15,4+£13,4 21,6%17,5 23,7%x16,5 19,6+£15,9
19 22 25 5
TOTAL 18,9+14,3 28,5116, 6 29,2116, 6 29,2+12,7
60
50 M
40 / —— Sintomas
30 —&— Actividad
. ®
20 1 T — ——— & —e— Total
10
0 1 1 1
Preoperatorio 6°mes 12°mes

En el grupo de las neumonectomias destaca el empeoramiento en la puntuaciéon en la

subescala de actividad al tercer mes, el cual se mantiene al sexto mes e incluso empeora al

doceavo mes y la no recuperacion al doceavo mes de la puntuacion obtenida en la subescala

total.
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Tabla 114. Puntuaciones SGQR para NEUMONECTOMIAS. Significacion Estadistica
contraste medias pareadas.Elaboracion propia.

Preoperatorio 3° Mes 6° Mes 12° mes
Sintomas 0.296 0.556 0.833
Actividad 0.068 0.335 0.130
Impacto 0.021 0.029 0.646
Total 0.011 0.047 0.895
3° mes

Sintomas 0.258 0.064
Actividad 0.191 0.247
Impacto 0.918 0.762
Total 0.657 0.289
6° Mes

Sintomas 0.057
Actividad 0.917
Impacto 0.394
Total 0.416

Al analizar por separado los pacientes intervenidos de neumonectomia encontramos, en las

subescalas de impacto y total, que se produce un empeoramiento significativo en la calidad de

vida referida por nuestros pacientes desde el preoperatorio hasta el 3* mes, que se mantiene al

sexto mes, con una mejoria (menor puntuacion) al doceavo mes de la cirugia para la subescala

impacto. La subescala de actividad, aunque sin ser estadisticamente significativa, aumenta

progresivamente (empeora) desde la intervencion hasta el doceavo mes.

Tabla 115. Puntuaciones SGQR para LOBECTOMIAS Y SEGMENTECTOMIAS .
Elaboracion propia.

SGQR n n n
MEDIA+DE MEDIA+DE MEDIA+DE
3°mes 6°mes 12°mes
) 70 67 68 24
SINTOMAS 24,47+16,78 22,58+x16,67 27,20x17,46 15,68%x14,24
70 67 68 23
ACTIVIDAD | 27,673+25,77 44,064+27,83 44,39+29, 84 34,43+26,42
70 67 68 23
IMPACTO 12,54%+13,31 19,39%+16, 30 21,62+£19,92 16,05%x17,48
70 67 68 23
TOTAL 19,58+14,47 27,54%+17,26 29,23%£20,07 21,33%+16,74
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Tabla 116. Puntuaciones SGQR para LOBECTOMIAS Y SEGMENTECTOMIAS.

Significacion Estadistica contraste medias pareadas.Elaboracion propia.

Preoperatorio 3° Mes 6° Mes 12° mes
Sintomas 0.402 0.806 0.120
Actividad 0,0001 0,0001 0.584
Impacto 0.002 0.001 0.104
Total 0,001 0,001 0.467
3° mes

Sintomas 0.231 0.194
Actividad 0.250 0.490
Impacto 0.861 0.759
Total 0.687 0.744
6° Mes

Sintomas 0.051
Actividad 0.533
Impacto 0.615
Total 0.368

Tal y como sucedia en el andlisis global (sin tener en cuenta el tipo de reseccion), en el grupo

de las lobectomias detectamos un empeoramiento en la calidad de vida referida para la

mayoria de las subescalas del cuestionario (actividad, impacto y total) desde el preoperatorio

hasta el sexto mes de la cirugia con una discreta mejoria (menor puntuacion) al doceavo mes

de la intervencion. Para la subescala de sintomas, se observa una mejoria significativa a partir

del 6° mes de la intervencion.
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7.6.1.3 Puntuaciones ne la calidad de vida EPOc vs no EPOC

Las siguientes tablas y graficos muestran las puntuaciones obtenidas en la medicion de la

calidad de vida en cada uno de los momentos analizados (preoperatorio, tercer, sexto y

doceavo mes tras la cirugia) estableciendo subgrupos segun la existencia o no de enfermedad

pulmonar obstructiva crénica previa a la cirugia.

Tabla 117. Puntuaciones SGQR para POBLACION EPOC. Elaboracion propia.

FEV1/FVC < 70

SGQOR N=40 N=47 N=15
MEDIAXDE MEDIAIDE MEDIA*DE
3°mes 6°mes 12°mes
SINTOMAS 28,34+19,25 26,69+16,82 | 30,79+18, 14 13,79+11,01
ACTIVIDAD | 30,94+25, 38 49,47+24,69 | 48,09+27,62 39,55+18,83
IMPACTO 14,73+14,91 20,006+t16,35 | 23,25+18,87 22,25+16, 68
TOTAL 21,84+15, 64 29,89+16,68 | 31,97+19,00 25,96+13, 85
60
50

40
30 _4%

—e— Sintomas
—&— Actividad
—a— Impacto
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Tabla 118. Puntuaciones SGQR para POBLACION EPOC. Significacién Estadistica
contraste medias pareadas.Elaboracion propia.

Preoperatorio 3° Mes 6° Mes 12° mes
Sintomas 0.917 0.476 0.037
Actividad 0,0001 0,0001 0.279
Impacto 0.019 0.004 0.178
Total 0.001 0.001 0.382
3° mes

Sintomas 0.641 0.022
Actividad 0.301 0.352
Impacto 0.989 0.860
Total 0.758 0.551
6° Mes

Sintomas 0.027
Actividad 0.559
Impacto 0.597
Total 0.291

Dado que el cuestionario de SGRQ se disenid para pacientes EPOC se ha analizado su

evolucién en los pacientes intervenidos con EPOC como comorbilidad. Se observa un

empeoramiento significativo en la calidad de vida referida para la mayoria de las subescalas

del cuestionario (actividad, impacto y total) desde el preoperatorio hasta el sexto mes de la

cirugia con una discreta mejoria (menor puntuacion) al doceavo mes de la intervencion que

alcanza la significacion para la subescala de sintomas.

Tabla 119. Puntuaciones SGQR para POBLACION NO-EPOC. Elaboracién propia.

FEV1/FVC >70

SGQR

N=49
MEDIAIDE
3°mes

N=46
MEDIAIDE
6°mes

N=14
MEDIA1DE
12°mes

SINTOMAS 20,66x12,07 19,66x15,77 21,83%£15,22 18,0715, 86
ACTIVIDAD | 24,59+26,71 40,47128,07 39,36x29,73 35,24431,51
IMPACTO 11,7911, 74 19,86+x16,83 21,2019, 24 10,27£15,51
TOTAL 17,35+12,96 26,22+17,24 26,74+19,05 19,00£18, 36
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Tabla 120. Puntuaciones SGQR para POBLACION NO- EPOC. Significacién
Estadistica contraste medias pareadas.Elaboracion propia.

Preoperatorio 3° Mes 6° Mes 12° mes
Sintomas 0.598 0.928 0.910
Actividad 0.008 0.084 0.936
Impacto 0.004 0.006 0.882
Total 0.004 0.018 0.965
3% mes

Sintomas 0.239 0.680
Actividad 0.421 0.502
Impacto 0.898 0.379
Total 0.754 0.359
6° Mes

Sintomas 0.796
Actividad 0.609
Impacto 0.371
Total 0.836

Nuevamente, los pacientes No—EPOC refirieron significativamente peor calidad de vida para

todas las subescalas (excepto sintomas) al tercer y sexto mes de la cirugia, con una

recuperacion discreta al doceavo mes.
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7.6.2
VIDA

Dado que la comparacion de la evolucion de las puntuaciones medias del SGRQ en los

EVOLUCION VALORES INDIVIDUALES DE LA CALIDAD DE

diferentes momentos evolutivos podia “tamponar (hacer regresion a la media”) cambios
significativos en pacientes concretos, realizamos también un analisis de contingencia
utilizando como limite inferior de la normalidad el percentil 90 de las puntuaciones del
SGRQ, para hombres de la poblacion general espafiola entre 60- 69 afios (para la puntuacion
total y cada una de las subescalas: sintomas, actividad, impacto), publicados por Ferrer M et
al. (Eur Respir J 2002; 19:405-413) para valorar la mejoria o empeoramiento en las
puntuaciones de nuestra poblacion. Las siguientes tablas muestran los resultados obtenidos
para cada uno de los subgrupos establecidos, asi como la comparacion estadistica (Chi

cuadrado de Pearson con test exacto de Fisher si necesario).

Tabla 121. Analisis de contingencia (POBLACION TOTAL) utilizando como limite
inferior de la normalidad el percentil 90 de las puntuaciones del SGRQ, para hombres
de la poblacion general espaiiola entre 60- 69 afios. Elaboracon propia.

SGRQ

Total pacientes

SINTOMAS (>42.3) | 24,2+16,1 13 (14,6%) | 8(9%) | 13 (14%) |2 (7%)

ACTIVIDAD (>47,69) | 27,5+26,2 22(25%) | 40 (45%) | 42 (45%) | 1 (3,5%)
IMPACTO (>22,84) | 13,1+13,3 22 (25%) | 32(36%) |36(39%) |5 (17%)
TOTAL (> 30,64) 19,4+14,4 2022%) | 35(39%) |39 (42%) |7 (24%)
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Tabla 122. Analisis de contingencia (NEUMONECTOMIAS) utilizando como limite
inferior de la normalidad el percentil 90 de las puntuaciones del SGRQ, para hombres
de la poblacion general espafiola entre 60- 69 afios. Elaboracon propia.

SGRQ
Neumonectomias

SINTOMAS (> 42,3) 19,5412, 9 2 (42,6%) 1(4,5%) |2 (8%) 0
ACTIVIDAD (>47,69) | 26, 7+28,2 6 (31,6%) 10 (45%) |9 (36%) 0
IMPACTO (> 22,84) 15,4+13,4 6 (26%) 8 (36%) 12 (48%) | 1(20%)
TOTAL (> 30,64) 18,9+14,3 5(26%) 9 (41%) | 11 (44%) |2 (40%)

Tabla 123. Anilisis de contingencia (LOBECTOMIAS + SEGMENTOMIA) utilizando
como limite inferior de la normalidad el percentil 90 de las puntuaciones del SGRQ,
para hombres de la poblacion general espaiiola entre 60- 69 afios. Elaboracén propia.

SGRQ
Lobectomias/segment.

SINTOMAS (>42,3) | 24,2+16,1 11(15,7%) |7 (10,5%) |11 (16%) | 2 (8,3%)
ACTIVIDAD (>47,69) | 27,5+26,2 16 (23%) 30 (45%) | 33 (48,5%) | 1 (4%)
IMPACTO (>22,84) | 13,1+13,3 16 (23%) 24 36%) | 24(35%) |4(17%)
TOTAL (> 30,64) 19,4+14,4 15(21,4%) |26(39%) |28(41%) |5 (21%)

La comparacion de los porcentajes de pacientes con valores superiores a la normalidad, tanto

para el total como entre pacientes con neumonectomia frente a lobectomias/segment., no fue

significativa para ningin momento evolutivo consecutivo tanto para la escala total del SGRQ

como de las subescalas.
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Tabla 124. Analisis de contingencia (EPOC) utilizando como limite inferior de la
normalidad el percentil 90 de las puntuaciones del SGRQ, para hombres de la poblacion
general espaiiola entre 60- 69 afos. Elaboracon propia.

SGRQ

EPOC

SINTOMAS (>42,3) | 19,5+12,9 9(20,5%) | 4(10%) |11(23,5%) |0
ACTIVIDAD (>47,69) | 26,7+28.2 11 (25%) | 20 (50%) | 26 (55%) 0
IMPACTO (>22,84) | 1544134 10 23%) | 14 35%) | 19 (40%) 4 (27%)
TOTAL (> 30,64) 18,9+14,3 11 (25%) | 16 (40%) | 23 (49%) 5 (33%)

Tabla 125. Analisis de contingencia (NO-EPOC) utilizando como limite inferior de la
normalidad el percentil 90 de las puntuaciones del SGRQ, para hombres de la poblacion
general espaiola entre 60- 69 afios. Elaboracon propia.

SGRQ

No EPOC

SINTOMAS (> 42,3) 24,2+16,1 4 (9%) 4 (8%) 2 (4,4%) 2 (14%)
ACTIVIDAD (>47,69) | 27,5+26,2 11 (24,4%) | 20 (41%) | 16 (35,5%) | 1(7%)
IMPACTO (> 22,84) 13,1+13,3 12 (26,7%) | 18 37%) | 17 (37%) 1 (7%)
TOTAL (> 30,64) 19,4+14,4 9 (20%) 19 (39%) | 16 (35,5%) |2 (14%)

Al comparar tanto la escala total del SGRQ como sus subescalas en cada momento evolutivo

consecutivo, segun los pacientes fueran EPOC o no, no encontramos diferencias significativas

en el porcentaje de pacientes con valores superiores a la normalidad salvo en el 6° mes para la

subescala sintomas (23,5% EPOC frente al 4,4% en no EPOC, p=0,0008) y la subescala

actividad (55% EPOC frente al 35,5% en no EPOC, p=0,04).
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7.6.3 MODIFICACIONES EVOLUTIVAS DE LA CALIDAD DE VIDA
INDIVIDUAL

Otra forma de analizar esta evolucion individual de los pacientes, evitando la influencia de

diferentes pacientes en cada momento evolutivo, es hacer la comparacion directamente de los

pacientes que cuentan con medicion del cuestionario de SGRQ en ambos momentos

evolutivos, analizando en cada individuo si mejoran o empeoran respecto a la revision previa

(no se ha analizado el 12° mes dado el menor nimero de pacientes).

Tabla 126. Analisis en cada individuo si mejoran o empeoran la CV respecto a la

revision previa (GRUPO TOTAL). Elaboracion propia.

3°MES D 6°MES o
SINTOMAS n=72 n=76
MEJORAN EMPEORAN MEJORAN EMPEORAN
PRECIRUGIA g Fi N.S 9 7 N.S
3°MES - - 3 5 N.S
3°MES o 6°MES D
ACTIVIDAD n=72 n=76
MEJORAN EMPEORAN MEJORAN EMPEORAN
PRECIRUGIA 4 20 0,002 6 19 0,015
3°MES — — 10 7 N.S
3°MES o 6°MES o
IMPACTO n=72 n=76
MEJORAN EMPEORAN MEJORAN EMPEORAN
PRECIRUGIA 5 18 0,011 4 16 0,012
3°MES — - 9 7 N.S
3°MES D 6°MES o
TOTAL n=72 n=76
MEJORAN EMPEORAN MEJORAN EMPEORAN
PRECIRUGIA 5 20 0,004 4 18 0,004
3°MES - - 9 7 N.S
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Si consideramos a todas las resecciones no detectamos cambios en la puntuacion referida en
la subescalas de SINTOMAS a lo largo del seguimiento (preoperatorio, tercero y sexto mes) y
si detectamos un empeoramiento significativo en las subescalas de ACTIVIDAD, IMPACTO
y TOTAL de las puntuaciones obtenidas al tercer mes respecto a las del preoperatorio y de las
puntuaciones obtenidas al sexto mes respecto a las preoperatorios, sin cambios en las
puntuaciones desde el tercero al sexto mes.

Resumiendo, obtuvimos un empeoramiento en la puntuacion de calidad de vida para las
subescalas de ACTIVIDAD, IMPACTO y TOTAL al tercer mes de la cirugia sin recuperacion

al sexto mes.

Las siguientes tablas muestran los resultados obtenidos si tenemos en cuenta el tipo de

reseccion recibida (neumonectomia vs lobectomia/segmentectomia).

Tabla 127. Analisis en cada individuo si mejoran o empeoran la CV respecto a la
revision previa (NEUMONECTOMIAS). Elaboracion propia.

3°MES o 6°MES o
SINTOMAS n=14 n=20
MEJORAN EMPEORAN MEJORAN EMPEORAN
PRECIRUGIA 7 1 N.S 2 2 N.S
3°MES 1 . 0 1 )
3°MES D 6°MES D
ACTIVIDAD n=14 n=20
MEJORAN EMPEORAN MEJORAN EMPEORAN
PRECIRUGIA 1 4 N.S 3 2 N.S
3°MES - - 4 2 N.S
3°MES D 6°MES D
IMPACTO n=14 n=20
MEJORAN EMPEORAN MEJORAN EMPEORAN
PRECIRUGTA 1 6 N.S 1 5 N.S
3°MES — - 2 3 N.S
3°MES D 6°MES D
TOTAL n=14 n=20
MEJORAN EMPEORAN MEJORAN EMPEORAN
PRECIRUGIA 1 5 N.S 2 4 N.S
3°MES - - 2 2 N.S
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Aunque los pacientes tienden a empeorar en todas las escalas del SGRQ tras la
neumonectomia, no encontramos diferencias estadisticamente significativas en las
puntuaciones referidas en la calidad de vida para ninguna de las subescalas a lo largo de
nuestro seguimiento (preoperatorio, tercero y sexto mes) en el grupo de la neumonectomias.
Tal vez, dichos resultados estdn condicionados por la pequeiia poblacion que resulta al

subanalizar sélo los pacientes sometidos a neumonectomia.

Tabla 128. Analisis en cada individuo si mejoran o empeoran la CV respecto a la
revision previa (LOBECTOMIA/SEGMENTECTOMIAS). Elaboracion propia.

3°MES D 6°MES o
SINTOMAS n=52 n=52
MEJORAN EMPEORAN MEJORAN EMPEORAN
PRECIRUGIA 5 2 N.S 6 5 N.S
3°MES - - 3 3 N.S
3°MES D 6°MES P
ACTIVIDAD n=52 n=52
MEJORAN EMPEORAN MEJORAN EMPEORAN
PRECIRUGIA 2 16 0,001 2 15 0,002
3°MES i ¥ 6 4 N.S
3°MES o 6°MES P
IMPACTO n=>52 n=52
MEJORAN EMPEORAN MEJORAN EMPEORAN
PRECIRUGIA 4 12 0,077 3 11 0,057
3°MES — — 7 4 N.S
3°MES D 6°MES P
TOTAL n=52 n=52
MEJORAN EMPEORAN MEJORAN EMPEORAN
PRECIRUGIA 4 15 0,019 2 14 0,004
3°MES _ - 7 5 N.S

En el grupo de la lobectomias obtuvimos resultados similares a los obtenidos al analizar
conjuntamente a toda la poblacion; no detectamos cambios en la puntuacion referida en la
subescala de SINTOMAS a lo largo del seguimiento (preoperatorio, tercero y sexto mes) y si
detectamos un empeoramiento significativo en las subescalas de ACTIVIDAD, IMPACTO y

TOTAL de las puntuaciones obtenidas al tercer mes respecto a las del preoperatorio y de las
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puntuaciones obtenidas al sexto mes respecto a las preoperatorias, sin cambios significativos

en las puntuaciones desde el tercero al sexto mes.

Las siguientes tablas muestran los resultados obtenidos en las puntuaciones de calidad de vida

si tenemos en cuenta la existencia o no de enfermedad pulmonar obstructiva cronica previa a

la cirugia.

Tabla 129. Analisis en cada individuo si mejoran o empeoran la
revision previa (EPOC). Elaboracion propia.

CV respecto a la

3°MES

6°MES

p P
SINTOMAS n=32 n=38
MEJORAN EMPEORAN MEJORAN EMPEORAN
PRECIRUGIA 6 2 N.S 4 6 N.S
3°MES > = 0 4 N.S
3°MES D 6°MES
ACTIVIDAD n=32 n=38
MEJORAN EMPEORAN MEJORAN EMPEORAN
PRECIRUGIA 2 1 d B 2 12 0,013
3°MES _ — 5 3 N.S
3°MES o 6°MES o
IMPACTO n=32 n=38
MEJORAN EMPEORAN MEJORAN EMPEORAN
PRECIRUGIA 1 8 0,039 1 38 0,039
3°MES — - 5 3 N.S
3°MES D 6°MES P
TOTAL n=32 n=38
MEJORAN EMPEORAN MEJORAN EMPEORAN
PRECIRUGIA 2 10 0,039 0 10 0,002
3°MES _ — 5 4 N.S
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Tabla 130. Analisis en cada individuo si mejoran o empeoran la CV respecto a la revision
previa (NO- EPOC). Elaboracion propia.

3°MES o 6°MES D
SINTOMAS n=40 n=42
MEJORAN EMPEORAN MEJORAN EMPEORAN
PRECIRUGIA 2 1 N.S 5 1 N.S
3°MES - - 3 1 N.S
3°MES o 6°MES D
ACTIVIDAD n=40 n=42
MEJORAN EMPEORAN MEJORAN EMPEORAN
PRECIRUGIA 2 38 N.S 4 7 N.S
3°MES - - 5 4 }
3°MES D 6°MES D
IMPACTO n=40 n=42
MEJORAN EMPEORAN MEJORAN EMPEORAN
PRECIRUGIA 4 10 N.S 3 8 N.S
3°MES _ = 4 4 N.S
3°MES o 6°MES P
TOTAL n=40 n=42
MEJORAN EMPEORAN MEJORAN EMPEORAN
PRECIRUGIA 3 10 0,092 4 8 N.S
3°MES - . 4 3 N.S

Tal y como muestran las tablas en el grupo de pacientes EPOC, nuevamente no detectamos
cambios en la puntuacién referida en la subescala de SINTOMAS a lo largo del seguimiento
(preoperatorio, tercero y sexto mes) y si detectamos un empeoramiento significativo en las
subescalas de ACTIVIDAD, IMPACTO y TOTAL de las puntuaciones obtenidas al tercer
mes respecto a las del preoperatorio y de las puntuaciones obtenidas al sexto mes respecto a
las preoperatorios, sin cambios en las puntuaciones desde el tercero al sexto mes. Por el
contrario, en el grupo de pacientes no-EPOC no encontramos diferencias estadisticamente
significativas en las puntuaciones referidas en la calidad de vida para ninguna de las

subescalas a lo largo de nuestro seguimiento (preoperatorio, tercero y sexto mes).
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7.64 EVOLUCION EN LA PUNTUACION DEL INDICE BODE DE LOS
PACIENTES INTERVENIDOS DE CARCINOMA BRONCOGENICO.

El indice multidimensional BODE, que se emplea como una expresion de la afectacion
sistémica en la EPOC, incluye 4 dominios: uno que cuantifica el grado de deterioro de la
funcién pulmonar (FEV1); uno que captura la percepcion de los sintomas por parte del
paciente (la escala de disnea del Modified Medical Research Council [MMRC]), y 2 dominios
independientes que expresan los efectos sistémicos de la EPOC (la distancia recorrida
caminando 6 minutos y el indice de masa corporal). El indice BODE puede tener una
correlacion con los cuestionarios de calidad de vida, como el SGRQ.

La ponderacion del indice BODE oscila entre 0 y 10 puntos, de menor a mayor riesgo de

mortalidad. Esta puntuacion se ha propuesto agruparla en cuatro cuartiles con diferente

prondstico:
¢ Cuartil 1: 0-2 puntos; * Cuartil 2: 3-4 puntos.
* Cuartil 3: 5-6 puntos; * Cuartil 4: 7-10 puntos

Se calculd el indice BODE en nuestros pacientes en cada momento evolutivo del

estudio.

Tabla 131. BODE en cada momento evolutivo del estudio. Elaboracon propia.

Estadisticos

BODEPRE BODE3 BODE6 BODElg

BODE PREQX BODE 3° MES BODE 6° MES BODE ANO

N Validos 166 121 107 31
Perdidos 20 65 79 155

Media 51 ,96 79 ,48
Mediana ,00 1,00 ,00 ,00
Desv. tip. ,829 1,165 1,099 677
Percentiles 25 ,00 ,00 ,00 ,00
50 ,00 1,00 ,00 ,00

75 1,00 2,00 1,00 1,00

La frecuencia de cada puntuacion del indice BODE se expresa en la tabla siguiente y figuras:
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Tabla 132. Frecuencias de cada puntuacion BODE. Elaboracion propia.

Indice Bode. N (%) N (%) N (%) N (%)
Total Pacientes PreQx 3° mes 6° mes 12° mes
166 121 107 31
0 107 (58%) | 60 (32%) | 62 (33%) 19 (10%)
1 41 (22%) 25 (13%) | 19 (10%) 9 (5%)
P 21 (6,5%) |21 (11%) |16 (9%) 3 (2%)
3 4 (2%) 12 (7%) 7 (4%) 0
4 2 (1%) 2 (1%) 3 (2%) 0
5 0 1(0,5%) |0
BODE PREOPERATORIO

70,0

60,0 -

50,0 -

40,0 o

30,0 A

20,0 A

10,0 A

Porcentaje

0,0
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Porcentaje

Porcentaje

Porcentaje

60,0

50,0

40,0

30,0

20,0

10,0

0,0

70,0

60,0

50,0

40,0

30,0

20,0

10,0

0,0

70,0

60,0

50,0

40,0

30,0

20,0

10,0

0,0

BODE 3° MES

BODE 3° MES

BODE 6° MES

BODE 6° MES

BODE ANO

BODE ANO

220



Dado que los pacientes con mala funcién pulmonar preoperatorio son inoperables, nuestros
pacientes se agrupan en el primer y segundo cuartil del indice BODE.
Hemos analizado los pacientes agrupados en BODE =0-1 frente a BODE=2-4, comparandolos

segun tipo de cirugia y diagnostico de EPOC.

Ilustracién 28. BODE =0-1 frente a BODE=2-4 segiin TIPO DE CIRUGIAS.

Elaboracion propia.

BODE GRUPOS RIESGO
TOTAL PACIENTES
PREQX
120,0
1000 1
80,0
60,0 -
40,0 A bode 0-1 vs 2-4
o
E) 200 o
‘;:.3’ 00 | 24
Neumo Lobec+Segmen
TIPO CIRUGIA

abla de contingencia TCIR TIPO CIRUGIA * BODEAGRU bode 0-1 vs

2-4
Recuento
BODEAGRU bode 0-1
Vs 2-4
0-1 2-4 Total

TCIR TIPO Neumo 42 3 45
CIRUGIA Lobec+Segmen 106 15 121
Total 148 18 166

No hubo diferencias estadisticas significativas ni para el tipo de cirugia (chi cuadrado, p=

0,224) ni para el diagnostico de EPOC (p=0,101).
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Ilustracion 29. BODE =0-1 frente a BODE=2-4 segin EPOC/NO-EPOC.

Elaboracion propia.

BODE EPOC
100,0
80,0 -
60,0
40,0
bode 0-1 vs 2-4
o 20,0
g o«
(8]
€ o0 2
epoc (0-69) fevl/fvca >70
epocgold

Para ver si se producia un deterioro del indice BODE a lo largo del periodo postoperatorio,
hemos comparado la evolucion de las puntuaciones medias en cada momento evolutivo,

primero para el total de pacientes.
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Tabla 133. Comparacioones de la puntuacion media del indice BODE desde el

preoperatorio en diferentes momentos evolutivos. Elaboracion propia.

Estadisticos de muestras relacionadas

Desviacion |Error tip. de
Media N tip. la media Sig. (bilateral)
Par 1 ESES)P(RE BODE 39 111 703 067 00
BODE3 BODE3°N 99 111 1,172 111 '
Par 2 ESES)P(RE BODE 45 98 851 086 .
BODE6 BODE6° 84 98 1,119 113 '
Par3 ESES)F:RE BODE 45 29 827 154 -
BODE12 BODE Al 48 29 688 128 '
Par 4 BODE3 BODE 3° 87 08 1,100 111
BODE6 BODE 6° 79 98 1,133 114 335
Par5 BODE3 BODE 3° 70 27 912 176
BODE12 BODE Al 44 27 698 134 032
Par 6 BODE6 BODE 6°I4 67 30 1,061 194 083
BODE12 BODE A 47 30 681 124

Observamos un deterioro significativo de la puntuacion media del indice BODE desde el
preoperatorio al 3° y 6° mes, con recuperacion estadisticamente significativa al afo de la

cirugia, alcanzando los valores medios preoperatorios.

Después analizamos dicha evolucion en los pacientes con diagndstico preoperatorio de EPOC.
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Tabla 134 Comparacioones de la puntuacion media del indice BODE desde el
preoperatorio en diferentes momentos evolutivos en pacientes con diagnostico

preoperatorio de EPOC. Elaboracion propia.

Estadisticos de muestras relacionadas

Desviacion Error tip. de
Media N tip. la media
Parl BODEPRE BODE
PREQX 49 57 ,805 ,107
BODE3 BODE 3° MES 1,12 57 1,255 , 166
Par2 BODEPRE BODE
PREQX 54 50 973 ,138
BODE6 BODE 6° MES 1,04 50 1,228 174
Par3 BODEPRE BODE
PREQX 41 17 795 ,193
BODE12 BODE ANO 53 17 ,800 ,194
Par4 BODE3 BODE 3° MES 1,11 47 1,272 ,186
BODE6 BODE 6° MES 1,06 47 1,258 ,184
Par5 BODE3 BODE 3° MES ,88 16 1,025 ,256
BODE12 BODE ANO 56 16 814 ,203
Par6 BODE6 BODE 6° MES ,88 17 1,219 ,296
BODE12 BODE ANO ,53 17 ,800 ,194
Sig. (bilateral)
,000
,005
,579
728
,055
,029

Las puntuaciones medias en este subgrupo de pacientes fueron superiores a las del grupo total
de pacientes. Se vuelve a observar un deterioro significativo en la evolucion del indice BODE
desde el preoperatorio al 3° y 6° mes, con recuperacion a partir del 3° mes que alcanza

significacion estadistica entre el 6° y el 12° mes.
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Los resultados que obtuvimos al analizar la evolucion del BODE en los pacientes sin

diagnostico prequirurgico de EPOC fueron:

Tabla 135. Comparacioones de la puntuacion media del indice BODE desde el
preoperatorio en diferentes momentos evolutivos en pacientes no-EPOC. Elaboracion
propia.

Estadisticos de muestras relacionadas

Desviacion |Error tip. de
Media N tip. la media
Par1 BODEPRE BODE
PREQX ,28 54 ,564 077
BODE3 BODE 3° MH ,85 54 1,071 ,146
Par2 BODEPRE BODE
PREQX 35 48 ,699 1101
BODE6 BODE 6° MH 63 48 959 138
Par3 BODEPRE BODE
PREQX ,50 12 ,905 ,261
BODE12 BODE ANQ 42 12 515 ,149
Par4 BODE3 BODE 3° MH ,65 51 ,868 ,122
BODE6 BODE 6° MH ,53 51 ,946 ,132
Par5 BODE3 BODE 3° MH ,45 11 ,688 ,207
BODE12 BODE AN(Q 27 11 467 , 141
Par6 BODE6 BODE 6° MH ,38 13 , 768 ,213
BODE12 BODE AN(Q ,38 13 ,506 ,140
Sig. (bilateral)
,000
,096
723
,322
,341
1,000

Las puntuaciones medias en este subgrupo de pacientes no EPOC fueron inferiores a las del
grupo EPOC vy el total de pacientes. Se observa tnicamente un deterioro significativo en la
evolucion del indice BODE desde el preoperatorio al 3° mes, con recuperacion progresiva y

lenta sin alcanzar significacion estadistica al 12° mes.
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Vamos a exponer seguidamente el analisis del indice BODE segtn el tipo de intervencion
quirurgica.

En el grupo de las neumonectomias encontramos el mayor deterioro entre el preoperatorio y
los momentos evolutivos 3° y 6° mes, con recuperacion significativa entre el 6° y 12° mes sin

alcanzar los valores preoperatorios.

Tabla 136. Comparacioones de la puntuacion media del indice BODE desde el
preoperatorio en diferentes momentos evolutivos en pacientes
NEUMONECTOMIZADOS. Elaboracién propia.

Estadisticos de muestras relacionadas

Desviacion | Error tip. de
Media N tip. la media
Par1 BODEPRE BODE
PREQX 27 26 ,533 ,105
BODE3 BODE 3° ME{ 1,50 26 1,304 ,256
Par2 BODEPRE BODE
PREQX ,38 24 ,770 157
BODE6 BODE 6° ME 1,21 24 ,977 ,199
Par3 BODEPRE BODE
PREQX .83 6 1,169 ATT
BODE12 BODE ANO 1,00 6 ,632 ,258
Par4 BODE3 BODE 3° ME{ 1,30 23 1,259 ,263
BODE6 BODE 6° ME 1,13 23 1,058 221
Par5 BODE3 BODE 3° ME{ 1,25 4 1,500 ,750
BODE12 BODE ANO 1,00 4 ,816 ,408
Par6 BODE6 BODE 6° MEY 1,67 6 1,033 422
BODE12 BODE ANO 1,00 6 ,632 ,258
Sig. (bilateral)
,000
,003
771
,406
,638
,025

En el grupo de pacientes intervenidos de lobectomias/segmentectomias observamos una
menor afectacion postoperatoria del BODE, que permaneci6 significativamente peor al 3° mes

y que se recupero6 al afio de la cirugia.
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Tabla 137. Comparacioones de la puntuacion media del indice BODE desde el
en LOBECTOMIAS +

preoperatorio

en diferentes

momentos
SEGMENTECTOMIAS. Elaboracion propia.

evolutivos

Estadisticos de muestras relacionadas

Desviacion Error tip. de
Media N tip. la media
Par1 BODEPRE BODE
PREQX 42 85 , 746 ,081
BODE3 BODE 3° MES ,84 85 1,089 ,118
Par2 BODEPRE BODE
PREQX A7 74 ,879 , 102
BODE6 BODE 6° MES 72 74 1,141 , 133
Par3 BODEPRE BODE
PREQX 35 23 714 ,149
BODE12 BODE ANO ,35 23 ,647 ,135
Par4 BODE3 BODE 3° MES 73 75 1,018 ,118
BODE6 BODE 6° MES ,68 75 1,141 ,132
Par5 BODE3 BODE 3° MES ,61 23 ,783 ,163
BODE12 BODE ANO ,35 23 ,647 ,135
Par6 BODE6 BODE 6° MES A2 24 ,929 ,190
BODE12 BODE ANO 33 24 ,637 ,130
Sig. (bilateral
,000
,060
1,000
,559
,030
491
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8. DISCUSION
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8.1 DISCUSION — EPIDEMIOLOGIA

En nuestra serie, como en otras series espafiolas y de otros paises®*!310:197.338.263

encontramos una alta proporcion de hombres entre los casos de CB, con edad de aparicion
similar a las series espafiolas. La edad de aparicion descrita en la mayoria de series espafiolas

306,263,305,267,341,31 0,197,338, asi

con fecha de recogida de datos coincidente con nuestro trabajo

como en series quirargicas mas recientes como el trabajo de Buggee et al del 2016 %

es
similar, situAndose en torno a los 63-67 afios 306-263:303.267.341.310,197.338 " Dyestacando la mayor
edad de presentacion en varones frente a mujeres y siendo significativa esta diferencia en
algunos casos !*

En nuestro trabajo, tratindose de una serie quirurgica, cabe destacar que casi la tercera
parte de los pacientes tenian una edad igual o superior a 70 afios, lo cual es concordante con la
tendencia actual de no considerar a la edad “per se “excluyente de la cirugia. En un reciente
trabajo espafiol multicéntrico 3%, la edad fue un factor predisponente para el desarrollo de
complicaciones postoperatorias tras reseccion pulmonar.

El tabaquismo, como en la mayoria de los estudios, es el principal factor favorecedor del
CB. Solo 15 pacientes de los 186 pacientes (8%) eran no fumadores. La ausencia de historia
de tabaquismo la encontramos fundamentalmente en mujeres. De los 15 pacientes no
fumadores, 11 eran mujeres.

Nuestros pacientes fueron reclutados desde mayo de 2001 a mayo 2005, incluyendo a 186
pacientes consecutivos de 237 programados inicialmente para cirugia. En relacion a la
anatomia patologica, aunque la estirpe predominante fue el epidermoide, nuestra serie muestra
la tendencia (durante los afios de reclutamiento del trabajo) en Espafia 306305267341 "Eyropa y
EEUU de incremento de la estirpe adenocarcinoma, llegando en nuestro estudio el
adenocarcinoma casi a igualar al epidermoide (45.2% de epidermoides frente a un 44.1% de
adenocarcinomas). El cambio en la prevalencia en cuanto al tipo histoldgico es notorio si
comparamos las publicaciones actuales con las de las ultimas décadas. Al respecto, cabe
destacar las cifras publicadas en 2014 por Loépez Encuentra et al (trabajo del grupo
Cooperativo Espafiol de Carcinoma Bronquial) *° que incluye un registro de 2944 carcinomas
bronquiales operados consecutivamente entre 1993 y 1997, donde la prevalencia del
epidermoide fue del 59% (1774 pacientes) y la del adenocarcinoma del 25% (759 pacientes).
En la época de nuestro reclutamiento de pacientes, en las series norteamericanas la estirpe
adenocarcinoma ya era el tipo histolégico mas comun **°‘En el estudio reciente de Bugge et al

del afio 2016 2% que analiza una serie prospectiva de 688 pacientes intervenidos de

carcinoma bronquial durante el periodo del 2003 al 2013, se muestra ya claramente el
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predominio de adenocarcinomas frente a epidermoides (413 adenocarcinomas -60%- frente a
205 epidermoides - 29.8%-)

Otro aspecto a destacar es la relacion entre cancer de pulmén y neoplasias previas. En
nuestra serie es muy baja la frecuencia de neoplasias previas (6% de neoplasias previas entre
los antecedentes oncoldgicos de la poblacion estudiada), probablemente debido a un sesgo de
seleccion ya que todos los pacientes debian de cumplir criterios de resecabilidad para
enrolarse en el estudio. Las neoplasias previas observadas con mayor frecuencia fueron las
relacionadas con el habito tabaquico, bien por su accion local (laringe; 5 pacientes tuvieron
antecedentes de tumor laringeo o de suelo de la boca), bien por su accion sistémica (vejiga; 2
pacientes tuvieron carcinomas uroteliales de vejiga). Resultados concordantes con los
descritos en otros estudios ya comentados.

Sin embargo, una aportacion curiosa de nuestro estudio es la asociacion entre
adenocarcinoma de pulmoén y el antecedente de tumores ginecologicos (un adenocarcinoma de
endometrio, un carcinoma de mama y un teratoma ovarico), que junto con la prevalencia de
estirpe adenocarcinoma en mujeres no fumadoras, obliga ademas a seguir profundizando en el
papel de otros carcindgenos distintos de los contenidos en el humo del tabaco y considerar la
posibilidad de una influencia hormonal. No obstante, s6lo fueron tres tumores de las 11
mujeres no fumadoras y esta posible asociacion probablemente sea anecdotica y haya que
interpretarla con precaucion.

199,17,20,25,26,32,37,41,48

Como en la mayoria de los trabajos publicados previamente asi como

240" "1a lobectomia fue la cirugia més frecuentemente realizada en

trabajos mas actuales
nuestra serie (122/186 pacientes -66%-), seguidos de las neumonectomias.
Respecto a la comorbilidad no respiratoria asociada al CB, de forma similar a otros

75,15.2021,26,76 15 coexistencia de otras enfermedades en

estudios publicados en la literatura
estos pacientes intervenidos fue elevada (71%), aunque algunas leves, como la proporcion de
pacientes con HTA (25%).

En un trabajo europeo de 2005 las 5 enfermedades concomitantes mas frecuentes fueron:
EPOC (15,3%), enfermedad vascular periférica (13,4%), enfermedad coronaria (12,7%),
enfermedad péptica (10,7%) y diabetes mellitus (6,63%), resultados similares a una serie
holandesa sobre una poblacion de 3.864 pacientes, en los que las comorbilidades mas
frecuentemente detectadas fueron las enfermedades cardiovasculares (23%), EPOC (22%), y
otras enfermedades neoplésicas (15%). La EPOC fue la comorbilidad més frecuente asociada
al CB. De los 186 pacientes intervenidos, 93 (50%) presentaban EPOC, aunque en su mayor
proporcion eran EPOC leves—moderados (EPOC leve 22%, EPOC moderado 24.7% y EPOC
grave 3.4%). Dato muy similar al presentado por el grupo Cooperativo Espafiol de Cancer de
Pulmén 2% y que permanece constante en estudios actuales. Asi, en el estudio de Bugge et al
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del 2016 %%, el 66% de los pacientes intervenidos de un céncer de pulmén presentaban
asociada EPOC segtn los datos de la espirometria.

EPOC Y CB comparten el tabaquismo como factor precipitante/etiologico, por lo que no es
de extranar el alto y creciente porcentaje de EPOC hallado entre los pacientes diagnosticados
de carcinoma bronquial.

Nuevamente, coincidiendo con estudios previos, nuestros pacientes presentaban estadios
clinicos y anatomo-patologicos similares a la serie publicada en el 2005 por el grupo

199" publicaron una frecuencia

Cooperativo Espafiol de Carcinoma Bronquial. Estos autores
del 56% del estadio Ib clinico y 37% Ib patoldgico, cifras practicamente superponibles a
nuestros hallazgos: estadio Ib clinico (60%) y Ib patoldogico (34%).

Respecto a la terapéutica adyuvante recibida por nuestros pacientes, los estudios
previamente publicados cifran un porcentaje de quimioterapia neoadyuvante muy inferior a
nuestra serie (la proporcién oscila entre el 7 y el 13%) 2%4346  Cuarenta y cuatro (24%) de
nuestros pacientes recibieron quimioterapia previa a la reseccién pulmonar. Justo el doble de

199 pero de

las cifras publicadas en 2005 por el Grupo Cooperativo de cancer de Pulmén
ellos, s6lo 26 pacientes la recibieron como quimioterapia de induccién (estadios clinico
tumoral T3 6 T4 y/o estadio clinico de adenopatias N2). Los restantes 18 pacientes recibieron
quimioterapia neoadyuvante en el estadio clinico T2NOMO dentro del ensayo clinico NATCH.

Respecto a la exploracion funcional respiratoria previa a la cirugia, en el grupo de las
neumonectomias ningun paciente se encontraba en insuficiencia respiratoria ni presentaba
hipercapnia previa a la intervencion. Solo en 10 pacientes se obtuvo en la PECP un V02max <
15ml/kg/minuto y ningtn paciente presenté un V02max < 10mIKg/minuto 6 < 40%. So6lo 8
pacientes desaturaron mas de tres puntos en la PECP y 4 pacientes desaturaron >3 puntos en
la PM6M. La DLCO previo a la cirugia fue <60% en 11 (23%) pacientes y <50% en 5(10%)
pacientes y en un tnico paciente (12%) fue < 40%. La posible alteracion de la perfusion por el
propio tumor, asi como la coexistencia de EPOC en algunos pacientes neumonectomizados
podria justificar, en parte, la disminucion de la DLCO en alguno de estos pacientes.

Tal y como se describe en el capitulo de estimacion de la funcién pulmonar postoperatoria,
ninguno de los pacientes sometidos a neumonectomia presenté un FEV1 ppo inferior a 800 ml
o al 30% sobre el predicho, 13 enfermos presentaron una DLCO _r ppo <35% y a 16 pacientes
se les estimd por gammagrafia un V02max < a 10 ml/Kg/minuto. El hecho de que todos los
pacientes tuviera FEVIppo igual o superior a 800 ml  puede que influyera en nuestros
posteriores resultados, tal y como sucede en la mayoria de los trabajos realizados en la
literatura al tratarse de una serie quirargica. Pero en este punto hay que destacar que los datos
provienen de un hospital Universitario, con un Comité Multidisciplinario de CB, donde se

siguen las Normativas de diagnostico y tratamiento del CB.
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Respecto a la exploracion funcional respiratoria previa a la cirugia, en el grupo de las
lobectomias un paciente se encontraba en insuficiencia respiratoria hipoxémica y cuatro
pacientes presentaban hipercapnia leve previa a la intervencion. La DLCO previo a la cirugia
fue <60% en 26(21%) pacientes; DLCO<50% en 11(9%) pacientes y DLCO<40% en tres
pacientes lobectomizados (2%) y uno con segmentectomia. En 26 (21%) pacientes se obtuvo
en la PECP un V02max < 15ml/kg/minuto y sélo 4 (3%) pacientes presentaron un V02max
<10mlKg/minuto 6 < 40%. En la PECP, 21 pacientes desaturaron > 3 puntos y 14 pacientes
desaturaron >3 puntos en la PM6M.

Tal y como se describe en el capitulo de estimacion de la funcién pulmonar postoperatoria,
en el grupo de las lobectomias s6lo un paciente presentdé un FEVI1ppo inferior a 800 ml
(FEV1ppo=795 ml) y a ningun paciente se le estim6 por gammagrafia un FEV1 r inferior al
30% sobre el predicho. La DLCO r resultd inferior al 35% en 5 pacientes destinados a
lobectomia y en 17 pacientes la gammagrafia estimé un V02max inferior a 10 ml/Kg/minuto.
Por ultimo, en el grupo de las segmentectomias, cinco pacientes (31%) presentaron en la
PECP un valor de V02max <I15ml/kg/minuto y un paciente (6%) presenté un valor de
V02max <10 ml/kg/minuto. S6lo a un paciente (6%) al que se le realizdo segmentectomia
present6 un valor de DLCO-r <40% previo a la cirugia. Ninguno de los pacientes present6d un
FEV1ppo < 800 ml o al 30% sobre el predicho, 2 enfermos presentaron una DLCO r ppo
<35% y a 2 pacientes se les estimo por gammagrafia un V02max <10 ml/Kg/minuto.

Resumiendo, tanto la exploracion funcional respiratoria como la comorbilidad de nuestros
pacientes son similares a las de otros trabajos publicados, lo cual puede ser una fortaleza del
presente estudio, ya que permite extrapolar nuestros resultados a la mayoria de la poblacion

general intervenida por CB en los Servicios de Cirugia Torécica.
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8.2 DISCUSION-EVOLUCION PRUEBAS FUNCIONALES
RESPIRATORIAS

Al revisar la bibliografia publicada, encontramos como limitacion fundamental para
abordar el efecto funcional a largo plazo de la reseccion pulmonar que, la mayoria de los
estudios estan disefiados para analizar la exploracion funcional y test de ejercicio no mas alla
de 6 meses.

Es ampliamente conocido que, después de la reseccion pulmonar, la funcion pulmonar
desciende inicialmente pero los factores que contribuyen a esta discapacidad pulmonar, ya
sean individuales o en conjunto, permanecen en gran parte desconocidos. Las discapacidades
pulmonares que producen una lobectomia o una neumonectomia a largo plazo son en gran
parte especulaciones.

Es indiscutible que el FEV1 desciende inmediatamente después de la cirugia 34363366 L os
primeras investigaciones en este aspecto ya sugerian que FEV1<0,8L postoperatorio era
prohibitivo para la reseccion y producia una inaceptable incidencia de hipercapnia y
alteracion pulmonar ',

Ya en 1998 Nezu et al '?° publica un estudio donde se analiza 82 resecciones pulmonares
(62 lobectomias y 20 neumonectomias) describiendo las principales diferencias respecto a la
evolucién funcional pulmonar en los dos grupos de reseccion.

En el caso de las lobectomias, el FEV1, FVC y V02 max descienden significativamente al
3° mes con recuperacion al sexto mes de la cirugia pero sin alcanzar los valores
preoperatorios. En el caso de las neumonectomias, el FEV1, FVC y V02 max descienden al
3°mes sin recuperacion al sexto mes .Respecto a la capacidad de ejercicio también obtuvieron
diferencias, relatando pérdidas en ambos grupos (VEmax , Pulso de 02) tanto en el grupo de

las lobectomias como en el de las neumonectomias al 3° mes pero con recuperacion casi

hasta valores preoperatorios en el grupo de las lobectomias y no en el grupo de las

neumonectomias.
6 meses postcirugia FEV1 FVC V02max
LOBECTOMIA -11.2% -11.6%  -13.3%
NEUMONECOMIA -36.1% -40.1% -28.1%
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Desde el clésico trabajo de Nezu et al, muchos otros estudios han mostrado que después
de la lobectomia hay una desproporcionada pérdida funcional temprana con una recuperacion
gradual en los siguientes meses. La mayoria de ellos , analizan la funcidon pulmonar en el 6°
mes de la intervencion y coinciden que la funcidon pulmonar residual ( FEV1 , DLCO y
V02max) puede alcanzar valores tan altos como el 90-95% de los valores preoperatorios 3-6
meses después de la intervencion .Por el contrario , después de la neumonectomia , la pérdida
de la funcion pulmonar y de la capacidad de ejercicio es mayor (20-30% al 6° mes) y se
mantiene estable a lo largo del tiempo 22%:164.328.285,126318

Las pérdidas ( cuantitativas) descritas en cuanto a funcion pulmonar ( FEV1, DLco;
TLCO) y capacidad de ejercicio( V02 max ) varian de unos trabajos a otros .El amplio rango
de estos hallazgos podria explicarse por la variacion en el intervalo de tiempo entre la cirugia
y la realizacion del test de funcidon pulmonar vy test de ejercicio post -operacion ( tercer mes,
sexto mes ...) pero de forma repetitiva en la literatura se describen una pérdida de funcion
pulmonar ,més evidente a los tres meses ,en los dos grupos de reseccion ( lobectomia y
neumonectomia) con recuperacion hasta casi valores preoperatorios en el caso de las
lobectomias al sexto mes .

En el caso de la neumonectomia, el FEV1, la recuperacion al 6° mes es menor y se han
publicado rangos entre el 34% y 41% 126164196

En cuanto a la capacidad de ejercicio, la capacidad de ejercicio medido mediante el
V02max también desciende después de ambas resecciones pulmonares. En el caso de la
lobectomia se han descrito pérdidas entre el 0% y el 13% 123164

Después de la neumonectomia , de forma similar a lo observado en el grupo de las
lobectomias, también se detecta una pérdida funcional al tercer mes ( mas acusada que en las
lobectomias) pero dicho déficit de VO2max no recupera los valores preoperatorios y
164,328,126,347,371,213

permanece entre el 20 y el 28% al sexto mes post-intervencion

Otros trabajos solo detectan reduccion de V02 max en el grupo de las neumonectomias y

1318 1 164

no de las lobectomias, como el trabajo de Nugent et a o el estudio de Bolliger et a

Quizas la reduccion del V02 max en las neumonectomias sea debido a la reduccion del
area de intercambio gaseoso.

En nuestro estudio después de la lobectomia tanto en las pruebas de funcion pulmonar
estatica como en el ejercicio , de forma similar a lo observado en la literatura , también se
detecta una pérdida funcional al primer mes , que se mantiene al tercer mes y con parcial
recuperacion al sexto mes pero sin alcanzar los valores preoperatorios .En el grupo de las
neumonectomias, de forma similar a lo publicado, obtuvimos mayor pérdida de funcion
pulmonar y mayor deterioro de los parametros de ejercicio con menor recuperacion en el
tiempo.
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En el grupo de las neumonectomias las pérdidas de funcion pulmonar expresadas en
porcentaje al sexto mes de la intervencion fueron del (-33%), (-34% ), ( -33%) , (-32%) , ( -
21%), para FVC( ml) , FVC ( %), FEVI(ml) ,FEV1(%), DLCO0(%) , respectivamente . Y
respecto a los parametros de los test de ejercicio ,las pérdidas detectadas fueron de (-30%), (
-26% )y ( -22%) para el V02 max ( ml/kg/minuto) , VO2max ( %) y Pulso 02 ( %),
respectivamente .

En el grupo de las lobectomias las pérdidas funcion pulmonar expresadas en porcentaje
al sexto mes de la intervencion fueron del (-14%), (-14% ), ( -15%) , (-14%) y ( -11%),
para FVC(ml ), FVC ( %), FEV1(ml) ,FEV1(%), DLCO0(%) , respectivamente . Y respecto
a los parametros de los test de ejercicio ,las pérdidas detectadas fueron de (-15%), (-14% )y
( -5%) para el V02 max ( ml/kg/minuto) , VO02max ( %) y Pulso 02 ( %), respectivamente.

Wang et al en el 2006 37! publica primer estudio para evaluar el efecto de la reseccion
pulmonar en la funciéon pulmonar y capacidad de ejercicio, incluida la DLCO durante el
ejercicio hasta un afo después de la intervencion. Para ello, 28 pacientes fueron seguidos
hasta 1 afios tras la cirugia. Incluia 5 neumonectomias, 19 lobectomias y 4
segmentectomias atipicas.

Como se esperaba hay un mayor descenso en la capacidad funcional y del ejercicio
después de la neumonectomia comparado con la lobectomia. El descenso desde los valores
preoperatorios para FVC, FEV1 y V02max fue de 30%,28% y 28% respectivamente
después de la neumonectomia y de 13%,8% y 12%, respectivamente después de la
lobectomia, desde los valores preoperatorios. El pulso de oxigeno solo desciende de forma
significativa después de la neumonectomia (2.5 ml/beat).

Nosotros también analizamos el descenso de la funcién pulmonar hasta 12 meses después
de la intervencion pero incluyendo mayor nimero de pacientes que el estudio de Wang .En
nuestro trabajo, el descenso desde los valores preoperatorios para FVC, FEV1 y V02max
fue de 20%,25% y 27% respectivamente después de la neumonectomia y de 11%,14% y
11%, respectivamente, después de la lobectomia. El pulso de oxigeno desciende al afio de la
intervencion en un 16% en el grupo de la neumonectomia y solo un 1% en el grupo de la
lobectomia.

El  descenso significativo del pulso de 02 durante el ejercicio después de la
neumonectomia y no después de la lobectomia podria indicar un descenso en el volumen
cardiaco después de la neumonectomia.

Tal y como describieron Mlczoch J et al %, Birath et al 2! y Mossberg et al 3% | la
capacidad ventilatoria 2!° durante el ejercicio podria estar limitada en ambos (lobectomia y
neumonectomia) mientras que la capacidad circulatoria *%-!? limitaria la capacidad de

ejercicio solo en el caso de la neumonectomia. Asi la limitacion circulatoria podria ser uno
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309,312 y podria

de los factores limitantes mas importantes para la capacidad de ejercicio
causar un déficit de relleno del VI causado por la limitacion de incremento del flujo pulmonar
que se produce durante el ejercicio. Por ello, el pulso de 02 incrementa con el ejercicio un afio
después de la cirugia después de la lobectomia hasta valores preoperatorios pero permanecen
mas bajos en la neumonectomia .Esta recuperacion en la capacidad de ejercicio en la
lobectomia ha sido explicada por la capacidad de expansion del tejido pulmonar en el lado de
la lobectomia 210309312,

La difusion para el monoxido de carbono (DLCO) s6lo mostr6 diferencias significativas
(cuando comparamos las pérdidas en ambos tipos de reseccion (neumonectomias Vs
lobectomias mas segmentectomias) en los valores corregidos para el volumen alveolar, ya
que los pacientes neumonectomizados perdieron significativamente mayor volumen alveolar
que los lobectomizados para todos los momentos evolutivos postquirurgicos.

Cabe destacar que nosotros, ademas de los volumenes pulmonares y parametros de
ejercicio ,a diferencia de estudios previos, también analizamos los cambios evolutivos en
ambos grupos de reseccion de las presiones inspiratorias y espiratorias , presion arterial de 02
y presion arterial de C02 , escala de disnea de Borg , saturacion arterial basal y sus cambios
en el ejercicio , asi como distancia caminada en los 6 minutos y cambios en la saturacion
arterial de 02, evolucion de BODE y de la calidad de vida mediante el cuestionario de SGRQ ,
desde el preoperatorio hasta 12 meses después de la intervencion ,sin observar diferencias
significativas entre ambos tipos de resecciones quirtirgicas.

Por otro lado, es ampliamente conocido en la literatura previa, el incremento de la
mortalidad en las neumonectomias derechas sobre las izquierdas 2!-2427-44.48

Una vez superado el postoperatorio inmediato, en nuestro trabajo analizamos la evolucion
funcional de los dos tipos de neumonectomias, analizando las diferencias en los cambios
evolutivos entre ambas tipos de resecciones (derechas e izquierdas) hasta los 12 meses
después de la cirugia. El problema fundamental es el escaso numero de pacientes al afio de la
cirugia, tal vez ello justifique la practicamente ausencia de trabajos previos publicados en la
literatura de series quirdrgicas con un nuUmero significativo de pacientes sometidos
exclusivamente a neumonectomias que permitan comparar con nuestros resultados.

La TLC A (ml)yla TLC R (%), asi como la CVA_A 'y CV_R pierden significativamente
mas entre el 1° y el 6° mes en las neumonectomias derechas que en las izquierdas. No se
observaron cambios en el resto de parametros, tanto en valores absolutos o relativos (RV,

FRC, DLCO,...) ni en al gasometria arterial, ni en la calidad de vida entre los dos grupos de

neumonectomias.
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De todos los datos obtenidos , cabe destacar que para el V02max —A (ml/kg/minuto) hay la
mitad de perdida en las neumonectomias izquierdas frente a las derechas al comparar el 6°mes
respecto al preoperatorio, que se observa también en el Pulso02 A (ml/latido) y Pulso R.

Siguiendo con la evolucion funcional (funcion pulmonar estdtica y test de ejercicio) pero
analizando las medias en porcentaje de la diferencia entre LOBECTOMIAS LSD/LM vs el
resto de lobectomias llama la atencion que el grupo de lobectomias de LSD/LM caen
significativamente mas la TLC A (ml) y la TLC R (%) desde el primer mes, perdiendo
significacion estadistica al 12° mes donde se recuperan del casi 25% de caida inicial al 15%
final. Esta mejoria es mas patente entre el 6° y 12° mes tras la cirugia, donde las lobectomias
LSD/LM mejoran un 10% frente a la estabilidad del resto de lobectomias, hecho que es
paralelo a la mejoria en el RV.

La difusion del CO descendid cerca del 25% en ambos grupos de lobectomias,
recuperandose progresivamente a lo largo del afio de seguimiento, con una mejora
significativa entre el 6° y 12° mes en el grupo de lobectomias LSD/LM que persistid tras el
ajuste por volumen alveolar en %.

No se observaron cambios significativos en la evolucion de la PECP, PM6M, ni en la
calidad de vida entre los 2 grupos de lobectomias.

De la revision de los estudios que han analizado la evolucion funcional en lobectomias
teniendo en cuenta de tipo de reseccion (lobectomias superiores vs inferiores) encontramos
resultados contradictorios.

Asi, Kushibe et al 2*? reportaron que la lobectomia superior pero no la inferior produce un
efecto “reduccion de volumen “. En contra, Sekine et al **7 identificaron que la EPOC y
reseccion pulmonar de la porcion inferior del pulmoén (lobectomia inferior o media) como
factores independientes para el minimo deterioro del FEV1.

En este estudio Kushibe ?** analiza distintos tipos de lobectomias superiores € inferiores
( 43 lobectomias LSS , 38 lobectomias LSI , 39 lobectomias LID;38 lobectomias LII) y
analizaron las pérdidas al sexto mes respecto al preoperatorio .Las pérdidas del FEV 1
expresadas en porcentaje al sexto mes de la cirugia fueron de (-6.9+-16.1%) para la
lobectomia LSD , (-11.2+-16.9%) para la lobectomia LSI , (-14.7+-9.8%) para la lobectomia
LID y de (-12.8+-9.5%) para la lobectomia LII (R=-0.667 p<0.001 LSD ; R=-0.712 p<0.001
LST)

En este trabajo se produjeron mayor pérdidas en las lobectomias inferiores y en 13
pacientes con FEV1 preoperatorio <60% a los que se le realizé lobectomia del LSD y LSI
incrementaron el FEV1 postoperatorio, tal vez se podria justificar por el llamado “efecto de

cirugia de reduccion de volumen” en pacientes con bajo FEV1 y lobectomias superiores.
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Respecto a la evolucion de las pruebas de funcidn respiratoria si tenemos en cuenta la
existencia o no de EPOC previo a la cirugia, existen trabajos previos en la literatura donde
después de una lobectomia o neumonectomia anatdémica, pacientes con normal o moderada
enfermedad pulmonar tuvieron mayores pérdidas en el FEV 1 postoperatorio , mientras que
aquellos con pobre funcidén pulmonar basal presentaron minimos cambios e incluso llegaron
a incrementar el FEV 1 postoperatorio 242253:279:339,202.220,347,366,346,264.213,244,354

Bobbio et al 2'* en un estudio que incluyé a 11 pacientes EPOC (9 lobectomias y 2
bilobectomias), 10 pacientes eran carcinomas broncogénico y un paciente resultdé ser un
aspergiloma. En este trabajo, se estudia la funcidon pulmonar preoperatoria y a los 3 meses de
la cirugia, apreciandose que en los pacientes EPOC al 3° mes postcirugia no descienden los
parametros de funcion pulmonar pero si la capacidad de ejercicio medida como V02max y el
cociente VE/VCO02.

( FEV1 (pre) 53%, FEV1 ( 3° mes) 53% ( N.S) ; TLC (pre) 120% , TLC (3°mes) 99%
p=0.08; DLCO (pre )65% , DLCO (3° mes )52%(N.S) ;V02max (pre) 17.8 ml/kg/minuto,
V02max (3° mes) 14.1ml/kg/minuto (p=0.004) ;VE/VCO02 (pre) 35.7 , VE/VCO02 (3° mes)

42.5(p= 0.004)

En este trabajo se aprecia como después de la lobectomia los pacientes EPOC pueden
tener solo una pérdida no significativa del FEV1 o incluso un incremento de la funcién
pulmonar

1 37 identificaron la EPOC y la reseccion

En la misma linea de trabajo, Sekine et a
pulmonar de la porcion inferior del pulmoén (lobectomia inferior o media) como factores
independientes para el minimo deterioro del FEV1.

Luzzi L et al ® en 2008, al igual que kushibe, en un estudio que incluyé a 27
neumonectomias dividieron a los pacientes en dos grupos; aquellos con FEV1 preoperatorio
<80% y otro grupo con los pacientes que tenian FEV1 preoperatorio >80% y midieron la
funcioén pulmonar previa a la cirugia y al afio de la intervencion. El FEV1 se redujo en 12%
(en el grupo FEV1<80% ) frente a un 31% del grupo FEV1>80% , FVC se redujo en un 16%
(en el grupo FEV1<80% ) frente a 37% del grupo FEV1>80% y el RV se redujo en un
43%(en el grupo FEVI<80% ) frente a 17% del grupo FEV1>80%.Todo ello fue
estadisticamente significativo .Luego pacientes con mayor EPOC tuvieron menor pérdida de

(13

FEV1 al afio de la cirugia , probablemente explicado por el llamado “ efecto cirugia de
reduccion de volumen “ .Obtuvieron mayor reduccion del VR en el grupo con FEV1<80% y
mayor reduccion de FEV1 y FVC en el grupo FEV1 pre>80%

Nuestro trabajo, a diferencia de lo publicado previamente, destaca por el gran nimero de

pacientes incluidos en ambos grupos (“n “inicial en el grupo de pacientes con FEV1/FVC <70
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igual a 65 pacientes y “n “inicial en el grupo de pacientes con FEV1/FVC >70 igual a 74
pacientes. A los seis meses de la cirugia mantenemos alrededor de 50 pacientes en cada grupo
y unos 20 pacientes en cada grupo al afio de la intervencion.

La pérdida de FVC (y de otros volimenes pulmonares, como la TLC, CV, RV y FRC) fue
similar y cercana al 30 % tras la cirugia, con recuperacion progresiva incompleta, persistiendo
alrededor de un 15-20% tanto en pacientes EPOC como no-EPOC.

Tal y como sucede en los estudios que nos preceden , aunque la pérdida de FEV1 fue
porcentualmente similar, en no-EPOC fue significativamente mayor desde el primer mes tras
la cirugia, igualandose una perdida similar del 15% hasta los 12 meses tras la cirugia.

El descenso de la difusion del CO rondd el 25% en los pacientes no-EPOC,
significativamente mayor hasta el 6 mes que en los pacientes EPOC y siendo en ambos
grupos cercana al 10% al afio de seguimiento. Esta diferencia parece estar en relacion con una
mayor pérdida de volumen alveolar de intercambio, ya que desaparece al analizar la KCO.

De forma similar a la publicacién de Bobbio et al 2!* y otros autores, en nuestro estudio
observamos deterioro en cuanto a parametros de ejercicio en la poblacion EPOC pero aunque
los pacientes EPOC pierden alrededor de un 25% del V02max al 3° y 6° mes tras la cirugia,
este deterioro es similar al 20% que observamos en los pacientes no-EPOC, sin llegar a
recuperarse al afio.

No se observaron cambios significativos en la evolucion del intercambio gaseoso, en la
relacion RC/TLC, en las presiones respiratorias ni en las subescalas de calidad de vida
(SGRQ) entre los 2 grupos de pacientes (EPOC o no).

Siguiendo en la misma linea y, acorde con lo publicado previamente , si tenemos en cuenta
en el analisis la gravedad de la EPOC y dividimos a la poblacion EPOC en dos grupos (
EPOC leve vs EPOC moderado severo ) ,para los volimenes pulmonares (FVC, FEV1) tanto
en valores absolutos (-A) como relativos (-R), hay una perdida inicial 1,5 veces superior
respecto a los valores preoperatorios en los pacientes EPOC leve, que se mantiene
significativamente mayor frente a los EPOC moderado-graves desde el preoperatorio hasta el
12° mes, en el que persiste casi el triple de pérdida de la funcion pulmonar en los pacientes
EPOC leves.

En el caso de la TLC, este mayor deterioro en los pacientes EPOC leve solo se observa en
el primer mes tras la cirugia, en probable relacion con el “efecto reduccion de volumen” y
disminucién de la hiperinsuflacion pulmonar que puede verse en los pacientes EPOC
moderado-graves. En cambio, en la relacion RV/TLC (%) no se observaron diferencias
significativas entre los dos grupos.

Respecto a la evolucion del intercambio gaseoso, hay una mejoria de casi 10 mmHg de los

valores de Pa02 en los pacientes EPOC moderado-graves frente a los leves a partir del 3° mes,
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alcanzando significacion al comparar su evolucion del 3° al 6° mes, esta mejoria significativa
se produce en los EPOC leve entre el 6° y 12° mes. La PaCO2 se observo significativamente
mas alta al 3° mes en los EPOC leve. La ausencia de trabajos publicados previamente que
incluyan dentro del andlisis estos parametros de presion arterial de 02 y presion arterial de
CO02 dificulta la comparacion con nuestros resultados.

Un dato a destacar de nuestro trabajo al realizar el analisis de los parametros de ejercicio
teniendo en cuanta la gravedad de la EPOC, es la menor recuperacion en cuanto a capacidad
maxima de esfuerzo (V02 max, pulso 02...) de los EPOC leves vs los EPOC moderados
severos. Asi observamos como la capacidad maxima de esfuerzo (V02max, Pulso02,..) se
deteriora significativamente en los pacientes EPOC tras la cirugia, persistiendo una pérdida
cercana al 25% al afno de seguimiento en los EPOC leves frente a una mejoria significativa en
los EPOC moderado-graves a partir del 6° mes con mejoria de los valores preoperatorios al
ano.

No encontramos diferencias estadisticamente significativas entre ambos grupos de
pacientes durante la evolucion temporal respecto a las presiones inspiratorias o espiratorias,
en la difusion del CO, en la escala de Borg de disnea, ni en la saturacion basal ni su variacion
con el esfuerzo, ni en la distancia caminada en la PM6M ni la saturacion arterial de 02
durante la PM6M. Tampoco encontramos diferencias estadisticamente significativas al
analizar la evolucién del BODE o de la calidad de vida medida mediante el SGRQ entre
ambos grupos de pacientes EPOC. Nuevamente, la ausencia de trabajos previos que incluyan

todos estos parametros, dificultan las comparaciones con nuestros resultados.
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8.3 DISCUSION - ESTIMACION DE LA FUNCION PULMONAR
POSTOPERATORIA

Existen cuantiosos trabajos en la literatura cuyo objetivo principal es determinar la
precision de los métodos de estimacion de la funcidon pulmonar postoperatoria.

De la revision de los mismos se deduce que los resultados en muchas ocasiones son
contradictorios.

Dichos resultados, no siempre concordantes en la literatura, se puede explicar por la
existencia en los estudios de las siguientes limitaciones:

Una limitacion fundamental para la interpretacion de estos trabajos es la ausencia de
uniformidad en el método empleado para la estimacion de la funcion pulmonar

postoperatoria.

Asi encontramos estudios que realizan una estimacién anatomica, basada en el nimero de
segmentos a resecar como los clasicos trabajos de Pierce et al ( 1994) °° o0 Zehier ( 1995) 1?°
Mientras que en muchos otros estudios, diferentes técnicas de imagen, han sido
propuestas para predecir la funciéon pulmonar postoperatoria: gammagrafia de V/Q,
gammagrafia de perfusion, gammagrafia de ventilaciéon, TAC, RMN, SPECT o bien una
combinacion de ambas 214:266:273.288,292,320,329,355,380
Asi, encontramos en la literatura trabajos que han empleado como método de

estimacion la gammagrafia de ventilacion !!%-19248.118:217

119,19,248,118,217,117,95,109 o bien el

En otros trabajos se emplean la gammagrafia de perfusion
TAC cuantitativos 36237%-380

Del analisis de los mismos se deduce que, el TAC cuantitativo parece ser al, menos, tan
preciso como la gammagrafia de perfusion®¢>37%-380,

A favor de este método de estimacion, los autores relatan que el TAC cuantitativo,
estima la cantidad de parénquima pulmonar que se va a resecar pero ademas también puede
resultar un indicador mas sensible para la enfermedad difusa del parénquima pulmonar,

del enfisema y de la patologia intersticial.

Wu et al (2002) 3% en dicho estudio encuentra que ambos métodos ( TAC
cuantitativo y gammagrafia de perfusion ) predicen bien los valores de FEVI1
postoperatorio medidos al tercer mes de la cirugia tanto en pacientes que fueron a
neumonectomia ( n= 28, r= 0.88 vs r= 0.86) como los que recibieron lobectomia como

tipo de reseccion.( n= 16, r=0.90 vs r= 0.80) ( ambos p<0.001
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Respecto al empleo de la RMN como método predictivo Ohno et al 32° en una serie de 70
pacientes con carcinoma broncogénico compararon la capacidad de estimacion del FEV1
postoperatorio(al tercer mes) mediante gammagrafia de perfusion y la perfusion dinamica de
MRI ( FEV 1 MRI r=0.93 p<0.0001) fue mejor que FEV1 gamma (r=0.89 p<0.0001) y lo
proponen como método alternativo.

El mismo autor 3?2, un afio después, realiza la primera publicacién en la cual encuentra una
buena correlacion entre lo estimado y lo medido en el postoperatorio en 30 cénceres de

pulmoén cuando se emplea “oxygen —enhanced MR imaging”.

Nuevamente Ohno en 2007 33

realiza un estudio comparativo de la utilidad de la
RMN de perfusion dindmica en la prediccion de la funcién pulmonar postoperatoria
enfrentandola a la evaluacion cualitativa y cuantitativa del TAC y la perfusion SPECT.
Encuentra que la RMN es al menos tan precisa como el TAC cuantitativo y mas precisa que
el TAC cualitativo y perfusion SPECT.

Respecto a la utilidad de la gammagrafia de ventilacion /perfusion, gammagrafia sélo de

perfusion o gammagrafia so6lo de ventilacion también encontramos resultados contradictorios

en la literatura:

Las guias ERS propone como primera opcion el método de los segmentos (nivel de
evidencia 2+, grado de recomendacion C) .Pero para los pacientes con funcion pulmonar
bordeline se aconseja el calculo de la funcion pulmonar residual mediante el método de
imagen (gammagrafia de ventilacion o perfusion antes de la neumonectomia , o CT
quantitativo antes de lobectomia o neumonectomia .(nivel de evidencia 2+, grado de
recomendacion C)*%2%

Aunque The American College of the Chest Physicians and The Brithis Thoracic Society
recomienda el uso de la gammagrafia de perfusion séla. Win et al 3”°, contrario a las guias,
encuentra que la gammagrafia s6lo de ventilacion establece mejor correlacion entre la
funcion pulmonar postoperatoria. En este trabajo Win estudia la funcién pulmonar
postoperatoria (2 afios después de la cirugia) y la predicha, obteniendo las siguientes
correlaciones (r=0.7 vs r=0.58) aunque las diferencias no fueron estadisticamente
significativas.

En el caso de la neumonectomia, la gammagrafia de perfusion se prefiere para la

estimacion de FEV1 ppo y DLco % ppo antes de la neumonectomia porque el método de los

segmentos tiende a infraestimar el actual FEV 1 postoperatorio >
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Asi, en la mayoria de los trabajos el ppoFEV1 % después de neumonectomia es
calculado usando el método de perfusion con la siguiente formula:

ppoFEV1Postneumonectomia= preoperatorio FEV1 X ( 1- fraccion del total de
perfusién del pulmon a resecar) .

Al respecto, también encontramos resultados contradictorios en las publicaciones.

Aunque muchos estudios como los trabajos de Wernly et al''®, Corris et al >*%y Ladurie
et al 2% han demostrado una buena correlacion entre el actual postoperatorio FEV1 'y el
ppoFEV1%. El pp%FEV1 estimado por el método de perfusion puede ser de hasta 10%
menor que el medido a los 3 meses de la cirugia %1093

Asi, revisando la bibliografia, observamos que las correlaciones reportadas entre el
actual y el predicho postoperatorio FEV1 usando gammagrafia cuantitativa de V/Q es
variable con correlaciones que oscilan entre r= 0.67 y r=0.9 248:115.120.209.217.269.374,378

Por otro lado, clasicamente, se recomienda el método de los segmentos para la
lobectomia 4.
El ppoFEv1% después de lobectomia es calculado usando el método anatomico con la

siguiente formula:

ppoFEV1 pot lobectomia= preoperatorio FEV1 X ( 1-y/z)

Trabajos previos muestran que el postoperatorio FEV1 %ppo se correlaciona
fuertemente con el actual postoperatorio FEV1 19120

Asimismo, cabe sefialar que también ha sido publicado que el método anatomico
puede aplicarse a las segmentectomias porque la lobectomia no causa una mayor pérdida
de funcion pulmonar que las segmentectomias.

Otras limitaciones importantes para la interpretacion y comparacion de nuestros
resultados con otros autores fueron los siguientes puntos:

-Utilizan diferentes puntos de corte en el tiempo, normalmente s6lo establecen
comparaciones entre la funcion pulmonar estimada y la observada en un tinico momento
evolutivo siendo el tercer y sexto mes post-cirugia los mas analizados.

Varela et al demostrd que el mejor predictor de morbi-mortalidad es la medicion del
FEV1 % post al primer dia .En este estudio, en el primer dia post, el FEV1 era 71% mas
bajo que el ppo valor e incrementa progresivamente durante la primera semana y en el dia

7 alcanza el 93% del ppo #6436

Otros estudios, igualmente, demuestran que la funcién pulmonar al primer dia es

marcadamente mas baja que la estimada 224368365.364.365
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Bruenlli et al ??7??® en una publicacién del 2005 y posteriormente en otro trabajo
publicado en el 2007, también compard la estimacion con los primeros dias de postcirugia
pero existen muchos factores que hacen poco aplicable esta estimacion.

Otros trabajos comparan la funcién pulmonar estimada con la obtenida a los 6, 9 meses , al
aflo , a los dos afios e incluyen pequefio nimero de pacientes .

Siguiendo con las limitaciones de los estudios previos que dificultan la comparacion con
nuestros resultados cabe destacar que dichos estudios solo suelen calcular el FEV1 ppo ,
rara vez calculan el DLco ppo y en muchos menos estudios estiman V02max-ppo

Ademds, en la mayoria de los trabajos, so6lo suelen estimar la funcion pulmonar
postoperatoria a los enfermos que tienen funcion pulmonar inicial limitada, lo que hace que
incluyan pocos pacientes.

Por 1ltimo, siguiendo recomendaciones GUIAS (Americana y The Brithis guidelines )
asumen la gammagrafia como prueba solo para las neumonectomias lo que hace que la
poblacion incluida en los estudios sea aun mas baja .

Si a lo anterior le sumamos que en la practica, debido a la dificultad en la interpretacion
de la contribucion de cada lobulo individual sobre toda la ventilacion o perfusion, la
gammagrafia no es ampliamente empleada en la estimacion de la funciéon pulmonar
postoperatoria.

Todo ello , podria explicar por qué muchos investigadores han reportado que el calculo
mediante la féormula del método de los segmentos es mas preciso en la prediccion del FEV1
ppo que la gammagrafia de V/Q 118377

Nuestra prospectiva serie difiere de los estudios previos en la amplitud de la muestra, en
las caracteristicas del grupo , se trata de un grupo homogéneo (todos carcinomas
broncogénicos), en el andlisis en diferentes momentos evolutivos ( al mes, tercero, sexto y
doceavo mes de la intervencion de forma sistematica ) , en la estimacion no sélo del
FEV1ppo sino de la DLCO ppo, otros parametros de funcion pulmonar estaticay parametros
de ejercicio como el V02 max ppo.

Por ultimo , mientras que la mayoria de los trabajos s6lo realizan gammagrafia de
perfusion u otras técnicas de imagen para la estimacion de la funcién pulmonar post solo en
los pacientes que iban a ir a neumonectomia o pacientes con FEV 1 pre <70% . Nosotros no
hicimos distincién y aplicamos ambos métodos (gammagrafia de perfusion y métodos de los
segmentos) independientemente del tipo de reseccion a realizar o FEV1 previo a la
intervencion .Ello nos sirvié para valorar la precision de ambos métodos en todas las

resecciones, en poblacion EPOC y no EPOC y en diferentes momentos evolutivos.
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Para el primer mes tras la cirugia y en el total de los pacientes, obtuvimos una buena
concordancia (el CCI oscilo6 entre 0.67 y 0.84) entre los valores obtenidos y los estimados
(tanto por el método de la gammagrafia de recuento diferencial como por el método de los
segmentos) en los volumenes pulmonares y la difusion.

De forma global, estos coeficientes del CCI tendieron a ser ligeramente mejores por el
método de los segmentos que mediante gammagrafia de recuento diferencial.

Al realizar el andlisis por los diferentes subgrupos, estos buenos resultados se
mantuvieron en el grupo de las lobectomias/segmentectomias (el CCI oscild entre 0.62 y
0.86), siendo inferiores en el grupo de las neumonectomia (el CCI oscil6 entre 0.57 y
0.74). El CCI fue ligeramente mas bajo en la estimacion de las neumonectomias pero por
ambos métodos (método de los segmentos y gammagrafia).

Al realizar el andlisis por los diferentes tipos de reseccion y segun localizacion
anatdmica, estos buenos resultados se mantuvieron en el grupo de las lobectomias y en las
neumonectomia izquierdas, siendo inferiores en el grupo de las neumonectomia derechas
(el CCI oscilé entre 0.17 y 0.67) donde se obtuvieron valores no significativos
estadisticamente para algunos volumenes pulmonares (TLC-R por ambos método y TLC-A
por el método de la gammagrafia.

Al subanalizar para los grupos EPOC/no EPOC, esta buena estimacion de los valores
ppo se mantuvo para ambos métodos, con coeficientes ligeramente mayores en el grupo de
la no EPOC. Dentro del grupo de EPOC, la concordancia fue superior en el grupo de
EPOC moderados/graves que en el grupo de EPOC leves.

Por lo tanto, al primer mes de la cirugia, en nuestra serie, obtuvimos buenas
correlaciones en todos los subgrupos por ambos métodos siendo las correlaciones mas
bajas las obtenidas en las neumonectomias derechas.

Al tercer mes de la cirugia, en nuestra serie, obtuvimos buenas correlaciones en todos
los subgrupos por ambos métodos y siendo dichas correlaciones mejores que las obtenidas
al primer mes. Nuevamente estos coeficientes del CCI , por ambos métodos , fueron algo
mayores en el grupo de la no-EPOC y dentro de la EPOC la concordancia fue mejor en el
grupo de EPOC moderados/graves que en el grupo de EPOC leves .Las correlaciones mas
bajas obtenidas al tercer mes fue en el grupo de las neumonectomias para el V02 max
relativo por ambos métodos (CCI = 0.58 por gamma y CCI =0.56 por método de los
segmentos ) y mas concretamente , los CCI mas bajos se obtuvieron para las
neumonectomias derechas por ambos métodos ( CCI =0.33 por gamma , CCI = 0.26 por
el método de los segmentos) sin ser significativo , lo cual pudo estar influenciado por la

pequeia poblacion ( n= 10) analizada.
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Para el sexto mes tras las cirugia y en total de los pacientes, se mantuvo la buena
concordancia observada tras el tercer mes entre los valores funcionales medidos en los
pacientes y los estimados (tanto por el método de la gammagrafia de recuento diferencial
como por el método de los segmentos), oscilando el CCI entre 0.73 y 0.88, sin claras
diferencias entre ambos métodos. Globalmente, la concordancia fue mejor en este momento
evolutivo que en el primer mes tras la cirugia.

Cabe destacar que estos buenos resultados se mantuvieron en el analisis pormenorizado,
tanto para el grupo de las lobectomias/segmentectomias como en el grupo de las
neumonectomias.

En este momento evolutivo, destaca en el grupo de las neumonectomias una gran
concordancia para los valores de V02max r al sexto mes, que no habiamos observado al

primer y tercer mes.

En el andlisis pormenorizado por los diferentes tipos de reseccion/localizacion anatémica,
respecto al tercer mes, la concordancia fue mejor para los pacientes con neumonectomia
derecha pero es inferior para los pacientes con neumonectomia izquierda (salvo para el
VO2max-r en este grupo, que alcanza la mejor concordancia evolutiva con CCI > 0,80). Estos
buenos resultados se mantuvieron en los diferentes subgrupos de las lobectomias, con algunas
variaciones destacables en aislados pardmetros funcionales.

Respecto al 3" mes, la concordancia con los valores ppo mejora para el grupo de pacientes
con EPOC, que se acerca a la de los pacientes no EPOC, que permanece alta (CCI para la
mayoria de parametros > 0,75). Dentro del grupo de pacientes con EPOC, se observa que esta
mejor concordancia fue gracias a una significativa mejoria para casi todos los pardmetros en
el grupo de EPOC leves (CCI > 0,75).

A modo de resumen, en nuestro trabajo, al sexto mes de la cirugia destaca que persiste la
buena estimacion por ambos métodos, tanto en la poblacion global como en el analisis
pormenorizado por subgrupos, siendo dicha concordancia aun mejor que al primer mes.
Ademés cabe destacar la mejoria en la concordancia en los pardmetros de ejercicio por
ambos métodos para las neumonectomias izquierdas y por el método de la gammagrafia para
las neumonectomias derechas. El peor CCI lo encontramos para el V02 max-R (%) por el
método de los segmentos en las neumonectomias derechas (CCI=0.29) pero dicho resultado
habria que interpretarlo con precaucion debido a la pequefia muestra (n=9) analizada.

Al doceavo mes de la intervencion, aunque las comparaciones estan limitadas por el
menor numero de pacientes seguidos al afio de la cirugia, para el total de los pacientes se
mantuvo la buena concordancia observada al tercer y sexto mes tras la cirugia. Para el grupo

de las neumonectomias, los valores de concordancia son poco valorables por escaso nimero.
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En cambio, en las lobectomias/segmentectomias observamos una buena concordancia para
muchos de los parametros funcionales.

Respecto al 3" y 6* mes, se mantuvo la buena concordancia con los valores ppo tanto
para el grupo de pacientes con EPOC/sin EPOC. Dentro del grupo de pacientes con
EPOC, aunque se observa que se mantiene una buena concordancia, los valores tienen una
amplia dispersion por el pequefio nimero de pacientes que permanecen incluidos.

Por lo tanto , globalmente apreciamos en nuestro estudio una gran concordancia entre la
funciéon pulmonar predicha por ambos métodos ( gammagrafia y métodos de los
segmentos )en los diferentes momentos evolutivos ( al mes , tercero , sexto mes) y siendo
mejor la estimacion al sexto mes de la intervencion .Los resultados obtenidos a los 12
meses de la intervencion ,al igual que la mayoria de series quirtrgicas ,pueden verse

influenciados por la pérdida de poblacion que se produce inevitablemente en el tiempo.
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8.4 DISCUSION - MORBI-MORTALIDAD PERIOPERATORIA

Como mortalidad intrahospitalaria, la mayoria de autores engloba a aquella que se produce
en los 30dias posteriores a la intervencion quirirgica. En cuanto a la mortalidad global, en
una amplia revision se refieren cifras que varian desde el 1,3% de Japon hasta el 8,6% de
EE.UU. Mas recientemente, en andlisis de grandes series de ambito nacional, se han
comunicado cifras mas homogéneas: un 4,1 % en EE.UU., segun el American College of
Surgeons, un 4,4% en Noruega y un 6,8% en nuestro pais, segiin el Grupo Cooperativo del
Carcinoma Broncogénico de la Sociedad Espafola de Neumologia y Cirugia Toracica
(GCCB-SEPAR). Sin embargo, estas cifras dependen estrechamente de:

a) factores relacionados con el paciente, especialmente la comorbilidad previa, aunque
también el sexo masculino y la edad avanzada tienen un significado prondstico adverso;

b) tipo de intervencion, de modo que para las neumonectomias se han referido porcentajes
de mortalidad del 3,2 al16,7%, y para lobectomias, del 1,2 al 7%63. Dentro del GCCB-
SEPAR, la mortalidad fue del 12,3% para neumonectomias, del 4,3% para lobectomias y del
2,5% para resecciones menores, y

¢) origen de la muestra objeto del estudio, ya que, en registros de ambito nacional, como el
de Noruega, la mortalidad entre distintos hospitales vari6 entre el 0 y el 12%, porcentajes que
coinciden casi exactamente con los referidos en nuestro pais por el GCCB- SEPAR (desde el
0 hasta el 11,6%). Hace poco, autores finlandeses han referido que la mortalidad es
significativamente menor en los centros con mayor volumen de intervenciones (> 20
intervenciones por afio) 2™

En nuestra serie, de los 186 pacientes intervenidos, 87 (46,6%) sufrieron complicaciones:
51 (27,4%) pacientes con complicaciones médicas y 36 (19,3%) con complicaciones
derivadas de la técnica quirurgica. Las complicaciones médicas mas frecuentes fueron las
respiratorias con 24 (13%) pacientes, siendo la atelectasia que requiri6 broncofibroscopia la
mas frecuente con 11 (5,9%) pacientes. Respecto a las complicaciones derivadas de la técnica
quirargica la mas frecuente fue la fuga aérea persistente y/o camara persistente, que ocurrié en
13 pacientes (7%).

Los resultados de un reciente trabajo multicentrico realizado en Francia, que analiz6 mas
de 75.000 pacientes intervenidos de reseccion pulmonar (92% por toracotomia) desde 2005

hasta 2013 y realizado por Pages et al 32
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mostré una mortalidad intrahospitalaria del 3% para reseccion limitada, 3% para
lobectomia, 5% para bilobectomia y 8,2% para neumonectomia. La mortalidad para las
resecciones extendidas fue del 6% y del 5,5% para las resecciones en cufia.
En nuestra serie fallecieron 8 (4,3%) pacientes dentro de los 30 primeros dias posteriores
a la cirugia. La mortalidad posquirrgica inmediata (primeros 30 dias post cirugia) segtn el
tipo de reseccion fue de: 5 lobectomias (5/122 = 4.0%), 2 neumonectomias (4.1%) y 1
segmentectomia atipica (1/16 = 6.2%)).
En nuestro estudio la frecuencia de complicaciones y mortalidad postoperatoria se
59

encuentra dentro de los limites aceptados por la Sociedad Britanica Toracica °”(“la mortalidad

que sigue a una reseccion pulmonar no debe de exceder el 4% para lobectomias y 8% para

neumonectomias”) y dentro de los rangos comunicados por la literatura !317-20.33.40.87.71

para
morbimortalidad en reseccion del carcinoma broncogénico.

Las tasas actuales de mortalidad notificadas en la STS (Society of Thoracic Surgeons) 2*° o
ESTS a partir de su gran base de datos de cirugia toracica estan alrededor de 1.6% - 2.3%
después de la lobectomia y 3.7% - 6.7% después de la neumonectomia.

Se encuentran numerosos trabajos en la literatura, cuyos resultados no son siempre
concordantes, cuyo objetivo es determinar los pardmetros en la evaluacion preoperatoria de
los pacientes con CB que se asocian con incremento de complicaciones inmediatas vy
mortalidad postoperatoria. Tras su estudio encontramos limitaciones fundamentales para la
interpretacion de estos trabajos, como son:

- la ausencia de uniformidad en la definicion de morbilidad,

75,16,17,21,22,42,33,95,124,28,255,275

- variacion en la definicion del tiempo postoperatorio para la recogida de
complicaciones y de mortalidad hospitalaria (entre 30 y 90 dias) 2?8

inclusion de variables tanto intraoperatorias (anestésico, tipo de

reseccion) como postoperatorias, tal es el caso de la necesidad de ventilacion no

invasiva 17,21,45,44,46,107,28

estudios disefiados para un nico tipo de complicacion '2*

Todo ello dificulta la comparacion de nuestros resultados con lo publicado hasta la fecha
en la literatura.

Analizamos en primer lugar el riesgo quirurgico postoperatorio de los pacientes operados
de carcinoma broncogénico Yy su asociacion a variables derivadas de la comorbilidad que
presentaban los pacientes, fundamentalmente: edad, sexo, historia de tabaquismo, acimulo
de cigarrillos fumados (afios/paquete), la existencia o no de EPOC previa a la cirugia, el
haber recibido o no quimioterapia y/o radioterapia como terapia adyuvante y la puntuacién del
BODE previo a la cirugia.
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1. EDAD:

Nuestra edad media fue de 63+-10 afios (intervalo de 37 afios a 82 afios). En nuestra serie
casi la tercera parte de los pacientes tenian una edad igual o superior a 70 afios (53/186,
28.5%). Estudios antiguos cifran tasas de mortalidad en pacientes anosos entre el 15% y el
20% 2773 pero datos mas recientes cifran tasa de mortalidad entre el 4% y el 10% 218212

Cada vez existe mayor evidencia que la mortalidad operatoria en la gente de edad
avanzada es un reflejo del incremento de comorbilidad que produce la edad per se 216348
.También hay evidencia que las diferencias de mortalidad operatoria entre gente joven y
mayor disminuyen si los pacientes son cuidadosamente seleccionados prestando atencion a las
comorbilidades *°

21,22,20,38,58,63

Tal y como sucede en otros estudios en la literatura , en nuestra serie la edad

no fue un factor de riesgo independiente de mortalidad.

Takamochi et al 3*® en un gran estudio retrospectivo con 1073 pacientes, publicaron que
los rangos de mortalidad y morbilidad después de la reseccion en pacientes mayores fue

similar a la observada en gente joven.

En otro gran estudio retrospectivo con 1114 pacientes, Sawada et al confirmaron que en
gente mayor, el rango de mortalidad perioperatoria y el prondstico después de la reseccion
pulmonar fue similar que en gente joven ***

De acuerdo a lo publicado en otras series 2!%3%4

probablemente el bajo niimero de
neumonectomias en poblacion mayor de 70 afios, asi como una seleccion exhaustiva de estos
pacientes longevos hizo que la edad no fuera un factor de riesgo en nuestra serie.

Asimismo, otros estudios ponen de manifiesto que cirugias de menor extension y menor
linfadenectomia radical hacen posible intervenir a pacientes afiosos, lo cual va a favor de la
seleccion de enfermos segun la edad 236-337:327.331

Por ello, la British Thoracic Society en su guia de seleccion de los pacientes para

cirugia de cancer de pulmén recomendaba que todos los pacientes debieran tener igual acceso

independientemente de la edad *°

2. TABAQUISMO

En nuestra serie, entre los 168 (90%) consumidores de cigarrillos, 123 (66%) eran
fumadores en el momento del diagndstico y 48(26%) ex fumadores. No se produjo ninguna
muerte postoperatoria entre los no fumadores, asi como entre las mujeres, aunque estos datos

hay que interpretarlos con precaucion ya que habian pocas mujeres en nuestra serie y la

250



mayoria eran no fumadoras (11/15 pacientes -73%- no fumadores eran mujeres). El analisis
estadistico no fue significativo al analizar como fumador SI/NO, o con un punto de corte para
un consumo acumulado de 25 paquetes/ano.

Al respecto del tabaquismo como factor de riesgo postoperatorio también encontramos

discordancia en la literatura. Asi, el trabajo de Patel et al %>

encuentran que ser fumador activo
fue un factor de riesgo fundamental para el desarrollo de complicaciones en los pacientes
operados de CB, mientras que Barrera et al * estudiaron especificamente el tabaco como
factor desencadenante de neumonias postoperatorias entre fumadores activos y ex fumadores

de tan s6lo 2 meses, sin hallar diferencias entre ambos grupos.

3 QUIMIOTERAPIA Y/O RADIOTERAPIA

Existen trabajos en la literatura, como los publicados por Leo et al 72

donde 30 pacientes
que recibieron QT precirugia experimentaron un incremento del FEV1 pero con descenso de
DLCO. Este descenso de la DLCO se asocié de forma significativa con el desarrollo de
complicaciones respiratorias tras la cirugia. En la misma linea de trabajo Matsubara et al 3%!
publicaron un descenso significativo en los niveles de DLCO y mayor morbi-mortalidad
postoperatoria en 92 pacientes que recibieron QT de induccién comparado con los 666
pacientes que fueron a la cirugia sin QT.

En nuestra serie no encontramos un incremento de mortalidad perioperatoria con
significacion estadistica para estas variables. De nuestros 62 pacientes que recibieron QT, esta
fue QT de induccion en 26(14%) pacientes, QT neoadyuvante dentro del ensayo NATCH 18
(9.7%) pacientes, QT adyuvante en 18 (9,6%) pacientes y 13 pacientes recibieron
radioterapia: RT de induccion en 9 (4.8%) pacientes y adyuvante a 4 (2.2%) pacientes.

Una posible explicacion para nuestros resultados podria ser la exhaustiva

“preseleccion‘“de nuestros pacientes, que presentaban mejores “condiciones funcionales“que

hizo posible el rescate quirurgico de los mismos.

4. HTA

La hipertension arterial sistémica también ha sido descrita en la literatura como factor de
riesgo sistémico para el desarrollo de complicaciones en el postoperatorio inmediato. En
nuestro trabajo no encontramos asociacion de esta variable con un incremento de mortalidad

perioperatoria.
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5. EPOC E INDICE DE_BODE PRECIRUGIA

De forma similar a las cifras publicadas en la literatura 320212676 3 EPOC fue la
principal enfermedad asociada en nuestros pacientes intervenidos de carcinoma broncogénico.
De los 186 pacientes intervenidos, 93 (50%) pacientes presentaban EPOC: 64 pacientes
EPOC en el grupo de las lobectomias mas segmentectomias y 19 pacientes EPOC en el grupo
de las neumonectomias.

En nuestra serie, la existencia o no de EPOC como comorbilidad tampoco resulté factor
independiente de mortalidad postoperatoria. Cuatro de los 8 pacientes fallecidos en el
postoperatorio inmediato no padecian EPOC y de ellos tres tenian un FEV1 pre >80%. Estos
resultados no son concordantes con las recomendaciones que proponen un FEvl > 80%
61.6264.97.128 como punto de corte para descartar la realizacion de pruebas de exploracion
funcional mas complejas, como la DLCO o el esfuerzo.

Al respecto existen publicaciones en la literatura que demuestran una menor reduccion en

el FEV1 postoperatorio en poblaciéon EPOC respecto a sujetos con espirometria normal

347,224,254.213,282,366.296,365 1o que podria explicar parcialmente nuestros resultados.

El indice BODE fue propuesto por Celli B. et al 2%

para evaluar la efectividad de una
combinacion de parametros que sustituyera a la medicion del FEVi como instrumento
pronostico en la Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica. Los parametros combinados en
dicho indice incluyen: el propio FEV1, la distancia que el sujeto es capaz de recorrer en 6
minutos, el valor de la escala de disnea (MMRC, Modified Medical Research Council
Dyspnea Scale), y el indice de masa corporal. El pronoéstico utilizando el Indice de BODE era
mas ajustado a la realidad, que el uso aislado del FEV1 para predecir el riesgo de mortalidad
por cualquier causa. La mortalidad por todas las causas (Intervalo confianza 95% 1.26-1.42,

p<0.001) o por causas respiratorias (I.C. 95% 1.48-1.77, p<0.001) permitia un prondstico

bastante mas ajustado de los pacientes con EPOC.

Como novedad en nuestro trabajo cabe destacar el andlisis de la variable BODE, no
incluida actualmente en la literatura en el estudio del riesgo quirurgico perioperatorio. En
nuestra serie no resultd un factor independiente de mortalidad, aunque conviene destacar que
la puntuacién del indice BODE empeora del 0 al 10 (peor puntuacion), y que todos nuestros

pacientes presentaron valores prequirtirgicos entre 0 y 4.
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6. VARIABLES FUNCIONALES RESPIRATORIAS

Asimismo se realizd6 un analisis univariante de las principales variables funcionales
predictoras de mortalidad perioperatoria descritas en estudios previos, incluyendo no solo
variables de funcién pulmonar estética sino también variables de funcion pulmonar dinamica,
medidas mediante la prueba de la marcha de los 6 minutos (PM6M ) y el test de ejercicio
maximo en tapiz rodante (PECP). Las variables analizadas fueron las siguientes: FEV1 a;
FEV1 r; DLco r; V02max-a; VO2max_r, descenso de la saturacion arterial de 02 durante la
prueba de esfuerzo incremental maximo y durante la prueba de la marcha de los seis minutos

en (-3) y (-4) puntos, asi como distancia caminada en metros.

6.1. FEVlay FEV1r:

Clasicamente, el FEV1 y el FEVIppo se han asociado con incremento en las tasas de
morbi-mortalidad respiratoria 20%-272:258.278,289.298,264.

Las recomendaciones sobre los valores minimos del FEV1 varian de unos trabajos a otros
97.99.100 1 2 British Thoracic Society recomienda un valor de FEV1 preoperatorio en absoluto
% > 2L para una neumonectomia y > 1,5 L para una lobectomia (indicativo de mortalidad
<5%). Sin embargo, dado que es mas adecuado no utilizar los valores absolutos sino los
porcentajes respecto al valor tedrico, algunos autores definen como limite de seguridad para

la reseccion un FEV1 >80% del teérico °778

Berry et al 2%

mostraron que el FEV1 era un predictor independiente de complicaciones
respiratorias, describiendo tasas de morbilidad respiratoria de hasta el 43% en pacientes con
FEV1 preoperatorio <30%, mientras que aquellos con FEV1 preoperatorio >60% tuvieron
tasas de mortalidad del 12%. Ferguson et al 2> también encuentran en el FEV1 un predictor
independiente de morbilidad respiratoria (OR, 1.1 por cada 10% de descenso del FEV1).
Licker et al ** confirmaron que el mejor punto de corte del FEV1 para predecir
complicaciones respiratorias fue el valor del 60%.

Al contrario de estos resultados, una serie de estudios muestran el rol limitado de este
parametro en predecir las complicaciones en pacientes EPOC 22%2°° debido al llamado “efecto
reduccion de volumen”, que conlleva un aumento de la capacidad pulmonar de los pacientes
que presentan inicialmente una funcion pulmonar mas comprometida. Y a este respecto, se
describe una minima pérdida o incluso un incremento de la funcién pulmonar de 3 a 6 meses
347,229,253,242,279,339,202,224

después de la lobectomia
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En nuestra serie ni el FEV1 absoluto ni FEV 1-r fueron predictores de mortalidad, dado
que nuestros pacientes fueron seleccionados siguiendo un protocolo de operabilidad y

resecabilidad.

6.2.DLCO:

La capacidad de difusién pulmonar es una prueba muy sensible para detectar alteraciones
tanto a nivel de la membrana alveolo capilar como del lecho vascular pulmonar. Dicha
capacidad de difusion se ve disminuida en el enfisema pulmonar, en la enfermedad
cardiovascular y en otras situaciones de baja reserva vascular pulmonar, lo cual puede
agravarse tras resecciones pulmonares.

Ya en 1988 Ferguson et al % estudian la morbi-mortalidad postoperatoria en 237 pacientes.
En este estudio, una DLCO <60% del predicho se asocié con un 25% de mortalidad y un 40%
de morbilidad pulmonar postoperatoria. Este hallazgo es confirmado por otros autores
208,258,19.243.95 v m4s recientemente corroborado por Ferguson et al en 2009 2°7 donde en 7891
pacientes sometidos a cirugia toracica, de los cuales 2711 (34.4%) eran EPOC, la DLCO% se
asoci6 fuertemente con las complicaciones pulmonares, por lo que recomienda la
determinacion de DLCO independientemente de la existencia o no de EPOC.

De igual manera, un valor reducido de DLCOppo ha mostrado una fuerte asociaciéon con

mayor riesgo de complicaciones pulmonares y mortalidad tras la reseccion pulmonar 334

Santini et al 3*

, en una serie de 76 CB, encontraron que la DLCO ppo predijo la mortalidad
con mayor precision (p<0.005) que el FEVIppo.

Hay una discrepancia en las guias de practica clinica a la hora de recomendar la
determinacion preoperatoria de la DLCO. La guia de la American College of Chest
Physicians (ACCP) 2*° recomienda la determinacion de la DLCO sélo en los casos de disnea
no explicada por los valores de la espirometria forzada, o con evidencia radiologica de
alteraciéon pulmonar intersticial, mientras que en las guias de las sociedades europeas
European Respiratory Society (ERS) y European Society of Thoracic Surgeons(ESTS ) 2*! se
recomienda su medicidn en todos los casos .

Existen trabajos en la literatura que muestran una pobre correlacion entre el FEV1 y la
DLCO preoperatorios 22%12° La modesta correlacién entre FEV1 y DLCO, asi como la
capacidad de la DLCO% para discriminar entre pacientes con y sin complicaciones, en
pacientes con un FEV1 normal, hacen que sea importante medir siempre la DLCO. Como
consecuencia, las guias clinicas mas recientes recomiendan la medicion de DLCO de forma
sistematica independientemente de los valores de FEV1 %7 Ademas, el valor de DLCO se ha

291,260

asociado con la supervivencia a largo plazo y la calidad de vida residual tras la cirugia

175
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Ferguson et al. en una larga serie de pacientes (450 EPOC y 558 no EPOC) encuentran
que la DLCO% ppo es un importante predictor de morbilidad perioperatoria e incluso
mortalidad en pacientes con espirometria normal.26%!7>2°! Ferguson et al 2%° tras un
seguimiento de 9.6 afios, no solo confirman a la DLCO como predictor de mortalidad
perioperatoria, sino que encuentran que una DLCO >80% fue un predictor independiente de
supervivencia a largo plazo.

Lyptay et al ! muestran que la DLCO <40% se asocia con un incremento de muerte
tardia debido a causas distintas del cancer.

En la década de los afos 80, la DLCO fue propuesta como el primer predictor
independiente de morbimortalidad en las resecciones pulmonares mayores !%:9-29:330,372,340.373
Sin embargo, en la base de datos de la “Society of Thoracic Surgeons general thoracic
database” < 25% de los pacientes se les habia medido la DLCO. Recientes estudios han
enfatizado que la medicion de la DLCO es muy importante en la prediccion de
complicaciones postoperatorias, incluso en pacientes con FEV1 normal (>80% del predicho)
o sin EPOC (FEV1/FVC >70%) 239226

Por ello, la ERS recomienda la medicion de forma rutinaria y establece un valor de DLCO
ppo <30% como sugestivo de alto riesgo.

En nuestra serie, de todas las variables analizadas, la unica variable predictora de
mortalidad fue la DLco r (%) <60%. Los pacientes con DLco-r (previa a la cirugia) < 60%
presentaron un 11,6% de mortalidad perioperatoria frente al 2,1% de mortalidad de los
pacientes con DLco r > 60% (p=0,017). Este hallazgo es concordante con la mayoria de los
autores referenciados previamente. Sin embargo, existen asimismo resultados contradictorios
como los publicados en el trabajo de Bousamra et al. 2'°, que estudiaron 62 CB con DLCO
<60% en neumonectomia 6 <50% en lobectomia, obteniendo la misma mortalidad

perioperatoria pero un mayor numero de complicaciones respiratorias a corto plazo.

6. 3.VARIABLES DE MORTALIDAD PREDICHA POSTOPERATORIA. FEV1
ppo : DLCO ppo: V02max ppo

Histéricamente, ha sido considerado aceptable el riesgo postoperatorio para los sujetos
con FEV1 ppo >40% ' y DLCOppo >40% ?>!°. Al respecto, Markos et al '’ y Holden et al 2
publicaron un 50% de mortalidad cuando el FEV 1ppo era <40%. Whai et al *’* sefialaron una
mortalidad del 16% en pacientes con FEV1ppo <41% vs un 3% de mortalidad en pacientes
con FEV1%ppo mayor. En la misma linea, Nakahara et al °!*!> encuentran un alto rango de
mortalidad postoperatoria (60%, 6 de 10 pacientes) cuando el FEV1% ppo <30%. Igualmente

129

Ferguson et al ~” sefialaron la DLCOppo como un fuerte predictor de mortalidad.
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Markos et al encuentran que en la neumonectomia el mejor predictor de muerte fue el
FEVl1ppo. Asi, un FEVI1ppo >40% no presentaba mortalidad postoperatoria (n=47) mientras
que en sus pacientes con un FEVIppo <40% se asociaba a un 50% de mortalidad
postoperatoria (n=6). Puente Maestu et al 3> también estudiaron la mortalidad perioperatora
en 92 pacientes sometidos a cirugia toracica, encontrando en aquellos con FEVI1ppo 6 DLCO
ppo <40% un riesgo relativo de 7.2 veces mdas mortalidad que los que presentaron un
FEV1ppo 6 DLCOppo >40% (p= 0.047; riesgo relativo 7.2; 95% CI 1.1-27.7).

Contrariamente, otros trabajos 47913 han reportado mejores resultados en pacientes con

mala funcién pulmonar, como el trabajo de Beccaria et al '*

que no encuentra mortalidad en
pacientes con FEV1%pp <40%, aunque estos estudios suelen incluir un pequefio nimero de
pacientes .

Debido a la pobre correlacion observada entre el FEV1 y la DLCO 2425

multiples
estudios han evaluado el uso especifico de la DLCOppo en pacientes con FEV1 basal normal
243234259 Estos estudios identifican la capacidad predictiva del calculo de la DLCOppo en la
mortalidad y en las complicaciones respiratorias, incluso en pacientes sin obstruccion.
Existen otras publicaciones donde no se demostr6 relacion entre mortalidad postoperatoria
y DLCOppo. A este respecto, Varela et al *** refieren que el mejor predictor de
morbimortalidad quirargica fue la medicioén del FEV1 el primer dia postoperatorio (mejor que
el FEVI1 ppo). Estos autores demuestran que la funcion pulmonar en este periodo es

marcadamente mas baja que la estimada por el FEV1ppo 224366365364

al encontrar que el
FEV1 en el primer dia postcirugia era 71% del valor ppo y dicho FEV1 incrementa
progresivamente hasta alcanzar en el dia 7 postcirugia el 93% del valor del ppo.

Brunelli et al %!

muestran que el FEV1ppo no es un predictor fiable de complicaciones en
pacientes con FEV1 pre >70% . En pacientes con FEV1ppo <40% encuentran rangos de
mortalidad de so6lo el 4.8%. Estos hallazgos han sido explicados por el llamado “efecto
reduccion de volumen pulmonar““que puede reducir la pérdida pulmonar en pacientes con
EPOC moderado-severo, cuestionando el tradicional criterio de operabilidad basado en estos
parametros 24%233.279.339.202.224.229.347.228.368 R ecientemente, Brunelli y Varela han mostrado que
este efecto de reducciéon de volumen pulmonar tiene lugar en el periodo postoperatorio
inmediato 228368

Un valor de FEV1ppo <40% se usa actualmente para distinguir entre riesgo normal y alto
riesgo en los pacientes que van a Cirugia Tor4cica por CB 22°, Pero debido a las mejoras en el
manejo perioperatorio y en la técnica quirtrgica, basandose en los datos recopilados

recientemente por expertos, las ultimas recomendaciones de la ERS sugieren que ese limite

deberia de bajarse al 30%
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En una reciente publicacion del 2014, Sawabata et al. *** defienden que un FEVIppo o
DLCOppo >60% predice un bajo riesgo quirurgico y no recomiendan la realizaciéon de mas
test previo a la cirugia, mientras que FEVIppo o DLCOppo <60% requiere de test de
gjercicio u otros test para la toma de decisiones antes de la cirugia. En la misma linea, Berry

208

et al “"°en el afio 2010 encuentran que en la lobectomia un FEV1ppo o DLCOppo <60% son

predictores de morbimortalidad postoperatoria en la toracotomia pero no en la toracoscopia.

En nuestra serie también realizamos un analisis univariante para las variables de la
funciéon pulmonar predicha postoperatoria (funcion pulmonar estimada por dos métodos,
gammagrafia pulmonar de recuento diferencial y el método de los segmentos anatémicos) y el
riesgo de mortalidad quirargica perioperatoria. Las variables de funciéon pulmonar predicha
postoperatoria consideradas fueron las siguientes: FEV1 r (<35%, <40%, <45% y <50%);
DLco r (<40% y <50%) 1y el doble producto FEV1%*DLco% < 1650 y < 1880. De estas
variables de funcion pulmonar predicha postoperatoria encontramos asociacion entre las
siguientes variables y un incremento del riesgo perioperatorio:

-FEV1-r ppo-gammagrafia (<50%): presentd6 un 11,1% de riesgo de mortalidad
perioperatoria frente a un 2,3% de riesgo en los pacientes con FEV1-r ppo-gammagrafia
(>50%).

Al respecto, cabe mencionar nuevamente el trabajo de Markos et al !* con un 50% de
mortalidad postoperatoria para los pacientes con FEV1ppo <40% y el trabajo de Nakahara 3'°
donde en 156 pacientes intervenidos de CB, los pacientes con FEVI1ppo <30% fueron los
que presentaron complicaciones respiratorias graves (traqueostomia o VMNI més de 2 dias)

y mortalidad.

-DLco_r ppo-gammagrafia (<40%): mostr6 un 14,8% de riesgo de mortalidad
perioperatoria frente a un 2,7% de riesgo en los pacientes con DLco r ppo-gammagrafia
(>40%). Asimismo, la DLco r ppo-gammagrafia (<50%) se acercd a la significacion
estadistica (p=0,062), con un 8,5% de riesgo de mortalidad perioperatoria frente a un 9,5% de

riesgo en los pacientes con DLco_r ppo-gammagrafia (>50%)

- FEV1%*DLco%ppo o doble producto postoperatorio: Pierce et al propusieron que
un valor bajo (<1650) se asociaba con un mayor riesgo de mortalidad en el periodo
postoperatorio *° Otros autores han hecho una observacion similar '8

En nuestro estudio, el punto de corte propuesto en la literatura (FEV1%*DLco%
gammagrafia <1650) present6 un 18,2% de riesgo de mortalidad perioperatoria frente a un
2,6% de riesgo en los pacientes con FEV1%*DLco% gammagrafia >1650. En nuestra serie,

obtuvimos que el mejor punto de corte fue FEV1%*DLco% gammagrafia <1880 que presentd
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un 20% de mortalidad perioperatoria (6/30 pacientes) frente a un 1,4% de riesgo en los
pacientes con FEV1%*DLco% gammagrafia >1880 (2/146 pacientes). Para el método de los
segmentos, los puntos de corte empleados también fueron significativos en su discriminacion
del riesgo de mortalidad quirdrgica. Nos ha llamado poderosamente la atencion que salvo
estos 2 trabajos publicados en la década de los 90, no hemos encontrado trabajos recientes que

analicen la utilidad del doble producto postoperatorio.

6. 4.V02max —a ; V02 max -r

Actualmente existe un amplio consenso de que valores de V02max >20ml/kg/minuto son
adecuados para la realizacion de una neumonectomia, mientras que valores de V02max
<10ml/kg/minuto indican alto riesgo para cualquier reseccion. Expresado como porcentaje del
predicho, los respectivos valores son >75% y <40%. La evidencia no es suficiente para
recomendar estos puntos de corte en la lobectomia.

Pero al revisar la literatura previa que apoya estos puntos de corte, encontramos que existe
discrepancia entre los estudios que han tratado de relacionar el V02max con la
morbimortalidad postoperatoria, fundamentalmente con la morbilidad. Asi, hay discrepancia
entre los puntos de corte del valor del VO2max que se expresa en valor absoluto por algunos
autores ( ml/kg /minuto), mientras que otros autores utilizan el porcentaje del predicho ( %).

Al respecto, Colman et al '%!

no encontraron relacion entre las complicaciones postoperatorias
y la capacidad de esfuerzo preoperatoria, aunque hay que tener en cuenta que incluyeron
como complicaciones problemas técnicos como pérdida excesiva de sangre, fugas aéreas
persistentes, infecciones de la herida y empiemas

Boysen et al publicaron los resultados de un estudio de 17 pacientes con muy buena
funcién pulmonar, en el que no encuentran relacion entre el V02max, la ventilacion maxima
limitada por sintomas (VEmax) o el pulso maximo de 02( Pu02max) y la incidencia de
complicaciones cardiopulmonares postquirtrgicas. En el trabajo de Marko et al '° el V02max
tampoco fue diferente entre los pacientes con y sin complicaciones. Sin embargo, si que se
encontraron diferencias entre el FEV1ppo, DLCO, DLCOppo y la desaturacion de 02
durante el esfuerzo. La mitad de estos pacientes tenian un FEV1 >2L y sélo el 6% tenian un
FEV1 <50%. Ribas et al '8, en un grupo seleccionado de pacientes de alto riesgo, tampoco
encuentran diferencias significativas en el consumo de oxigeno entre los pacientes con y sin
complicaciones en el postoperatorio, pero si con el FEV1ppo. Win et al en 2005 *? en un
grupo de 130 pacientes operados de CB s6lo encontraron diferencias entre los pacientes con y
sin complicaciones quirurgicas con el V02max% (50-60% de valor umbral) pero no con los

valores absolutos del VO2max.
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No esté clara la razon de la discrepancia de los resultados de los estudios que han tratado
de relacionar el V02max con la morbimortalidad postoperatoria. Podria deberse a
divergencias en la seleccion de pacientes con diferente funcion cardiopulmonar, diferencias
en el tipo de complicaciones registradas, diferencias en la metodologia de la prueba o incluso
en la colaboracion del paciente. Pudiendo deberse también a la diversidad de medios
aplicados para prevenir y tratar las complicaciones. En esta linea cabe destacar otro problema
aun no bien “aclarado® en la literatura, y que son aquellos pacientes en los que no se alcanza
el V02 max por tener que detenerse la prueba prematuramente por razones ajenas a la reserva
cardiopulmonar '*? En nuestro estudio, en 4 de los 48 pacientes que fueron a neumonectomia
no se pudo determinar el consumo de 02. Y a 23 de los 138 pacientes incluidos en el grupo de
la lobectomia no se pudo determinar el VO2max (En el apartado de resultados detallamos las
causas por las cuales no se pudo determinar el V02max). En muchos estudios de la literatura
no se especifica si existieron pacientes en que no se pudo realizar la prueba, o bien se
excluyen pacientes por no poder realizar la prueba de esfuerzo pero sin especificar las causas
32,37,42,109,159

Tal y como hemos comentado previamente, el riesgo de mortalidad postoperatoria puede
generalmente ser estratificado por el V02max:

-Pacientes con V02max entre 15 a 20ml/kg/minuto pueden ir a la cirugia de reseccion con

intencion curativa con un bajo riesgo de mortalidad !4837:96,146.32,145.211,144,37.281,376

Bayram et al 20

en el afio 2007 publicaron una serie de 49 casos donde no se produjeron
complicaciones cardiorespiratorias en aquellos con un valor de V02max >15ml/kg/minuto,
mientras que 11 pacientes con valores menores de 15ml/kg/minuto sufren complicaciones
cardiorrespiratorias y 2 fallecen (3.6% de mortalidad). Estudios mas recientes vienen a

1222 publicaron una serie que incluia 200 resecciones

confirmar dichos hallazgos. Brunelli et a
anatoémicas pulmonares, con realizaciéon completa de PECP previa a la cirugia. Los pacientes
con V02max >20ml/kg/minuto no tuvieron mortalidad y sélo un 7% de morbilidad. Cabe
destacar el valor de V02max <12ml/kg/minuto, que se asoci6 a un 13% de mortalidad (6
pacientes que fallecen tenian V02max <20ml/kg/minuto, de ellos 4 tenian V02max
<12ml/kg/minuto). Comparando a pacientes con V02max >20ml/kg/minuto con aquellos con
V02max <12ml/kg/minuto, estos ltimos tienen 5 veces mas del total de complicaciones; 8
veces mas de complicaciones pulmonares; 5 veces mas de complicaciones cardiacas y 13
veces mas de mortalidad.

En varias series publicadas al final de los 80s, los pacientes con V02max <10ml/kg/minuto
tuvieron un alto riesgo de muerte en el periodo perioperatorio. Bechard and Weistein 4%
encontraron un 29% de mortalidad (2/7 pacientes ); Olsen et al '*” un 27% de mortalidad

(3/11pacientes); Holden et al 22 un 50% de mortalidad pero sélo incluye 4 pacientes en el
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estudio. En contra de estos resultado cabe recordar trabajo de Markos et al ' con inclusion de
5 pacientes y 0% de mortalidad postoperatoria. Como se deduce facilmente, son series que
incluian un numero muy bajo de pacientes y por lo tanto, con alto riesgo de resultados
sesgados.

Existen asimismo pequefias series de pacientes donde un resultado de V02max entre
10ml/kg/minuto y 15ml/kg/minuto también se asocid a un alto riesgo de mortalidad
postoperatoria. Smith et al '3® tienen un 33% de mortalidad en una pequefia serie de seis

pacientes (1/6 pacientes); Olsen et al 47

sefialan un 7.1% de mortalidad (1/14 pacientes);
Walsh et al '** un 20% de mortalidad (1/5 pacientes); Bolliger et al >* un 11.7% de mortalidad
(2/7pacientes); Markos et al *> un 9.1% de mortalidad (1/11) y Win et al ** un 12.5% de

146 no encuentran

mortalidad (2/16 pacientes). Por el contrario, Bechard y Weistein
mortalidad (0 muertes en una serie de 15 pacientes) al igual que Wang et al *¢ (0 muertes en
una serie de 12 pacientes).

Tal y como referiamos previamente, no siempre la medicion del VO2max se expresa en
valores absolutos y existen trabajos donde expresan dicho valor del V02max como porcentaje
del predicho, sefialando diferentes puntos de corte como riesgo de morbimortalidad. Bolliger

et al 32

fueron los primeros en demostrar que el V02max expresado como porcentaje del
predicho tenia una mejor capacidad discriminatoria que expresado en valor absoluto. En su
serie de 80 pacientes sometidos a reseccion pulmonar, 9 pacientes tenian V02max <60% y de
ellos 8 presentaron complicaciones, de los cuales 3 fallecieron. Posteriormente otros trabajos
9742 corroboran que el V02max expresado en % del predicho se correlaciona mejor con la
morbimortalidad postoperatoria que el V02max expresado en absoluto. Win et al. propusieron
un punto de corte de VO2max entre el 50-60% del teodrico. La probabilidad de desarrollar
complicaciones en pacientes con V02max >75% fue so6lo del 10% frente a un 90% en

286 un

aquellos pacientes con un V02max <40% del predicho. En el articulo de Larsen et al
V02max <50% separa a los pacientes que murieron por causa cardiorespiratoria de los que no
fallecieron.

El estudio que incluye la primera serie mas larga publicada de candidatos a reseccion
pulmonar, evaluando la PECP, es el de Loewen et al ***. Los pacientes que se complicaron
tuvieron un V02max significativamente mas bajo que los que no se complicaron. Loewen
establece el limite en V02max <65%( o <l16ml/kg/minuto).

Un meta-analisis confirmo el papel del V02max en la discriminacion del riesgo de
complicaciones cardiopulmonares. Al respecto, Benzo et al 2% incluyeron 955 pacientes de
14 estudios que incluian el V02max expresado en ml/kg/minuto. Estimaron que aquellos

pacientes que desarrollaron complicaciones postoperatorias tuvieron un valor de V02max

preoperatorio 3 ml/kg/minuto menor que aquellos que no tuvieron complicaciones. Los
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autores concluyen que este hallazgo da soporte al uso de la PECP en la estratificacion del
riesgo antes de la cirugia de reseccion pulmonar .

Por otro lado, tal y como realizaron con el FEV1 ppo% y DLCO ppo%, Bolliger et al
proponen la utilizacion del VO2maxppo, con una alta mortalidad cuando dicho valor es <
10ml/kg/minuto (35% del predicho)

Las guias europeas han enfatizado el rol de la prueba de esfuerzo cardiopulmonar
(PECP) en la valoracién funcional operatoria para la reseccion del CB 2** La PECP se
recomienda a todos los pacientes con FEV1 6 DLCO <80% del valor predicho. Los pacientes
con V02max >20ml/kg/minuto 6 75% del predicho pueden ir exitosamente a la reseccion
(incluyendo la neumonectomia) sin futuros test. So6lo en aquellos con V02 max
<20ml/kg/minuto se les calcula el FEV1ppo% y DLCOppo% para la estratificacion del riesgo
quirargico. Un valor de V02max <10ml/kg/minuto 6 <35% del predicho se considera como
contraindicacion para la cirugia.

239 s6lo se recomienda el calculo del V02max

Pero en la reciente Guia de la ACCP
cuando los valores de FEVIppo ¢ DLCOppo sean inferiores al 40% del valor tedrico del
paciente. En ese algoritmo, si FEVI1ppo y/o DLCOppo estan entre 30-60% se recurre a los
test de ejercicio (Stair climbing ¢ Shuttle walking test, SWT). Si en el test de la escalera el
paciente es capaz de subir > 22m 6 en el SWT >400m se considera paciente de bajo riesgo. Si
no es asi, se propone la realizaciéon de una PECP reglada. Si el V02max es >20ml/kg/minuto
el paciente es considerado como de bajo riesgo, pero si el V02max es <10ml/kg/minuto 6
<35% se considera de alto riesgo quirirgico.

En nuestra serie, el V02max a < 20 ml/Kg/minuto se acerco a la significacion estadistica
(p=0,098), con un 6,5% de riesgo de mortalidad perioperatoria frente a un 0% de mortalidad
en los 51 pacientes con V02max_a > 20 ml/Kg/minuto. En vista de nuestros resultados y los
descritos en la literatura, si tenemos ademas en cuenta la ausencia de concordancia entre los
diferentes trabajos, la dificultad técnica de la prueba para ser realizada en todos los pacientes
(requiere de personal entrenado para la realizacion de la misma), consideramos que la PECP
deberia reservarse como tercer escalon en un grupo seleccionado de pacientes y con la
finalidad de rescate quirtirgico de acuerdo a las principales recomendaciones actuales.

Por ultimo, cabe destacar que en la actualidad hay trabajos que proponen otros parametros
como es el VE/VCO?2 con punto de corte >35 como predictor de complicaciones respiratorias
(22% vs 7,6%, p=0.004) y mortalidad (7.2% vs 0.6%, p=0.01) proponiéndolo como mejor

predictor de complicaciones respiratorias que el actual V02max 2*8
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-6. 5. TEST SUSTITUTIVOS DE LA PECP :

Historicamente, el test de la escalera se ha utilizado como un sustituto de la PECP por
grupos de cirujanos toracicos. Hay trabajos que intentaron establecer una correlacion entre los
pisos subidos y la funciéon pulmonar. Asi, en 1987 Bolton et al '*? proponen la correlacién
entre subir tres pisos lo que equivalia a FEV1 >1.7 L y cinco pisos que equivaldria a FEV1
>2L.

Brunelli et al '** publicaron su experiencia inicial en 160 candidatos a reseccion pulmonar.
La altitud subida en el test de la escalera resultd ser en el andlisis de regresion logistica el
unico predictor de complicaciones cardiopulmonares. En concreto, s6lo un 6,5% de los
pacientes que subieron >14m vs el 50% de los pacientes que subieron <12m tuvieron
complicaciones cardiopulmonares graves. Una serie mas amplia, en la que incluyeron 640

225 compararon los

resecciones pulmonares (533 lobectomias y 107 neumonectomias
pacientes que subian >22m (<1% de mortalidad) con aquellos que no fueron capaces de subir
<12 m, éstos ultimos tuvieron una incidencia de morbilidad cardiopulmonar y mortalidad 2.5
y 13 veces mayor, respectivamente. En un grupo de pacientes con FEV1 ppo<40% 6
DLCOppo<40% 6 ambos, no se detectdé ninguna muerte en aquellos que subieron >22m
frente a una mortalidad del 20% en aquellos que no fueron capaces de subir 12m., generando
un mayor coste economico (>2,5veces, p<0.0001). Por ello, recomiendan este test antes de la
cirugia, de tal forma que aquellos que alcancen <I12m deberian de ir al test de esfuerzo
cardiopulmonar.

Ya en 1993 Pollock et al 3! intentaron establecer una correlacion entre los pisos subidos y
el VO2max. En términos generales, la capacidad de subir 5 pisos equivalia a un V02max de
>20ml/kg/minuto, mientras que los pacientes que no subian un piso tendrian un V02max
<10/ml/kg/minuto. M4s recientemente, en el 2010 Brunelli et al 2”>°  encuentran una alta
correlacion (r=0,7) entre la altitud subida en el test de la escalera y la medicion del VO02max
medido en ml/kg/minuto durante la PECP. Asi, en su serie de 109 pacientes el 98% de los
pacientes que subieron >22m tuvieron V02max >15ml/kg/minuto y no necesitaron PECP. El
punto de corte de 22m tuvo un VPP del 86% para predecir un V02max de 15ml/kg/minuto.

Con todo, el test de la escalera presenta limitaciones ya que no estd estandarizada su
realizacion (la duracion, la velocidad de ascenso, el nimero de peldafios por piso).

Otros test sustitutivos de la PECP son el Shuttle Walk Test (SWT) y la prueba de la
marcha de los 6 minutos (PM6M), pero los datos publicados de la utilidad de estos test en la
prediccion del VO2max son limitados *>! y con resultados contradictorios. Ya en 1992 Singh

133 encuentran que la incapacidad de completar 25 shuttles en dos

SJ et al, en un estudio
ocasiones sugeria un V02max <I0Oml/kg/minuto y este punto de corte (25 shuttle) ha sido
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sugerido en el algoritmo funcional propuesto por la British Thoracic Society. Sin embargo,
Win et al 3% entre otros investigadores, no han encontrado asociacion entre la distancia en el
SWT y las complicaciones postoperatorias.

Atn asi, en otro trabajo de Win et al *’® la distancia recorrida en el SWT se correlacion6
moderadamente con el VO2max (r=0.67). Todos los pacientes que caminaron >400m en el
SWT tuvieron un V02max >15ml/kg/minuto. Por otro lado, 9 de los 17 pacientes que
anduvieron <250m en el SWT tuvieron un V02max >15ml/kg/minuto, lo que indica que el
SWT infraestima la capacidad de ejercicio en los rangos mas bajos comparado con el
V02max medido mediante la PECP. Benzo y Sciurba ?*7, més recientemente, vuelven a
encontrar una correlacion entre el SWT y el VO2max. El punto de corte de 25 shuttles tuvo
un VPP del 90% para predecir un V02max >15ml/kg/minuto. Por altimo se ha propuesto la
utilizacion del Shuttle Walking Test en pacientes EPOC que no son capaces de realizar una
PECP. Si el paciente es capaz de realizar 450m se deberia evitar una incorrecta exclusion de
la cirugia pulmonar. 37
En el caso de la PM6M existen pocos estudios que hayan evaluado la utilidad de este test

23

en las resecciones pulmonares y con resultados contradictorios >’ . Aunque la distancia

caminada en 6 -12 minutos es segura en la estimacion de V02 max en sujetos sanos 246, en

241

pacientes EPOC 32 y en candidatos a trasplante *! no se han publicados hallazgos similares,

en lo que concierne a los resultados postoperatorios en la cirugia de pulmon 1221995201

Holden et al ?2 en una serie corta de 16 pacientes encuentran que la capacidad de subir
1000 pies o en el test de la escalera >44 peldafios fueron predictores de éxito quirtirgico (no
complicaciones o complicaciones menores). Turner et al establecieron una correlacion entre la
distancia caminada en metros (500m sin detenerse) y un V02max de 15ml/kg/minuto pero
solo lo aplica en poblacion EPOC ¢!

La mayor limitacion de este test es que la distancia caminada en minutos no esta

estandarizada 2'%13¢

. Pero esta prueba de la marcha de los seis minutos también tiene
beneficios, como el propio protocolo de ritmo que establece el enfermo y la posibilidad de
detenerse y luego reanudar la marcha hace que sea mejor tolerada en pacientes EPOC y en
ese sentido supera a la PECP en detectar hipoxemia inducida por el ejercicio *!

En nuestro estudio se prefiri6 evaluar a los pacientes mediante la PM6M, por la existencia
de una normativa para la realizacion de la misma '*° frente a la prueba de la escalera. Cabe
destacar que la mayoria de los estudios publicados analizan preferentemente la asociacion
entre la distancia caminada y la morbilidad postoperatoria, siendo muy escasos los que
analizan la mortalidad. En nuestra serie tampoco se encontrd correlacion entre la distancia
caminada en metros de la PM6M previa a la cirugia y la mortalidad postoperatoria (30 dias
tras la cirugia) .
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La tultima guia europea no recomienda la utilidad de la PM6M en las resecciones

pulmonares 2%’

- 6.6 DESATURACION DE OXiGENO DURANTE EL_EJERCICIO :

En cuanto a la desaturacion de 02 durante la realizacion de los test de esfuerzo incremental
maximo o submaximo, nuevamente encontramos discrepancia en la literatura. Asi, hay
estudios donde desaturaciones > de 4% durante el ejercicio (prueba de la marcha o shuttle
test) indican un incremento del riesgo de complicaciones perioperatorias %323335 Al
respecto, Ninan et al ** presentan una serie de 46 neumonectomias donde la desaturacion
durante el ejercicio predijo larga estancia en UCI y mayor morbilidad. Rao et al, en una serie
de 299 pacientes, observan que 65 pacientes desaturaron en reposo o al subir dos pisos. La
oximetria identifico al 50% de pacientes que fallecieron y tuvieron FEV1 >1.5L. Sugieren la
superioridad de la oximetria sobre el FEV1 *° Este es uno de los pocos estudios en la
literatura que intentan buscar asociacion entre la desaturacion y mortalidad.

Posteriormente, Brunelli et al ** encontraron que una desaturacién >4% se asoci6 de
forma significativa con las complicaciones postoperatorias, incluso después de ajustar su
efecto por otros factores mediante un analisis de regresion.

Mientras que otros estudios como el de Win et al '*®> no encuentran dicha asociacién. Tal es
el caso del trabajo de Varela et al *® que no encuentran asociacion entre la desaturacion de 02
por debajo del 90% durante la prueba de esfuerzo incremental maximo en cicloergémetro y la
morbilidad cardiopulmonar postoperatoria .

Con respecto a la desaturacion de 02, en nuestra serie tampoco se encontr6 significacion
entre el decremento de la saturacion arterial de 02 durante la prueba de esfuerzo incremental
maximo ni durante la prueba de la marcha de los seis minutos en (-3) y (-4) puntos, asi como
en la distancia caminada en metros y la mortalidad postoperatoria. Cabe destacar que la
mayoria de los estudios publicados estudian preferentemente la asociacién entre Ia
desaturacion durante el ejercicio y el desarrollo de complicaciones postoperatorias, siendo

muy escasos los estudios que analizan la mortalidad.
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8.5 DISCUSION -ESTADO DE SUPERVIVENCIA-MORTALIDAD

Los resultados de un reciente trabajo multicéntrico realizado en Francia, que analizé mas
de 75.000 pacientes intervenidos de reseccion pulmonar (92% por toracotomia) desde 2005
hasta 2013 32°mostr6 una mortalidad intrahospitalaria del 3% para reseccion limitada, 3% para
lobectomia, 5% para bilobectomia y 8,2% para neumonectomia. La mortalidad para las
resecciones extendidas fue del 6% y del 5,5% para las resecciones en cufia.

Como mortalidad intrahospitalaria, la mayoria de autores engloba a aquella que se produce
en los 30dias posteriores a la intervencion quirdrgica. En cuanto a la mortalidad global, en
una amplia revision se refieren cifras que varian desde el 1,3% de Japon hasta el 8,6% de
EE.UU *!

Miés recientemente, en andlisis de grandes series de 4dmbito nacional 7% se han
comunicado cifras mas homogéneas: un 4,1 % en EE.UU., segun el American College of
Surgeons 287> un 4,4% en Noruega >>? y un 6,8% en nuestro pais, segtin el Grupo Cooperativo
del Carcinoma Broncogénico de la Sociedad Espafiola de Neumologia y Cirugia Toracica
(GCCB-SEPAR) *?

Sin embargo, estas cifras dependen estrechamente de:

a) factores relacionados con el paciente, especialmente la comorbilidad previa, aunque
también el sexo masculino y la edad avanzada tienen un significado pronéstico adverso >3

b) tipo de intervencion, de modo que para las neumonectomias se han referido porcentajes
de mortalidad del 3,2 all16,7%, y para lobectomias, del 1,2 al 7% *!. Dentro del GCCB-
SEPAR, la mortalidad fue del 12,3% para neumonectomias, del 4,3% para lobectomias y del
2,5% para resecciones menores °2, y

¢) origen de la muestra objeto del estudio, ya que, en registros de ambito nacional, como el
de Noruega >, la mortalidad entre distintos hospitales vari6 entre el 0 y el 12%, porcentajes
que coinciden casi exactamente con los referidos en nuestro pais por el GCCB- SEPAR
(desde el 0 hasta el 11,6%).

Hace poco, autores finlandeses han referido que la mortalidad es significativamente menor

en los centros con mayor volumen de intervenciones (> 20 intervenciones por afio) >+’
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Supervivencia

A pesar de que la cirugia, siempre que es posible, es la mejor opcion de tratamiento, la
supervivencia global de los pacientes intervenidos no supera el 50-60% a los 5 afios tras la
cirugia ** No obstante, los estudios que valoran la supervivencia a largo plazo son atin mas
escasos. En el afo 2003, Okada *** analizo la supervivencia a 5 afios de los pacientes
intervenidos quirurgicamente de CPNCP con reseccion completa (848 pacientes); 421
(49,6%) sobrevivieron mas de 5 afos. Por ello, la supervivencia a los 5 afios de nuestros
pacientes fue del 41%, similar a la publicada en otras series de la literatura. Destacar que solo
hubo un 1% de pérdidas de seguimiento, ya que en otras series el porcentaje de pérdidas de
seguimiento es muy superior y limita la validez de los resultados de supervivencia.

En cuanto al impacto en la supervivencia de un tipo u otro de resecciéon pulmonar, la
segmentectomia en comparacion con las otras resecciones parece ser un factor protector en los
primeros 12 meses tras la realizacion de la cirugia, pero ese efecto no va mas alla en el
tiempo. Esta pérdida de beneficio podria estar en relacion con una mayor tasa de recurrencia
de la enfermedad, influyendo en la supervivencia, con incremento de la mortalidad después de
3 afos de la cirugia. Ademas, la reseccion sublobar se suele realizar en los pacientes con mas
edad o en pacientes con una peor funcion pulmonar. Por otra parte, la bilobectomia y la
neumonectomia parecen tener una mayor mortalidad en los primeros 12 meses, debido a la
mayor tasa de complicaciones asociadas con estos procedimientos 33

Al igual que los resultados de nuestra serie, en términos de supervivencia, la lobectomia
sigue pareciendo ser el mejor procedimiento, tanto a corto como a largo plazo, aunque sin
llegar a alcanzar diferencias significativas con la neumonectomia en nuestra poblacion. Como
se ha descrito en otras series, la neumonectomia derecha presentd una menor supervivencia no
significativa frente a la izquierda.

Entre los principales pardmetros asociados con un efecto deletéreo en la supervivencia se
encuentran la edad, el sexo (mayor supervivencia en mujeres), la enfermedad pulmonar
obstructiva crénica (EPOC), las enfermedades cardiovasculares, el habito tabaquico, la
presencia de otro tumor primario, el tipo histolégico (mayor supervivencia en el carcinoma
epidermoide que en el resto) y el estadio TNM.

La edad se ha considerado tradicionalmente como factor de riesgo de morbimortalidad
postoperatoria, asi como un factor negativo en la supervivencia a largo plazo. El riesgo de
cancer aumenta con la edad, describiéndose un pico de incidencia entre los 60 a 69 afios *3* El
cancer de pulmén se asocia con la edad y el tabaquismo, y ambos con una mayor
comorbilidad, por lo que es esperable que ésta sea un factor de impacto importante en los

pacientes con cancer de pulmoén, probablemente por un aumento de las comorbilidades
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asociadas al envejecimiento. En nuestra serie, la supervivencia actuarial fue el doble en los
pacientes con < 70afios (34% a los 10 afios) frente a los pacientes > 70 (15%, p=0,009).
Evaluando la subpoblacion de casos con cancer de pulmén a la que se interviene
quirargicamente, el 5% fueron mujeres entre los mas de 2.000 casos del registro del GCCB-S
294 Para el cancer de pulmén no de células pequefas, en estadios localizados (I, II), las
mujeres experimentan una mayor supervivencia después de una reseccion quirurgica **® El

estudio de Minami 3%

en el que se evaluaron 1.242 intervenciones de cancer de pulmon,
observaron que aunque se realizaba con menos frecuencia una reseccion completa en mujeres,
aquellas en las que se realizaba una reseccion completa la supervivencia era mayor que en
hombres. Las mujeres menores de 60 afios no mostraron una supervivencia significativamente
mayor que los hombres, pero las mayores de 60 afios si sobrevivian significativamente mas.
En nuestra serie, no hubo ninguna mortalidad quirurgica entre las 24 mujeres incluidas,
siendo la supervivencia similar a los 5y 10 afios.

En un trabajo europeo de 2005 se analiz6 el impacto de la comorbilidad en la
supervivencia tras cirugia de 588 pacientes con cancer de pulmoéon no de células pequeiias
estadio I 3! Las 5 enfermedades concomitantes mas frecuentes fueron: EPOC (15,3%),
enfermedad vascular periférica (13,4%), enfermedad coronaria (12,7%), enfermedad péptica
(10,7%) y diabetes mellitus (6,63%), resultados similares a los de nuestra poblacion.

El cancer pulmonar y la EPOC comparten factores de riesgo comunes, entre los cuales se
incluyen el habito tabaquico, la predisposicion genética y la exposicion ambiental. Pero en si,
la EPOC es un factor de riesgo independiente para el desarrollo de cancer de pulmén *!7 Sin
embargo, existe un déficit de estudios sobre la influencia del diagnostico de EPOC en la
supervivencia de los pacientes a largo plazo (mas de 10 afos) tratados con intencidn curativa
de un CPNCP. En un estudio reciente, hasta el 66% de los pacientes intervenidos de un cancer
de pulmoén presentaban asociada EPOC segin los datos de la espirometria 2*’ .En este
estudio, la presencia de EPOC grave no se asociaba con una mayor mortalidad precoz. Sin
embargo, entre los 2 y 5 afios tras la intervencion, los pacientes con EPOC grave tenian un
incremento en el riesgo de mortalidad compardndolo con los pacientes con una EPOC
moderada o los pacientes con funcién pulmonar normal, conclusion similar a la encontrada en
otros estudios *** Aunque la supervivencia de nuestros pacientes no EPOC fue mejor a los 10
afos (34%) que los pacientes con EPOC (23%, p=0,11), si que se acerco a la significacion
estadistica cuando comparamos los pacientes con EPOC leve (31%) frente a los EPOC
moderado-grave (14%, p=0,09).

2% en un estudio multicéntrico, prospectivo que incluyd una

Loépez-Encuentra et al
muestra de 2.994 casos de CP no microcitico intervenidos quirurgicamente, en hospitales
participantes en el Grupo Cooperativo de Cancer Broncogénico de la SEPAR (GCCB-S),

267



analizaron las caracteristicas de los pacientes con y sin EPOC, asi como el posible valor
pronoéstico de esta comorbilidad. Dicho estudio mostré que esta asociacion conllevaba un
valor pronostico deletéreo en pacientes que presentan ambas enfermedades. Dicho efecto se
observaba al cabo de 2 afios de la reseccion quirtirgica y en la EPOC estaba directamente
relacionado con la gravedad funcional (FEV1%). Otros autores han encontrado resultados
contradictorios, como Abarca et al "> que describen una supervivencia significativamente
mayor en los pacientes con EPOC, justificandolo por un diagnostico mas precoz del cancer
pulmonar en esta poblacion.

El tipo histoldgico si es un determinante bastante consistente del tiempo de recurrencia y la

313

supervivencia de pacientes con cancer de pulmon estadio I resecado °*° , siendo mas frecuente

la recurrencia y las tasas de la misma mas altas para la estirpe no escamosa **’ aunque
también se vio que esta ventaja desaparecia tras 5 afios ***. En otros datos del Grupo para
Estudio del Cancer de Pulmon, la supervivencia a 5 afios tras cirugia para el estadio IA fueron
del 83% para el epidermoide y 69% para el adenocarcinoma (p=0,02), y para el estadio IB las

2

tasas fueron 64% y 57%, respectivamente 2% aunque en otras series esta ventaja a favor del

epidermoide solo se observo en los pacientes con tumores de menor tamafio ¢ .

Para los estadios IIA (TIN1MO) y IIB (T2N1MO) la supervivencia a 5 afios tras reseccion
completa es del 55% y 40% respectivamente % y, al igual que en el estadio I, la estirpe
histoldgica es un factor pronostico significativo en la supervivencia tras cirugia, a favor de la

270 pero no en la tasa de recurrencias locales o regionales, que es mas

estirpe epidermoide
frecuente en el escamoso. Por el contrario, las metastasis a distancia se vieron con mayor
frecuencia en el adenocarcinoma, siendo el cerebro la localizacién mas frecuente. En nuestra
serie, la supervivencia a los 5 afnos fue similar para las principales estirpes histoldgicas de
nuestra serie (sobre 42%), con una mejor supervivencia a los 10 afos para la estirpe
epidermoide (32%) frente a los adenocarcinomas (24%, p=0,61).

Esta ampliamente aceptado por la multitud de estudios publicados, con grandes grupos de
poblacion intervenida de cancer bronquial, que el TNM patoldgico es el principal factor
prondstico. En nuestra serie también observamos una supervivencia significativamente mejor
en los estadios iniciales (I y II) frente a estadios avanzados (Il y IV).

Durante muchos afios se ha utilizado el FEV1 como tunico parametro predictivo de la
mortalidad en los pacientes con EPOC 3!® Sin embargo, el FEV1 muestra una correlaciéon
débil con los sintomas, la calidad de vida, la frecuencia de las exacerbaciones y la intolerancia
al ejercicio 37 .Ademas, aunque el FEV1 es esencial para el diagnostico y la cuantificacion
del deterioro respiratorio causado por la EPOC, no refleja adecuadamente las manifestaciones

sistémicas de la enfermedad.
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El indice multidimensional BODE incluye 4 dominios: uno que cuantifica el grado de
deterioro de la funcién pulmonar (FEV1); uno que captura la percepcion de los sintomas por
parte del paciente (la escala de disnea del Modified Medical Research Council [MMRC]), y 2
dominios independientes que expresan los efectos sistémicos de la EPOC (la distancia
recorrida caminando 6 minutos y el indice de masa corporal). Se ha demostrado que el indice
BODE es un predictor de la supervivencia mejor que el FEV1 en los pacientes con EPOC
194,325

La ponderacion del indice BODE oscila entre 0 y 10 puntos, de menor a mayor riesgo de
mortalidad. Esta puntuacion se agrupa en los siguientes cuatro cuartiles:

* Cuartil 1: 0-2 puntos; ¢ Cuartil 2: 3-4 puntos.

* Cuartil 3: 5-6 puntos; * Cuartil 4: 7-10 puntos.

En el articulo original de Celli B. et al, un incremento en un punto del indice BODE se
asociaba a un aumento del 34% en la mortalidad por todas las causas (hazard ratio [HR],
1,34; 1C del 95%, 1,26-1,42; p < 0,001) y del 62% en la mortalidad de causa respiratoria (HR
=1,62; IC del 95%, 1,48-1,77; p <0,001).

Cada vez existe una mayor experiencia en el uso del indice BODE y se ha comprobado su
utilidad en diferentes situaciones clinicas, como la predicciéon de agudizaciones 32, la
asociacion con ansiedad-depresion ', la respuesta a la rehabilitacion respiratoria ¥ o la
cirugia de reduccion de volumen pulmonar *7!

Tras una reciente revision de la literatura, s6lo hemos encontrado un articulo en PUBMED
que analice la relacion entre la supervivencia del cancer bronquial y el indice BODE, y
ademas, a diferencia de nuestro estudio, era en pacientes con CPNCP inoperables 2>

En una serie de 100 pacientes consecutivos con CPCNP inoperables, el indice BODE
proporcion6 informacidén prondstica independiente de otros factores de supervivencia
propuestos en la literatura. Cada incremento de un punto en el indice BODE conllevaba un
25% de mayor riesgo de muerte.

Aunque encontramos una supervivencia progresivamente menor conforme aumentaba el
cuartil del indice BODE en el total de nuestros pacientes, no llegd6 a alcanzar significacion
estadistica (Log Rank 7,65, p=0,1). Cuando seleccionamos so6lo los pacientes con EPOC,
separandolos en 2 grupos: BODE 0-1 (supervivencia media de 69 meses) frente a BODE 2 a 4
(media de supervivencia de 29 meses), si que se encontraron diferencias estadisticamente
significativas (LogRank 7.8, p=0,005). Estas diferencias se incrementaron con el tiempo de
seguimiento. Al afio de la cirugia, los porcentajes de supervivencia fueron similares (82%
frente a 77%), pero a los 2 afios de la cirugia estaban vivos menos del 50% de los pacientes
con BODE 2-4 frente al 63% de los pacientes con BODE 0-1. Ademas, a los 10 afios de
seguimiento no estaba vivo ninglin paciente con BODE 2-4 frente al 28% de los pacientes con
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BODE 0-1. No obstante, estos resultados deben interpretarse con precaucion. Una de sus
limitaciones es que nuestra poblacion son pacientes seleccionados para intervencion
quirurgica, por lo que hay una pequefia muestra en el grupo de pacientes con BODE > 2.

Como acabamos de comentar en el apartado de la EPOC, hay articulos que describen que
la presencia de EPOC grave no se asociaba con una mayor mortalidad precoz tras la cirugia
pulmonar. Sin embargo, entre los 2 y 5 afios tras la intervencion, los pacientes con EPOC
grave tenian un incremento en el riesgo de mortalidad comparandolo con los pacientes con
una EPOC moderada o los pacientes con funcién pulmonar normal ?*°Y el indice BODE es
una forma de clasificar la gravedad prondstica de la EPOC.

La ultima guia publicada recientemente por SEPAR sobre el diagnéstico y el tratamiento
del Cancer de pulmoén de células no pequefias apoya la necesidad de evaluar tanto los valores
volumétricos dinamicos de la espirometria forzada como la capacidad de difusiéon (Arch
Bronconeumol 2016) en todos los pacientes. Segtn lo que se conoce hoy, el valor del FEV1
ha perdido una parte de su importancia en favor del valor de la determinaciéon de DLCO
ajustada por la hemoglobina real del paciente. Hay varias razones para ello: por un lado, esta
demostrado que el FEV1 mds importante para determinar la ocurrencia de complicaciones
respiratorias en el postoperatorio inmediato es el valor del FEV1 del primer dia, frente a
cualquier valor estimado postoperatorio 2% ; por otro, se ha publicado que el FEV1 previsto
postoperatorio (FEV1ppo) en pacientes que parten de un FEV1 > 70% no se relaciona
significativamente con la ocurrencia de complicaciones postoperatorias. Ademads, se ha
demostrado la presencia de un efecto de reduccién de volumen en pacientes enfisematosos,
que es responsable de que el FEV1ppo infraestime el valor real del FEV1 postoperatorio en
pacientes con EPOC tipo enfisema. Varios estudios han demostrado que estos pacientes
pueden tener una mejoria de su FEV1 3 a 6 meses después de la cirugia 22253

Pese a estos detalles, se admite que un valor de FEV1 y su correspondiente FEV 1ppo bajos
se asocian con un incremento en las complicaciones respiratorias y la mortalidad
postoperatorias.

La ausencia de una buena correlacion entre los valores de la espirometria forzada y la
capacidad de difusion, y su importancia en los pacientes que han recibido QT de induccion,
han hecho que en este momento se recomiende la medicion de DLCO a todos los pacientes.
Ademas, se ha demostrado que los valores de DLCOppo son buenos predictores de la
ocurrencia de complicaciones cardiorrespiratorias y de mortalidad, incluso en pacientes con
valores espirométricos normales, y que la DLCO tiene valor pronostico a largo plazo 2°%2%

El problema que se plantea a continuacion es determinar cudl es el valor minimo del FEV1
y de la DLCO a partir del cual el riesgo de la reseccion no es aceptable. Segun datos de varios

trabajos, cuando el FEV1 es < 30% la incidencia de complicaciones puede alcanzar el 43% y
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seglin un analisis realizado utilizando curvas ROC 208

, el punto de corte mas ajustado para
predecir la ocurrencia de complicaciones es el 60%. Respecto a la capacidad de transferencia
del CO, se demostrd que los pacientes con DLCO < 40% sometidos a reseccion tenian una
mortalidad mucho mas elevada a largo plazo por causas no tumorales »!

Sin embargo, los valores importantes en la prediccion del riesgo son los estimados
dependiendo de la cantidad de parénquima que se vaya a resecar y de la cantidad de
parénquima atelectasico incluido en la reseccion. Por eso, el punto de corte se debe establecer
tras calcular los valores de FEV1ppo y DLCOppo. De los resultados de la mayoria de los
estudios publicados se puede concluir que valores tanto de FEV1ppo como de DLCOppo <
40% se asocian a un alto riesgo de morbimortalidad postoperatoria y a una supervivencia
significativamente menor que la de pacientes con igual estadio tumoral. Sin embargo, hay
series en las que estos pacientes tienen aceptables tasas de morbilidad y mortalidad a 30 dias e
incluso a largo plazo. Se trata de series de pacientes muy seleccionados, con una buena
capacidad de ejercicio o en los que se han utilizado abordajes minimamente invasivos.

En un trabajo ya clasico, realizado por Pierce R. y cols. sobre 53 pacientes varones,
veteranos australianos de la II Guerra Mundial, y publicado en 1994 ?* los autores analizan
un indice que de forma logica incorporaba tres elementos: ventilacion (FEV1), transferencia
de gases (DLCO) y perfusion (gammagrafia). Denominan a este indice como producto
postoperatorio predicho (PPP o 3P), integrado por el producto del FEV1%ppo y el
DLCO%ppo, que se mostr6 como el mejor predictor de supervivencia postoperatoria. Un
valor de PPP < 1650 se registr6 en 6/8 muertes y en 5/44 supervivientes y un valor < 1850 se
observd en 7/8/ muertes y en 5/44 supervivientes. Los autores evaluaron la capacidad
predictiva del valor de PPP < 1650 en un trabajo previo australiano que incluia 55 pacientes

australianos intervenidos de cancer de pulmén !

observando que predecia las 3 muertes
postoperatorias de esta serie y s6lo malclasificaba 4 de sus 52 supervivientes.

En nuestra serie de pacientes, que incluye casi 4 veces mayor nimero de pacientes que
estas 2 series previas, un valor de FEV1%DLCO%ppo < 1650 calculado por gammagrafia se
observo en 4/9(44,5%) muertes postoperatorias y en 18/167 (11%) supervivientes. Si lo
analizamos con nuestro punto de corte de FEV1%DLCO%ppo < 1880 se mejora esta
capacidad predictiva, ya que incluye a 6/9(67%) muertes postoperatorias frente a 3/167 (2%)
supervivientes. Si utilizamos los valores calculados segun la férmula de los segmentos, un
valor de FEV1%DLCO%ppo < 1650 se observd en 4/8(50%) muertes postoperatorias y en
31/176 (18%) supervivientes. Si lo  analizamos con nuestro punto de corte de
FEV1%DLCO%ppo < 1639 se mantiene esta capacidad predictiva, ya que incluye a
4/9(44,5%) muertes postoperatorias frente a 5/184 (3%) supervivientes. O sea, mejoramos la
especificidad del punto de corte.
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Este nuevo indice pronostico (PPP) tiene ventajas sobre los algoritmos terapéuticos
actuales, que emplean puntos de corte separados para el FEV1%ppo y la DLCO%ppo, ya que
permite a un paciente con un valor ligeramente por debajo del umbral en uno de los indices
ser candidato a tratamiento quirirgico basandose en un mejor valor en el otro indice. Otra de
las ventajas del PPP es el uso del % del tedrico predicho, mas que los valores absolutos de
FEV1 o DLCO. Esto permite su generalizacion a un amplio rango de pacientes con diversas
edades, alturas y géneros.

Este indice prondstico PPP incorpora los valores de la ventilacion (FEV1), transferencia de
gases (DLCO), perfusion pulmonar (Gammagrafia) y la proporcién de pulmon a resecar en un
unico valor. Para destacar su valor merece la pena reflexionar sobre un ejemplo. Si un
paciente tiene un FEV1%ppo del 50% y una DLCO% ppo del 50%, es razonable asumir que
su intercambio gaseoso de la atmosfera al lecho capilar pulmonar se acercara tras el
tratamiento quirtrgico a una cuarta parte de lo normal (50% x 50% = PPP de 2500).

Tras una busqueda en PUBMED, s6lo hemos encontrado otro articulo de 2011 que habla
sobre el valor prondstico postquirurgico del PPP. Es una serie retrospectiva de la experiencia
del Memorial Sloan-Kettering Cancer Center de New York, donde analizan 629 pacientes
consecutivos intervenidos de cancer bronquial durante 7 afos (2000 a 2006) tras tratamiento
neoadyuvante (QT y/o RT). Como los autores comentan, no pueden descartar un sesgo de
seleccion y no pudieron evitar la pérdida de valores para los calculos finales (incluyeron 495
valores de PPP segmentos y 181/629 de PPP gammagrafia). En este estudio, el mejor
predictor de mortalidad postquirtrgica fue el PPPsegmentos, con una sensibilidad de 86% y
una especificidad del 65% (AUC ROC de 0,75 para un punto de corte del 22%) 2%3

No hemos encontrado articulos que analicen el valor prondstico de este indice PPP en la
supervivencia a largo plazo (mas de 1 afo). Tanto si se calculan los valores predichos por el
método de los segmentos o por gammagrafia de perfusion, los pacientes con valores inferiores
a nuestros puntos de corte tuvieron una supervivencia significativamente inferior al afio, a los
5 afios y a los 10 afios. A resaltar que esta diferencia en la supervivencia fue incrementandose
con el paso de los afios, una vez superada una mayor mortalidad postquirturgica. Como
ejemplo destacar que los pacientes con PPPgammagréfico inferior a 1880 tenian la mitad de
supervivencia a los 3 afos, y a los 10 afios sobrevivian una tercera parte respecto a los

pacientes con valores superiores a este umbral.
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8.6 DISCUSION -EVOLUCION EN LA PUNTUACION BODE Y
CALIDAD DE VIDA DE LOS PACIENTES INTERVENIDOS DE
CARCINOMA BRONCOGENICO

Diversos autores proponen que la medicion de los resultados de la cirugia de reseccion
pulmonar en el CBNM unicamente por la supervivencia, tal vez sea incompleta y deberia
intentar medirse ademas la calidad de vida (CV) tras la intervencion. Pero existe poca
informacion acerca de la calidad de vida en enfermos intervenidos por esta patologia.

Por otro lado, a pesar de que la cirugia, siempre que sea posible, es la mejor opcion de
tratamiento, la supervivencia global de los pacientes intervenidos no supera el 50-60% a los 5
afios tras la cirugia 36

Por ello, preguntas del tipo si merece realmente la pena asumir una posible CV mala
cuando la supervivencia referida en la literatura para este tipo de cirugia es tan pobre, o cual
es el precio a pagar por una cirugia radical, siguen sin tener respuestas claras.

Existen escasos trabajos en la literatura cuyo objetivo es determinar la CV de los pacientes
intervenidos de CB. Pero de la revision de los mismos, se deduce que los resultados son, en
muchas ocasiones, contradictorios.

El hallazgo de resultados no siempre concordantes en la literatura se puede explicar por la
existencia de las siguientes limitaciones en los trabajos revisados:

1)Un limitante fundamental para la interpretacion de estos trabajos es la ausencia de

uniformidad en los cuestionarios de calidad de vida empleados: Multidimensional Short —

form ( SF-36), QOL Survivor , Frecuencia de sintomas respiratorios medido por el American
Thoracic Society questionnaire, The Functional Assessment of Cancer therapy —Lung
(cuestionario FACT-L), QLQ-C30, EORTC QLQ-C30 , Quality of life Index, Hospital
Ansiety and depression ( HAD) scale, The European Organisation for research and treatment
of cancer Quality of life Lung Cancer Questionaire ( EORTC QLQ-LC13), questionnaire (SF-
12)...

2) Utilizan diferentes puntos de corte y normalmente sdlo establecen comparaciones entre

las puntuaciones en la CV previa a la cirugia y la observada en un Ginico momento evolutivo
(3% 6° 9° 12°, 24° mes...).

3) Incluyen series cortas, casos anecddticos o utilizan muestras heterogéneas, comparando

la CV de los pacientes intervenidos de CB con pacientes con otro tipo de neoplasias como el
estudio de Schag CAC et al. ** que comparan las puntuaciones de CV de los supervivientes

de CB con las puntuaciones en supervivientes de cancer de prdstata o colon. En otros
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estudios, como el estudio de Myrdal G et al 3!42%

se comparan la CV de pacientes
intervenidos por CB con otras patologias no tumorales (derivacion aorto-coronaria). Incluso,
en otros estudios se analiza conjuntamente CV en pacientes con CB intervenidos junto con
CB no operados. Tal es el caso del estudio de Sarna L et a 1 >*

Previo a la realizacion de nuestro trabajo, encontramos series quirtrgicas de CB donde la
EPOC aparece como una de las principales comorbilidades asociadas. En un estudio reciente
hasta el 66% de los pacientes intervenidos de un cancer de pulmon presentaban EPOC
asociada seglin los datos de la espirometria 24°

Sin embargo, existe un déficit de estudios sobre la influencia del diagndstico de EPOC en
la CV referida tras la cirugia por CBNM. Debido a esta alta asociaciéon (CB-EPOC) y la
escasez de estudios que analicen la CV en CBNM con EPOC como comorbilidad, nosotros
decidimos emplear un cuestionario especifico, el cuestionario de calidad de vida de St George
que esté validado para la EPOC.

Todo lo anteriormente referido, dificulta la comparacion de nuestros resultados con el resto
de trabajos publicados.

Nosotros analizamos la CV referida por los pacientes intervenidos de CB en diferentes
momentos evolutivos (antes de la intervencion, a los tres, seis y doce meses tras cirugia) con
resultados similares a los referidos en una publicacion de una revision bibliografica realizada
por L.Puente —Maestu e Y .Martinez Abad en el 2005 ?** En dicha revision se concluia que
“La CV se empeora tras la intervencion, particularmente durante los 3 a 6 primeros meses,
pero a los 6-12 meses los pacientes se recuperan”.

Dale et al .!”* ,en una cohorte de 117 pacientes intervenidos de CB, valoran CV antes de la
intervencion y en los meses 1, 3, 6 y 9 meses después de la cirugia. El 14% referian disnea
moderada o intensa antes de la intervencion, cifra que llegd al 34% al tercer mes, para
reducirse al 10% en los meses sexto y noveno. Las actividades de la vida diaria estaban
reducidas en el 11% de los pacientes en el preoperatorio, proporcion que pas6 al 21% a los
tres meses, para volver a las cifras preoperatorias al tercer y noveno mes.

Zieren HU et al '®, en una cohorte de 20 pacientes, valoran CV antes de la intervencion y
en los meses 3, 9y 12 meses. Utilizan el EORTC QLQ-C30 como cuestionario de CV. En
este estudio, en el momento del alta los pacientes tenian una puntuacion de la CV menores
que las preoperatorias, pero a los seis mese se habian recuperado. Obtuvieron puntuaciones
menores en el cuestionario de CV al 3° mes, que se recuperaban en el 6° y 12° mes. En este
trabajo so6lo la recurrencia del tumor determiné una significativa influencia negativa en la
calidad de vida postoperatoria.

Magione CM et al. 2 analizaron los cambios longitudinales en la CV al 1°, 6° y 12° meses
de 528 pacientes (intervenidos de artroplastia, cirugia de CB y aneurisma de Aorta
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abdominal). Al 12° mes 390 pacientes (90%) se reevaliian. Se observa una ganancia en la
mayoria de las dimensiones de salud al 6° mes y se mantienen al 12° mes. El problema para
establecer comparaciones con nuestra serie es la poblacion heterogénea incluida en este
estudio.

Myrdal et al. '*2% presentan un estudio que comparé CV en 132 pacientes con CP que
habian sobrevivido al menos 1 afio tras cirugia (mediana de supervivencia 23 meses) con 121
esternotomias medias para derivacion aortocoronaria. Estos pacientes recibieron el”’Short
Form Health Questionnaire (SF-36)”, Hospital Anxiety and Depression (HAD) scale, y
preguntas especificas relacionadas con los sintomas respiratorios. Los controles sanos
respondieron el SF-36. Ambos grupos tenian puntuaciones en el SF-36 inferiores a la
poblacion sana. Aunque ambos grupos puntuaron menos que la poblacion general, no
encontraron diferencias significativas entre los grupos salvo en el dominio de “funcidén
fisica“mientras que las puntuaciones de ansiedad o depresion eran similares. De nuevo, menos
puntuacion a los 3 meses en CV a los 3 meses y mas a los 12 meses.

Por el contrario, en una publicacion de Handy JR et al !7

que incluye una cohorte de 131
pacientes intervenidos de CB en la que utilizaron el “Quality of Life Index” y el SF-36, antes
de la cirugia y a los seis meses, observaron que a los 6 meses la CV era peor,
fundamentalmente en lo referente a los indices de funcion social y de dolor.

Cuando nosotros analizamos en nuestro estudio la evolucion de toda la poblacion, en las
puntuaciones medias de casi todas las subescalas de la calidad de vida (excepto la subescala
de sintomas) se produce un empeoramiento significativo en la calidad de vida referida por
nuestros pacientes desde el preoperatorio hasta el 3° mes que se mantiene al sexto mes, con
una mejoria (menor puntuacion) al doceavo mes de la cirugia. Este hallazgo seria similar a lo
descrito en los estudios previos. No obstante, dicha mejoria al 12° mes es dificil de valorar
dada la pérdida de pacientes al afio de seguimiento de la cirugia. Dichos resultados, tal y
como se ha postulado en los ensayos de EPOC, podria deberse al llamado “efecto del
superviviente sano”.

Si tenemos en cuenta el tipo de reseccion recibida, en el grupo de las neumonectomias
destaca el empeoramiento significativo en las puntuaciones de las subescalas de impacto y
total al tercer mes, el cual se mantiene al sexto mes y la no recuperacion al doceavo mes de la
puntuacion obtenida en la subescala total. La subescala de actividad, aunque sin ser
estadisticamente significativa, aumenta progresivamente (empeora) desde la intervencion
hasta el doceavo mes.

Tal y como sucedia en el andlisis global (sin tener en cuenta el tipo de reseccion), en el
grupo de las lobectomias detectamos un empeoramiento en la calidad de vida referida para la

mayoria de las subescalas del cuestionario (actividad, impacto y total) desde el preoperatorio
275



hasta el sexto mes de la cirugia, con una discreta mejoria (menor puntuacion) al doceavo mes
de la intervencion. Para la subescala de sintomas se observa una mejoria a partir del 6° mes de
la intervencion.

Si analizamos la poblacion EPOC nuevamente se observa un empeoramiento significativo
en la calidad de vida referida para la mayoria de las subescalas del cuestionario (actividad,
impacto y total) desde el preoperatorio hasta el sexto mes de la cirugia, con una discreta
mejoria (menor puntuacion) al doceavo mes de la intervencion que alcanza la significacion
para la subescala de sintomas. Nuevamente, esta mejoria de sintomas al 12° mes podria
deberse al “efecto del superviviente sano “descrito como explicacion de los resultados de
algunos de los ensayos clinicos de tratamientos en pacientes EPOC.

En los pacientes no EPOC nuevamente refirieron significativamente peor calidad de vida
para todas las subescalas (excepto sintomas) al tercer y sexto mes de la cirugia, con una
recuperacion discreta al doceavo mes.

La comparacion de la evolucion de las puntuaciones medias del SGRQ en los diferentes
momentos evolutivos podia “tamponar (hacer regresion a la media”) cambios significativos
en pacientes concretos. Aunque no hay estudios en la literatura que realicen este acercamiento
individual al andlisis de sus resultados (y por lo tanto, nos impediria compararlo con otros
trabajos cientificos), nosotros decidimos realizarlo utilizando como limite inferior de la
normalidad el percentil 90 de las puntuaciones del SGRQ para hombres de la poblacion
general espafiola entre 60- 69 afios (para la puntuacion total y cada una de las subescalas:

sintomas, actividad, impacto), publicados por Ferrer M et al. 2

para valorar la mejoria o
empeoramiento en las puntuaciones de nuestra poblacion.

La comparaciéon de los porcentajes de pacientes con valores superiores a la normalidad,
tanto para el total como entre pacientes con neumonectomia frente a
lobectomias/segmentectomia, no fue significativa para ningun momento evolutivo
consecutivo, tanto para la escala total del SGRQ como de las subescalas.

Al comparar los porcentajes de pacientes con valores superiores a la normalidad, teniendo
en cuenta si presentaban como comorbilidad EPOC 6 no, solo encontramos diferencias
significativas en el porcentaje de pacientes con valores superiores a la normalidad en el 6°
mes para la subescala sintomas (23,5% EPOC frente al 4,5% en no EPOC) y la subescala
actividad (55% EPOC frente al 35,5% en no EPOC).

Por ultimo, para evitar la influencia de diferentes pacientes en cada momento evolutivo,
analizamos la evolucién individual de los pacientes realizando directamente la comparacion

de los pacientes que contaban con la medicion del cuestionario de SGRQ en ambos momentos

evolutivos. Asi analizamos en cada individuo si mejoraban o emporaban respecto a la revision
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previa. Debido al menor numero de pacientes que alcanzan el 12° mes, este mes no se incluyo
en los analisis.

Los resultados fueron similares tanto si consideramos a todas las resecciones como al
grupo de las lobectomias o al grupo de pacientes CB-EPOC. No detectamos cambios en la
puntuacién referida en la subescala de SINTOMAS a lo largo del seguimiento (preoperatorio,
tercero y sexto mes), pero si obtuvimos un empeoramiento en la puntuacién de calidad de
vida para las subescalas de ACTIVIDAD, IMPACTO y TOTAL al tercer mes de la cirugia sin
recuperacion al sexto mes.

Por el contrario, tanto en el grupo de pacientes CB-no EPOC y en el grupo de las
neumonectomias, no encontramos diferencias estadisticamente significativas en las
puntuaciones referidas en la calidad de vida para ninguna de las subescalas a lo largo de
nuestro seguimiento (preoperatorio, tercero y sexto mes). En el caso del grupo de las
neumonectomias, tal vez dichos resultados estan condicionados por la pequefia poblacion que
resulta al subanalizar solo los pacientes sometidos a neumonectomia.

Estos resultados no dejan de ser sorprendentes, ya que tras la cirugia cabria esperar mas
puntuaciones en la escala de sintomas debido al dolor asociado a la toracotomia, disnea y
trastornos al dormir, que han sido ampliamente descritos en la literatura tras la cirugia. En el
caso del grupo de pacientes CB-EPOC, el no empeoramiento en la subescala sintomas en los
distintos momentos evolutivos podria deberse a que por su condicion de EPOC ya parten de
una situacion mas sintomatica cronica o del porcentaje de pacientes que abandonan el tabaco.
Por otro lado, no es de extrafiar ya que en el SGRQ la subescala sintomas no contiene ningun
item relacionado con la disnea en general. En la validez para poblacion EPOC de dicho
cuestionario, la disnea obtuvo un coeficiente de correlacion mas alto con las subescalas
actividad/impacto, presentando una baja asociacion la subescala sintomas con la disnea 22,

Tal y como hemos descrito en el capitulo de evolucion funcional postoperatoria, la
ganancia funcional que se produce al 3° y 6° mes de la cirugia podria relacionarse con la
mejoria en CV detectada en la mayoria de las subescalas (actividad, impacto y total) y en la
mayoria de los grupos analizados.

Los estudios en el ultimo afo se centran en cambios en la técnica quirargica, analizando las
ventajas de la reseccion pulmonar por videotoracoscopia (VATS). Estos estudios muestran
que la VATS ofrece ventajas “tempranas “en CV, en cuanto a los resultados perioperatorios,

respecto a la toracotomia. 79178268

No obstante, un estudio muy reciente publicado en el 2017 por Kathleen G et al 276

no
encuentra diferencias en cuanto a dolor cronico, trastornos del estado de animo (ansiedad-

depresion ) o calidad de vida. Este estudio incluyd 97 pacientes con CB estadio I-Ila (68%
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Toracotomias y 32% VATS) y analizé la CV entre 3-12 meses (6 meses) post-cirugia. Ya que
todos nuestros pacientes fueron intervenidos por toracotomia, nos permitié establecer

comparaciones entre ellos pero no con pacientes intervenidos por VATS.
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9. CONCLUSIONES
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1. La mayoria de los pacientes incluidos fueron hombres, fumadores y en la 6?-7* década
de la vida. Su comorbilidad fue elevada, siendo la EPOC (leve-moderada) y la HTA las mas
frecuentes. El tipo histologico predominante fue el epidermoide, seguido estrechamente del
adenocarcinoma. La mayoria de los pacientes se encontraban en estadio Ib clinico. En dos

tercios de los pacientes se pudo realizar una lobectomia.

2. La mortalidad global al mes tras la cirugia fue baja (4,3%), principalmente por
complicaciones médicas respiratorias. La unica variable funcional predictora de mortalidad
perioperatoria fue la DLCO r (%) < 60%, siendo el calculo del doble producto
FEV1%*DLCO% (gammagrafia)ppo <1880 el que mejor estimd el riesgo perioperatorio
(20% frente al 2% en pacientes con > 1880), superior al FEV1%*DLCO% (segmentos) <
1639 (12% frente al 3%). No encontramos diferencias significativas ni ningin punto de corte
discriminativo en la distancia caminada (metros) en la PM6M o los pardmetros de la PECP

entre los pacientes que fallecieron en el postoperatorio y los supervivientes.

3. El deterioro funcional respiratorio tras la cirugia fue similar al referido en la literatura,
con una pérdida inicial de funcion pulmonar en ambos grupos de reseccion (lobectomias y
neumonectomias) desde la intervencion, con recuperacion progresiva desde el tercer mes
hasta el doceavo mes. Este deterioro fue menor en las lobectomias, recuperando casi los
valores preoperatorios al afio de seguimiento. Para los volumenes pulmonares, la pérdida
inicial cercana al 40% en las neumonectomias (mayor en las derechas) se mantiene
significativamente mayor frente a lobectomias (26%) hasta el afio de seguimiento, en el que
persiste el doble de pérdida de la funcién pulmonar en los pacientes neumonectomizados. La
capacidad maxima de esfuerzo (V02max) se deteriora significativamente en los pacientes
neumonectomizados tras la cirugia, persistiendo una perdida cercana al 25% al afio de

seguimiento frente al 10-15% en los pacientes lobectomizados.

4. La pérdida de volumen pulmonar fue cercana al 30 % tras la cirugia, con recuperacion
progresiva incompleta, persistiendo cerca de un 15-20% al afo, tanto en pacientes EPOC
como no-EPOC. En pacientes no EPOC observamos un mayor deterioro significativo del
FEV1 y la DLCO hasta el 6° mes respecto a los EPOC, sin alcanzar los valores preoperatorios
al ano de seguimiento (al igual que con el VO2max). Estas pérdidas son mas significativas en
los pacientes EPOC leve que en los moderado-graves, por el probable “efecto reduccion de

volumen”.
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5. La precision en la estimacion de la funcion pulmonar postoperatoria (ppo) fue buena
para ambos métodos (gammagrafia pulmonar perfusion y método de los segmentos),
mejorando progresivamente la concordancia desde el primero al 12° mes, tanto para el grupo
de neumonectomias como el de otras resecciones. Hasta el 6° mes, esta correlacion fue mejor
en el grupo de pacientes noEPOC que en los EPOC (mejor en los moderado-graves que en los
leves). Aunque limitado por un bajo numero de pacientes, esta buena concordancia se
mantiene al afio de la cirugia. Por todo ello, proponemos que el método de los segmentos
puede utilizarse para el célculo de la funcién postoperatoria en todos los grupos de pacientes
analizados (frente a la recomendacion de las guias actuales que recomiendan la gammagrafia

para las neumonectomias y los segmentos para las lobectomias).

6. Se obtienen correlaciones significativas entre diversos parametros de la PM6M y la
PECP, siendo las mejores las que correlacionan los metros recorridos en la PM6M vy el
consumo maximo de oxigeno (VO2max en ml/kg/min). Para los valores de corte del VO2max
propuestos en las guias, la mejor correlacion para un VO2max > 10 ml/kg/min fue de > 470 m
en la PM6M (sensibilidad 100%, especificidad 85%) y para un V02max% > 40% de 509 m
(sensibilidad 100%, especificidad 77%).

7. Tanto si consideramos a toda la poblacion, como a los diferentes tipos de reseccion o
un diagnoéstico o no de EPOC, en casi todas (excepto sintomas) las escalas del cuestionario
SGRQ (actividad, impacto y total) se produce un empeoramiento significativo en la calidad de
vida referida por nuestros pacientes desde el preoperatorio hasta el 6° mes, con una mejoria
(menor puntuacién) al doceavo mes de la cirugia. La subescala de sintomas mejora

significativamente en cada momento evolutivo a partir del 3° mes

8. Tanto en el grupo total como en el de pacientes EPOC existe un deterioro significativo
de la puntuacion media del indice BODE desde el preoperatorio hasta el 6° mes, con
recuperacion completa al afio de la cirugia. Segln el tipo de intervencion quirtrgica, en el
grupo de las neumonectomias también encontramos el mayor deterioro entre el preoperatorio
y el 6° mes, con recuperacion incompleta entre el 6° y 12° mes. Por el contrario, en el grupo
de las lobectomias hay una menor afectacion postoperatoria del BODE, que permanece
significativamente peor hasta el 3° mes con recuperacion de los valores preoperatorios al afo

de la cirugia.

9. La mediana de supervivencia global de nuestra serie fue de 39 meses, siendo la
supervivencia actuarial del 41% a los 5 afios de la cirugia. A los 10 afios fue de 43 pacientes
(26%), con solo 4 pérdidas tras casi 15 afios de seguimiento. La supervivencia actuarial al
final del seguimiento no fue significativamente inferior para las neumonectomias que para las
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lobectomias. La supervivencia de los pacientes EPOC a los 10 afos fue menor que la de no
EPOC, acercandose a la significacion estadistica cuando se analizan segun la gravedad de la
EPOC. Los pacientes en estadios Ip-IIp tuvieron significativamente mejor pronostico que los
pacientes en estadios patologicos mas avanzados (III-IV). La supervivencia fue

significativamente peor en pacientes > 70 afios frente a los pacientes < 70 afios.

10.  La supervivencia del grupo de pacientes (tanto total como EPOC) con valores del
indice BODE (0-1) fue significativamente mejor que la del grupo con BODE 2 a 4. Al
segundo afo tras la cirugia s6lo estan vivos < 50% de los pacientes con BODE 2-4 frente al
63% de los pacientes con BODE 0-1, mientras que a los 10 afios de seguimiento estan vivos

una cuarta parte de los pacientes con BODE 0-1 frente a ninguno con BODE 2-4.
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10. APENDICE
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APENDICE 1

VARIABLES ANALIZADAS :

Antropométricas:
e IMC (Kg/m2)
e Edad
e Sexo (hombre y mujer).

Tabaquismo:

® Fumador de tabaco (si, no y exfumador (afios)), afios/paquete.

® Fumador de puros

® Fumador de pipa

Comorbilidad:
® EPOC:
Severidad EPOC :
Indice de BODE :
[ ]

Cardiopatia isquémica (CI).

® HTA

® Diabetes mellitus (DM).
® Dislipemias graves (DL).
Diagnéstico anatomopatologico:

® Carcinoma epidermoide
Adenocarcinoma

Carcinoma cé¢lulas grandes

® Otros

Radiografia de térax:

® Presentacion radiografica.

Fibrobroncoscopia:

Arteriopatia periférica (AP).
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Localizacion en la fibrobroncoscopia.

Estadio clinico:

Clasificaciéon TNMc

Espirometria:

FVC (ml), FVC (%), FEV1 (ml) , FEVi (%), FEVI/FVC y FEVI/FVC (%).

CVL (ml) CVL (%)

Pletismografia:

TLC (ml), TLC (%), RV (ml), RV (%), RV/TLC (%), FRC (ml) , FRC ( %)

Capacidad de difusion pulmonar:

Dlco (%), Dlco/VA (Kco)(%).

Presiones pulmonares maximas:

Pemax (%), y Pimax (%).

Gasometria arterial:

PaO> mmHg, PaCo> mmHg, pH

Prueba de la marcha de 6 minutos( PM6M) :

Distancia caminada (metros).

TA inicial / TA final

FC inicial / FC final

Sat02 inicial / Sat02 final

Numero de paradas durante la prueba / motivo de la parada

Desaturacion >3 puntos / tiempo que tarda en recuperar la saturacion arterial de 02

inicial

Prueba de esfuerzo incremental en tapiz rodante( PECP):

VO: max (ml/kg/min) y (%), VO2 max (ml/min) y %

Pulso 02 ( ml/lat ) ; Pulso 02 (%)

Escala Borg disnea “pico” y al detener el ejercicio ( 0-10)
Escala Borg piernas “ pico” y al detener el ejercicio ( 0-10)
Sat-a 02 ( %)

A Sat-a Ozejerc
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Gammagrafia pulmonar para la prediccion de la funcion pulmonar postoperatoria

(ppo):

® FEVippo (ml).

® FEV1 ppo (%).

® Dicoppo (%).
V02mas ppo ( ml/kg/minuto)
® V02max ppo ( %)

Producto postoperatorio predicho 6 doble producto postoperatorio (PPP o 3P)
FEV1% X DLCO%

Calculo mediante el método de los segmentos para la prediccion de la funcion pulmonar

postoperatoria (ppo):
® FEVippo (ml).
® FEV1 ppo (%).
® Dicoppo (%).
V02mas ppo ( ml/kg/minuto)

® V02 max ppo ( %)
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APENDICE 2

VALORACION FUNCIONAL PREOPERATORIA DE CANCER DE PULMON

HOJA DE RECOGIDA DE DATOS

Nombre y Apellidos: FN:

N°H": Teléfono:

Edad: Sexo: Talla: Peso: BMI:

Tabaco (afios/paquete): Afios de exfumador:

Comorbilidad:

EPOC: Clasificacion segun ATS: Hiperreactividad (12%)
DM: HTA:

Cardiopatia isquémica:

Otros enfermedades de riesgo vascular: claudicacion vascular, dislipemias grave, ICTUS.

Otras:

Diagnéstico principal (tipo histologico):
- Carcinoma epidermoide

- Adenocarcinoma

- Carcinoma células grandes

- Otros

Estadio clinico: TNM c Estadio quirdrgico: TNMp

Radiografia (localizacion):

Nodulo pulmonar  Masa:  Atelectasia condensacion: Lobar/completa:

Fibrobroncoscopia (localizacion):

BPI BPD B intermediario BLSD BLM BLID BLSI BLII

287



Analitica:
Hemoglobina ( Hb):  Hematocrito (Hct):
ECG (normal o patologico):

Albiimina: Creatinina:

Medicacion en el momento del tratamiento:

Tratamiento broncodilatador :

Otros:

Terapia Adyuvante :
Si/No QT/RT

Ensayo clinico NATCH:

Si/No

Parametros funcionales: Fecha:

Absoluto % Absoluto %

FICV ml

FVC ml

FEV1 ml FIF1 ml

FEV1/VC % Dlco ml/Kpa/min

TLC ml
Kco
ml/Kpa/min/L

VC ml pH

RV ml PaO: mmHg

FRC ml PaCO, mmHg

RV/TLC % HCOs3- mEq/L

PE cmde H20 Sa02

PI cmde H20 Test BD % del FEV1 | | -mmmmemeee

Gammagrafia (fecha de realizacion): PD: PI:

FEV1 postoperatorio:

Segin gammagrafia:

Seglin segmentos a resecar: Segun segmentos a resecar:

Prueba de ejercicio ergométrica (fecha):

Dlco postoperatoria:

Seglin gammagrafia:

Vo2Max ml/Kg/min pico absoluto:

Seglin gammagrafia:

referencia:

V02 max postoperatoria:

Seglin segmentos a resecar:
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Vo2Max Litros/min pico absoluto:

Pulso de O2 pico absoluto:
Saturacion reposo: Saturacion final:
Escala de Borg Disnea “pico “Yy al final de la prueba:

Escala de Borg Piernas “pico “y al final de la prueba:

Prueba de la marcha de 6 minutos (fecha):
Distancia recorrida( m) :
Saturacion arterial 02 basal:

TA( mmHg ) inicial : TA (mmHg ) maxima y al final :

Cuestionario de calidad de vida de Sant George:

Criterio de disnea de la NYHA:

Mediastindscopia y mediastinotomia previa:

Fecha de la cirugia:

Tipo de reseccion quirurgica:
Neumonectomia :Derecha / Izquierda
Lobectomia (Tipo): LSD, LID, LM, LSI, LII

Segmentectomia atipica :

Saturacion arterial Ofinal:

referencia;

pico:

AsaO2:

AsaO2:
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APENDICE 3

VALORACION POSTOPERATORIA DE CANCER DE PULMON ( 1° MES )

Absoluto % Absoluto %
FICV ml
FVC ml
FEVi ml FIF1 ml
FEV1/VC % Dlco ml/Kpa/min
TLC ml
Kco
ml/Kpa/min/L
VC ml pH
RV ml PaO: mmHg
FRC ml PaCO2 mmHg
RV/TLC % HCOs3- mEq/L
PE cmde H20 Sa0O2
PI cmde H20

Cuestionario de calidad de vida de Sant George:

Criterio de disnea de la NYHA:

Mediastindscopia y mediastinotomia previa:

Fecha de la cirugia:

Tipo de reseccion quirurgica:
Neumonectomia :Derecha / Izquierda
Lobectomia (Tipo): LSD, LID, LM, LSI, LII
Segmentectomia atipica :

Estadio quirurgico: TNMp

Tipo de incision quirdrgica: 3°, 4°, 5°, 6° y 7° espacio intercostal, esternotomia media.

Duracion de la cirugia (horas):
Complicaciones intraoperatorias:

Hemorragia Schock Broncospasmo Arritmias cardiacas.
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Complicaciones postquirurgicas (30 dias): (Eur Respir J 1998; 12: 1430 y Am J Respir Crit

Care Med 1995; 15: 1473).

Respiratorias:

1) Atelectasia lobar o completa que requiera broncoscopia

2) Ventilacion mecanica prolongada que requiera ventilacion mecéanica > 48 o reintubacion
(24 horas)

3) Fallo respiratorio agudo tras extubacion que requiera ventilacion mecénica.

4) Neumonia (Fiebre mayor de 38° C (esputo purulento y radiografia compatible).

Cardiacas:

1) Arritmias cardiacas que requieran tratamiento.
2) Infarto agudo de miocardio y/o angina

3) Embolia pulmonar.

4) Fallo ventricular izquierdo con edema agudo de pulmoén.

Accidente cerebrovascular:

Complicaciones técnica quirargica;

1) Infeccion de herida quirurgica

2) Hematoma quirargico

3) Fistula broncopleural

4) Empiema

5) Fuga aérea prolongada (mas de 5 dias).

6) Hemorragia (intraoperatoria y/o hemotdrax
Otras:

Dias de estancia postcirugia:

Mortalidad: Si/No Mortalidad causa:

Seguimiento anual hasta el cierre del estudio ( 14 afios de seguimiento) .Fecha de cierre 1-

julio-2016:

Mortalidad: Si/No Mortalidad causa:
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APENDICE 4

VALORACION FUNCIONAL POSTOPERATORIA DE CANCER DE PULMON ( 3° MES)

Parametros funcionales: Fecha:
Absoluto % Absoluto %

FICV ml

FVC ml

FEVi ml FIF1 ml

FEV1/VC % Dlco ml/Kpa/min

TLC ml
Kco
ml/Kpa/min/L

VC ml pH

RV ml PaO2 mmHg

FRC ml PaCO2> mmHg

RV/TLC % HCOs3- mEq/L

PE cmde H20 Sa02

PI cmde H.0 Test BD % del FEV:1 | |-

Gammagrafia (fecha de realizacion): PD:

FEV1 postoperatorio:

Segun gammagrafia:

Segun segmentos a resecar:

Prueba de ejercicio ergométrica (fecha):

Vo2Max ml/Kg/min pico

Vo2Max Litros/min
Pulso de O2 pico

Saturacion reposo:

Dlco postoperatoria:
Segiin gammagrafia:

Segun segmentos a resecar:

PI:

absoluto:
absoluto:
absoluto:

Saturacion final:

Escala de Borg Disnea “pico “y al final de la prueba:

Escala de Borg Piernas “pico “y al final de la prueba:

Prueba de la marcha de 6 minutos (fecha):
Distancia recorrida( m) :

Saturacion arterial 02 basal:

TA( mmHg ) inicial :

Saturacion arterial Ofinal:

TA (mmHg ) maxima y al final :

Cuestionario de calidad de vida de Sant George:

V02 max postoperatoria:
Segun gammagrafia:

Segun segmentos a resecar:

referencia:
referencia:
pico:

AsaO2:

AsaO2:
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APENDICE 5

VALORACION FUNCIONAL POSTOPERATORIA DE CANCER DE PULMON ((6°

MES)
Parametros funcionales: Fecha:
Absoluto % Absoluto %

FICV ml

FVC ml

FEV1 ml FIF1 ml

FEV1/VC % Dlco ml/Kpa/min

TLC ml
Kco
ml/Kpa/min/L

VC ml pH

RV ml PaO, mmHg

FRC ml PaCO2 mmHg

RV/TLC % HCOs3- mEq/L

PE cmde H20 Sa02

PI  cmde H20 Test BD % del FEVi | | -mememee

Gammagrafia (fecha de realizacién): PD: PL:

FEV1 postoperatorio: Dlco postoperatoria: V02 max postoperatoria:

Seglin gammagrafia: Seglin gammagrafia: Segun gammagrafia:

Segun segmentos a resecar: Segun segmentos a resecar:  Segun segmentos a resecar:

Prueba de ejercicio ergométrica (fecha):

Vo2Max ml/Kg/min pico absoluto: referencia:
Vo2Max Litros/min  pico absoluto: referencia:
Pulso de O2 pico absoluto: pico:
Saturacion reposo: Saturacion final: AsaO2:

Escala de Borg Disnea “pico “y al final de la prueba:
Escala de Borg Piernas “pico “y al final de la prueba:

Prueba de la marcha de 6 minutos (fecha):

Distancia recorrida( m) :
Saturacion arterial 02 basal: Saturacion arterial Ofinal: AsaO2:
TA( mmHg ) inicial : TA (mmHg ) méxima y al final :

Cuestionario de calidad de vida de Sant George:
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APENDICE 6

VALORACION FUNCIONAL POSTOPERATORIA DE CANCER DE PULMON ( 12° MES)

Parametros funcionales: Fecha:
Absoluto % Absoluto %

FICV ml

FVC ml

FEVi ml FIF1 ml

FEV1/VC % Dlco ml/Kpa/min

TLC ml
Kco
ml/Kpa/min/L

VC ml pH

RV ml PaO; mmHg

FRC ml PaCO2> mmHg

RV/TLC % HCO3- mEq/L

PE cmde H20 Sa02

PI cmde H20 Test BD % del FEVI | | -mmememeee

Gammagrafia (fecha de realizacion): PD: Ri:

FEV1 postoperatorio:

Seglin gammagrafia:

Segln segmentos a resecar:

Prueba de ejercicio ergométrica (fecha):

Seglin gammagrafia:

Segln segmentos a resecar:

Vo2Max ml/Kg/min pico

Vo2Max Litros/min pico

Pulso de O2 pico

Saturacion reposo:

Dlco postoperatoria:

absoluto:
absoluto:
absoluto:

Saturacion final:

Escala de Borg Disnea “pico “Yy al final de la prueba:

Escala de Borg Piernas “pico “y al final de la prueba:

Prueba de la marcha de 6 minutos (fecha):

Distancia recorrida( m) :

Saturacion arterial 02 basal:

TA( mmHg ) inicial :

Saturacion arterial Ofinal:

TA (mmHg ) maxima y al final :

Cuestionario de calidad de vida de Sant George:

Seglin gammagrafia:

referencia:
referencia:

pico:

AsaO2:

V02 max postoperatoria:

Seglin segmentos a resecar:

AsaO2:
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11. ANEXO DE TABLAS
(ANEXO I-V).
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ANEXO I:

TABLAS DEL PORCENTAJE DE PERDIDA (MEDIAS Y DESVIACION
ESTANDAR) PARA CADA PARAMETRO FUNCIONAL Y MOMENTOS
EVOLUTIVOS POR GRUPOS DE RESECCION (NEUMONECTOMIAS VS
LOBECT+SEGMENT)

1 (p, NS) = grado de significacion (p) entre los dos tipos de reseccion (neumonectomia vs
lobectomia + segmentectomia) de los cambios porcentuales del primer mes respecto a los
valores preoperatorios, del tercer mes respecto a los valores preoperatorios, del sexto
mes respecto a los valores preoperatorios y del doceavo mes respecto a los valores
preoperatorios, respectivamente.

2 (p, NS) = grado de significacion (p) entre los dos tipos de reseccion (neumonectomia vs
lobectomia + segmentectomia) de los cambios porcentuales del tercer mes respecto al
primer mes; del 6° mes respecto al primer mes; del 12° mes respecto a los valores
obtenidos en el primer mes.

3 (p, NS) =grado de significacion (p) entre los dos tipos de reseccion (neumonectomia vs
lobectomia + segmentectomia) de los cambios porcentuales del 3° frente al 6° mes y del
3° mes respecto a los valores obtenidos en el doceavo mes.

4 (p, NS) =grado de significacion (p) entre los dos tipos de reseccion (neumonectomia vs

lobectomia + segmentectomia) de los cambios porcentuales del 6° mes respecto a los
valores obtenidos en el 12° mes.
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pl 3MES 02 03 ol
n
Media+DE
35 33 27 7
Neumo -39+15 -36+16 . -33+17 -20+27
Lobect + 104 <0,001* 99 <0,001 95 <0,001 33 N.S.!
Segmen 27412 -17+13 -14+14 -11413
30 . 25 6
7413 <0,05 14+16 N.s.? 26426 N.s.?
88 84 26
14414 18417 27416
25 6
6413 N.s.’ 30427 N.s.’
89 32
4410 10412
7
18427 N.s.*
33
610
pl 3MES 02 03 od
n
Media+DE
35 33 27 7
Neumo -40+13 -37+15 . -34+15 -28420 .
<0,001* <0,001 <0,001 <0,01
Lobect + 105 100 95 1 33
Segmen -26+13 -17+413 -14+14 -11+13
30 . 25 6 .
513 <0,01 13+16 N.s.? 13+11 <0,05
89 85 27
14+14 19+16 27+16
25 6
6+13 N.s.’ 17415 N.s.?
89 32
4+10 10412
7
7+8 N.S.*
33
6+9
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pl 3MES p2 p4
n
Media+DE
33
Neumo -36+13 -33116 . l=33115 . l=25119
Lobect + 105 <0,001* 99 <0,001 95 <0,001 33 N.s.!
Segmen 27413 -16+13 -15+14 -14+15
30 25 6
617 | 0,072 914 | 0,133 810 | N.S°
89 85 27
12415 14417 21+24
25 6 R
3116 N.S.’ 16+11 0,051
89 32
2410 4+14
7
5+10 N.s.*
33
2+11
pl 3MES p2 pé
n
Media+DE
33
Neumo -35+13 -36+17 | -32+14 , L=24+419 .
Lobect + 105 <0,001* 100 <0,001 95 <0,001 33 0,098
Segmen -24+14 -15+14 14414 -13415
30 25 6 ,
0,5+18,3 | <0,001% 9+14 | N.S° 919 N.S
89 85 27
12415 15417 23+24
25 6 R
12432 N.s® 17+11 <0,05
89 32
2410 4+14
7
6+10 N.s*
33
3+11

298



pl 3MES p2
n
Media+DE
33 27
Neumo 8410 548 548 5412
Lobect + 105 <0,05" 99 0,101" 95 <0,05" 33 N.st
Segmen 3410 2+10 -0,2+10,9 -1+14
30 25 6
348 N.s’ 445 N.s? —4+1 N.s’
89 85 27
-1+7 -3+8 -3118
25 S 6 A
0,3+7,8 N.S 1+7 N.S
89 32
245 -4+12
7
-146 N.s*
33
-1410
pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
813 27 7
Neumo 8+10 549 4+8 5412
Lobect + 105 <0,05" 100 N.s! 95 N.s' 33 N.s!
Segmen 3+10 2+11 1+12 -249
30 25 6
~3+8 N.s? —4+6 N.s? —4+2 N.s?
89 85 27
-1+11 -2+12 -4+12
25 A 6 S
0,248,0 N.S 0,5%7 N.S
89 32
-1+6 -5+8
7 4
-0,7+6 N.S
33
-2%8
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pl 3MES p2 p4
n
Media+DE
32
Neumo -34+11 -33+13 . L=37410 . L=34416 .
Lobect + 101 <0,001* 98 <0,001 93 <0,001 33 <0,001
Segmen -23+12 -18+11 -15+12 -15+10
29 25 6
0,5+11,0 | <0,01? 1+11 | <0,01% 349 N.s?
87 83 27
8+15 13418 11411
24 5
-2+13 <0,05° 6413 N.s?
88 32
4112 4+11
7
3411 N.s*
32
2+10
pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
32 7
Neumo -33412 -33413 . b=36411 , L=34416 .
Lobect + 101 <0,001* 98 <0,001 93 <0,001 33 <0,001
Segmen -23+10 -18+11 -16+11 -15+10
29 25 6
1412 <0,012 1411 <0,0012 3+8 N.Ss?
87 83 27
8+12 11414 11411
24 5
-2+413 <0,0013 -6+13 N.s®
88 32
3+10 4+11
7
311 N.s*
32
2411
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pl 3MES p2 p4
n
Media+DE
32 7
Neumo -39+14 -37+14 -33+14 -27+19
Lobect + 101 <0,001" 98 <0,001* 91 <0,001* 33 <0,05*
Segmen -26+12 -19%12 -16+14 -12+14
29 24 6 2
8424 N.s? 16128 N.s? 9£10 <0,05
87 81 27
12+13 16+15 24+14
23 5
5£10 N.s’® 11414 N.s’®
86 32
4+11 9+11
6
8+9 N.s*
30
7+14
pl 3MES p2 pd
n
Media+DE
35 32
Neumo -38+13 =37414 . l=33115 . |=27£20 .
Lobect + 101 <0,001! 98 <0,001 91 <0,001 33 <0,05
Segmen -26+12 -18+12 -15+14 -11+14
29 24 6
4111 <0,01? 11+14 0,080? 9410 <0,05?
87 81 27
12413 17414 25+14
23 5
6£10 N.s’ 12414 N.s’
86 32
5410 9+11
6
8+8 N.s*
30
549
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3MES P2 p3 p4
n
Media+DE
32 26 7
Neumo -24+22 26421 -38+17 -43+14
Lobect + 102 N.s 98 <0,05" 93 <0,001* 33 <0,01*
Segmen -18+26 -16+21 -15+22 -19+20
29 25 6
—2422 N.s? —7424 N.s? —4412 | N.S°
87 84 27
26+19,1 -13,6+12,1 -2+31
24 5
-11420 <0,05° -25411 | <0,05°
38 32
4427 -1426
7
—-6+28 N.S?
32
1431
3MES p2 p4
n
Media+DE
32
Neumo —23422 -26+20 -37+16 —44414
Lobect + 101 N.s! 08 <0,05* 93 <0,001! 33 <0,01*
Segmen -17+23 -17+21 -16+22 -19+20
29 25 6
-2422 N.s? -8424 <0,05? -4+13 N.s?
87 83 27
9+44 11442 -3431
24 5
11420 <0,05° -26+10 N.s’
88 32
4429 -2426
7
—6+27 N.s*
32
5439
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pl 3MES p2 o3 Y
n
Media+DE
32 7
Neumo -29+18 -26+21 -31+16 -34+12
Lobect + 100 <o0,01* 98 <0,01* 93 <0,001" 33 <0,001"
Segmen -19+15 -14+18 -10+18 17412
28 24 6
-2420 N.s? 6+32 N.s’ 519 N. s’
87 83 27
9425 14423 5+19
24 5
1424 N.s® -6+18 N.s’
88 32
7436 1+17
7
2415 N.s’
32
-1+17
pl 3MES p2
n
Media+DE
32
Neumo -29#18 -25+26 -31#£17 -33#£12 .
<0,01* <0,01* <0,001* <0,001
Lobect 100 98 93 33
+ 20417 -14+17 -11+18 -16+11
Segmen
28 24 6
~1+19 <0,052 7+32 N.S? 549 N.s?
87 83 27
9424 13423 5+19
24 5
7444 N.s’ -5+19 N.s’®
88 32
5+18 0,3%17,1
7
2415 N.s*
32
-1+17
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pl 3MES p2 p4
n
Media+DE
32
Neumo 13424 12437 § 4137 -15+13
Lobect + 100 N.s? 98 <0,05 92 N.S* 33 N.S*
Segmen 8426 1422 1423 -7+21
28 24 6
—4419 N.s? -8+18 N.s? -747 N.s?
87 82 27
-0,3439,2 3427 -7459
24 ] 5
-9111 0,058% | 2146 N.s’
87 32
3+31 3+50
7
-10%17 N.s*
32
—-5+24
3MES p2 p4
n
Media+DE
28
Neumo -11+35 -3+29 -2+43 13452
Lobect + 94 N.s! 92 N.St 87 N.s! 30 N.s!
Segmen -15%30 -3+43 -2433 4439
24 22 6
23+40 N.s? 11445 N.s? 23+34 N.s?
84 78 26
19+44 24440 38+54
22 ] 6 .
1443 N.S 26442 N.S
84 30
6+34 19451
7
63163 <0,05"
31
17437
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3MES p2 p3 p4
pl n
Media+DE
32 28 25 7
Neumo 16+12.3 49+193 50£172 20,6+45,8
Lobect + 94 N.s? 92 N.s! 37 0,082" 30 N.s?
Segmen -0,3%41,9 8+39 15439 15429
24 22 6
30454 N.s? 22453 N.s? 68+74 N.s?
84 78 26
23+48 30453 49+62
22 6
945 N.s’® -1+16 N.s’
84 30
12449 9+33
7
9+22 N.s*
31
8+41
3MES p3 p4
pl n p2
Media+DE
33 31 26 7
Neumo -22+23 -20£25 . | -18%17 . -13%20 L
Lobect + 100 N.s? 98 N.S 52 0,054 33 s
Segmen -23+16 -15+17 -10+21 -10+18
27 23 5
6421 N.s? 12420 N.s? 14416 .s?
86 84 27
11424 18429 21+17
25 6
7417 N.s’® 18427 .8’
88 32
8+19 7£20
7
9131 b
32
2422
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3MES P2 03 ol
pl n
Media+DE
33 32 26 7
Neumo -23422 . -23425 . -21+17 ) -15423 .
. <0,05 .
Lobect + 101 N.S 98 N.S 94 33 N-S
Segmen -25%16 -16+19 -11+20 -11+15
27 23 5
6121 N.s? 12420 N.s? 15+14 N.s’
87 84 27
14428 23445 25425
25 6
8+17 N.s® 28+39 N.s®
88 32
8+19 11427
7
18441 N.s*
32
5425
pl 3MES
n p2
Media+DE
31 26
Neumo 21+24 2630 24426 23425
<0,01* N.S* <0,01* N.st
Lobect + 101 97 94 33
Segmen 5428 11456 6+30 10427
27 23 5
2+18 | N.s® | 0,2+13,1 |N.8° -315 N.s?
56 84 27
8+48 2424 5420
25 6
1443 N.s? 1044 N.s?
37 31
3043 2244
7
1516 N.s‘
32
19+3
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Neumo

20+24

pl

3MES
n
Media+DE

p2

<0,01"

Lobect +
Segmen

101
3+26

32
22%30

<0,01*

96
5+29

26
22%25

93
5+25

<0,01*

7
25%26

33
6+19

P4

<0,05"

Neumo

7+17

27
2+18

N.s?

85
6+40

23
0,5%12,9

83
1124

N.S?

5
-315

27
4+13

N.S?

pl

3MES
n
Media+DE

p2

Lobect +
Segmen

94
0,1+13

0,061

27
1015

89
4+14

0,051

25
2+15

85
0,4+18,3

6
1+10

30
5%19

7+17

N.s!

p3 ‘

7
0,2%14,6

31
1+16

6
16123

86
3+13

30
5+16

p4

N.s?

22

3+11 N.

84
5+13

2

20
1+10

4
-1+9

79
3+13

24
3+14

23

-1+9

5
-3%11

83

3+14

28
0,149,0

6
0,4849,0
0

29
0+12
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pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
27 27 24 6 j
Neumo 1+12 1+12 419 9+11 <0,05
1 N.S* N.S*
Lobect + 94 89 86 30
Segmen 2410 1+10 1+10 -1+10
22 20 4
-1+9 0,097? 3+7 N.s? 6+7 N.s?
84 79 24
249 4+10 -0,5+13,5
23 5
447 <0,05° 4+6 N.s’
83 28
1+7 -148
6 4
0,5+4,5 N.S
29
-248

308



1= grado de significacion (p) entre los dos tipos de lobectomia (lobectomia LSD y LM vs lobectomias
restantes ) de los cambios porcentuales del tercer mes respecto a los valores preoperatorios, del sexto mes
respecto los valores preoperatorios y del doceavo mes respecto a los valores preoperatorios
respectivamente.

2= grado de significacion (p) entre los dos tipos de lobectomia (lobectomia LSD y LM vs lobectomias
restantes ) de los cambios porcentuales del sexto mes respecto los valores obtenidos en el tercer mes y del
doceavo mes respecto a los valores obtenidos en el tercer mes respectivamente.

3=grado de significacion (p) entre los dos tipos de lobectomia (lobectomia LSD y LM vs lobectomias

restantes ) de los cambios porcentuales del doceavo mes respecto a los valores obtenidos en sexto mes
respectivamente.
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3° MES pl p2 p3
n
Media+DE
25 23 7
Neumo -27+24 -30+23 -27410
<0,05" <0,01* <0,05"
Lobect + 78 75 29
Segmen -19+16 -15+18 -11417
18 5
3417 N.s? 18417 N.s’
66 22
8422 15425
7
16%15 N.s’
26
9418
3° MES pl p3
n
Media+DE
25
Neumo -27425 . -26+20 .| 25t §
Cobect + 78 0,081 75 <0,05 29 <0,05
Segmen -19+18 -14419 -9+17
18 5
5421 N.s* 20418 N.s?
66 22
10423 16425
7
19+15 N.s’
26
11420
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3° MES pl
n
Media+DE
25
Neumo -28426 . -27422 .| -2613 .
Lobect + 77 0,060 73 <0,01 o <0,05
Segmen -20%18 -13420 -5+18
18 , 5 ,
5+17 N.S 19416 N.S
66 22
9423 19427
7
19418 N.s’
25
14+29
3° MES pl P3
n
Media+DE
25
Neumo -29+26 ) -24+27 § b Vet il 3 .
Lobect + 77 0,083 73 <0,05 58 <0,01
Segmen ~19+16 ~13422 ~3420
17 , 5 .
14441 N.S 19+17 N.S
66 22
i (05 2/ 20427
E
20419 N.s’®
25
15+£34
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3° MES pl
n
Media+DE
23
Neumo 24430 -22424 17412
0,061" <0,01* <0,01!
Lobect + 74 72 28
Segmen -11+19 -7+21 2%16
17 4
7417 N.s? 22418 N.s?
65 22
6421 17421
7
27450 N.s’
25
16427
3° MES pl p3
n
Media+DE
21
Neumo —25+32 -22+26 -16+13
Lobect + 64 <0,01! 59 <0,01* 19 N.s?
Segmen 10+17 -5+21 -1+16
16 3
7416 N.s? 18427 N. S
53 13
8420 13+15
5
32460 N.s®
18
13419
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3° MES pl
n
Media+DE
20
Neumo 17453 14+47 -20+31
Lobect + 66 N.st 62 N.s? 18 0,0901"
Segmen 20+61 15+72 17449
19 4
16475 N.s? -12+14 N.s?
65 18
2+39 5+43
6
3426 N.s’
23
10+42
3° MES pl p2 p3
n
MediaiDE
18 5
Neumo 0,7+1,4 1,043,1 0,7+3,4
N.st N.s? N.st
Lobect + 66 60 15
Segmen 0,342,0 0 7 F 3 0,3%3,1
15 D
-0,6%2,4 N.s? 0,0+0, 0 N.s?
55 14
0,1+1,5 -0,6%1,9
5
1,9+4,1 N.s®
14
-0,7+1,6
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3° MES pl
n
Media+DE
16 10 6
Neumo -12+64 7470 | E107+1 |
Lobect + 59 N.s* 44 N.S* 19 N.s*
Segmen 344177 33+183
21 6
54117 N.s? 14107 N.s?
54 13
-6+108 234106
7
144130 ,
N.S
15
-19+76
3° MES pl
n
Media+DE
23
Neumo — 3498
N.S?
Lobect + 75
Segmen -4+15 -3£10 4,6+7,3
o 4
1414 N.S? 9+8 N.S?
72 21
3+15 8+16
6
11412 N.s®
24
2413

314



3° MES pl
n
Media+DE
23
Neumo 0.6+3 0,742 0.6+1.7
Lobect + 75 N.st 67 N.S* 18 N.St
Segmen 0,1+1,6 0,1+1,9 -0,942,7
22 4
-0,04%1,7 |N.8? 0,3%2,1 N.s?
71 20
-0,241,7 -0,242,1
6
-0,5%1,4 N.s’
24
0,1+2,0
3° MES pl
n
Media+DE
6 6 1
Neumo -0,93+40,2 | -3,5+0,74 ) 0,70 h
Lobect + a1 N.S 59 N.S 5 0,068
Segmen -1,6+%1,6 0,8+1,37 1,3+2,4
22 6
1, 721,183 | K453 -1,4%4,4 |N.S°
48 16
1,4+1,35 1,3+7,8
6
1,06+2,93 |N.s
18
-2+0,59
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3° MES pl p2 p3
n
Media+DE
9 8 3
Neumo 041,22 . 441,16 . -2,243,9 )
Lobect + 33 N.S 31 N.S 3 N.S
Segmen -1,841,03 -3,4+1,10 -3,3%8,,9
14 2
-1,8%5,5 N.s? -4,241,2 N.s?
36 11
-1,9+8,2 -5,0+6,3
5
-3,7+42,2
N.S?
6
-4,2+44,9
3° MES pl p2 p3
n
Media+DE
15 19 5
Neumo 7,9%2,13 6,8+2,20 2,7+1,10
N.s? N.st 0,060"
Lobect + S 5ib 19
Segmen 3+7,7 2,9+1,0,7 -4,4+6,1
19 2
8,8+2,95 |N.s? -7,942,9 N.s?
52 16
1,4+7,1 -1,041,19
5
7,9+1,91 ,
N.S
18
1,5+2,47

316



3° MES pl
n
Media+DE
12 16 5
Neumo 1,33%2, 40 . 6,1+1,37 . 1,0942,13 .
Lobect + 43 N.S 46 N.S 18 N.S
Segmen 1,18+2,62 1,07+2,32 7,8%2,4
18 ) 2 )
-2,445,6 N.S -3,1%5 N.S
55 16
-246,6 -1,4%7,3
5 3
7,5%9,5 N.S
18
1,442,04
3° MES pl
n
Media+DE
14 17 5
Neumo 2,39%3,87 ] 1,86%4, 64 : -617,2 .
[obect © a5 N.S B N.S F N.S
Segmen 1,473, 30 1,40+3,99 8,242,12
19 ) 2 .
3,8%1,66 |N.S -6,0+4,1 |N.S
54 14
1,849,9 3,3%1,31
5 3
-1,5%4,1 |N.s
16
6+1,17

317



3° MES pl
n
Media+DE
14 18 5
Neumo 3,03+5,78 2,27+5,33 1,3+3,9
Lobect + 58 N.st 58 N.s? 20 N.st
Segmen 1,7945,32 1,81%5,93 4,7+1,47
20 2
2,4+1,02 |N.S° -5,0+1,9 N.s?
56 16
2+4,8 -1,6%5,5
5
2,0t4,4 ,
N.S
18
3,31+1,39

318



ANEXO II:

TABLAS DEL PORCENTAJE DE PERDIDA (MEDIAS Y DESVIACION
ESTANDAR) PARA CADA PARAMETRO FUNCIONAL Y MOMENTOS
EVOLUTIVOS SEGUN TIPO NEUMONECTOMIA (NEUMONECTOMIA
DERECHA VS IZQUIERDA)

1 (p, NS) = grado de significacion (p) entre los dos tipos de neumonectomia
(neumonectomia derecha vs izquierda) de los cambios porcentuales del primer mes
respecto a los valores preoperatorios, del tercer mes respecto a los valores
preoperatorios, del sexto mes respecto a los valores preoperatorios y del doceavo mes
respecto a los valores preoperatorios, respectivamente.

2 (p, NS) = grado de significacion (p) entre los dos tipos de neumonectomia
(neumonectomia derecha vs izquierda) de los cambios porcentuales del tercer mes
respecto al primer mes; del 6° mes respecto al primer mes; del 12° mes respecto a los
valores obtenidos en el primer mes.

3 (p, NS) =grado de significacion (p) entre los dos tipos de neumonectomia
(neumonectomia derecha vs izquierda) de los cambios porcentuales del 3° frente al 6°
mes y del 3° mes respecto a los valores obtenidos en el doceavo mes.

4 (p, NS) =grado de significacion (p) entre los dos tipos de neumonectomia

(neumonectomia derecha vs izquierda) de los cambios porcentuales del 6° mes respecto
a los valores obtenidos en el 12° mes.
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3MES p2 pd
n
Media+DE
16
Neumo dcha -40+19 -36+20 -35+18 -45
Neumo izqda 21 N.S' 17 N.S' 16 N.S! 6 N.S'
-38+12 23613 -32+16 -17+26
13 10 0
6+13 N.S§? 12 N S A —
17 15 N.S? 6 | T
7+13 13+13 26426
11 1
8+12 22
14 N.§° 5 N.S®
5+14 3130
1
17 N.s*
6
18429
p1 3MES
n
Mediat+DE
16
Neumo dcha -42+14 ) -38+17
Neumo izqda 21 N.S 17
-38+12 -36+13 -32+16 22520
13 10 0
3+13 N.§? 14420 N.§?
17 15 6
7+13 12+13 1311
11 1
811 N.S? 24 N.S?
14 5
5+14 15£16
1
17
6 N.s*
548
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p1 3MES
n
Media+DE
16
Neumo dcha -39+13 . -34+20
Neumo izqda 21 NS 17
-34+12 -32+13 -30+15 221+19
13 10 0
821 N.§? 9+18 N.S?
17 15 6
5+13 8+12 811
11 1
420 N.S? 27 N.§?
14 5
2414 14+11
1
16 N.s*
6
349
pl 3MES
n
Media+DE
16
Neumo dcha -37+15 N.S! -37+18
Neumo izqda 21 17
-34+12 -34+16 -30+15 21+18
13 10 0
-1£17 N.§? 10+18 N.§?
17 15 6
1£20 8+12 9+9
11 1
12414 N.S3 30 N.§?
14 5
1342 14+11
1
19 N.s*
6
419

321



pl 3MES
n
MediatDE
16 1
Neumo dcha 8+12 . 3+7 3
Neumo izqda 21 N.§ 17 6
89 T+9 3+8 6+13
13 10 (1]
-4£10 N.§? -4+7 N R pes—
17 15 6
=245 -4+4 -4+1
11 1
349 N.S* 3,8 N.§?
14 5
246 0,04+7,57
1
0,0 N.§*
6
-1+7
pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
14 16 11 1
Neumo dcha 8+13 , 3+7 . 6+7 , 3 .
Neumo izqda 21 . 17 N.§ 16 NS 6 NS
8+9 7£10 3+8 6x+13
13 10 0
-4+11 N.S? -4+7 N.§? £ |
17 15 6
=245 -4+4 442
11 1
3+10 4
14 <0,01° 5 N.S*
246 -0,2+7,9
1
-1 N.s*
6
-1+7

322



pl 3MES p2 p4
n
Media+DE
16
Neumo dcha -36+13 -35£16 . 42410 -54
1 1 1
Neumo izqda 21 NS 16 NS 15 0,013 6 NS
-32+10 -32+10 -3348 23115
13 10 0
2312 N.S? 112 NS | e
16 15 6
3+10 -3+10 349
11 1
-0,2+16 N.S? -16 N.S?
13 4
-3+11 -4+14
1
1 N.§*
6
3+13
pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
16
Neumo dcha -35+16 -34+15 ) -42+10
1 1 1
Neumo izqda 21 NS 16 ! 15 20 6 NS
-32+10 -31%10 -3249 23114
13 10 0
-2+14 N.S? 112 NS |
16 15 6
3+10 3+10 3+8
11 1
-1£16 N.S? -16 N.§?
13 4
-3+11 -4+14
1
2 N.s*
6
3+12

323



pl 3MES p2 p4
n
Media+DE
16
Neumo dcha -43+12 -38+16 41+11 -47
N.§! N.§! <0,05" N.§!
Neumo izqda 21 16 14 6
-37+15 -35+12 -28+16 -24+19
13 10 0
3+10 N.§? 13£16 N.S?
16 14 6
12431 18434 9+10
11 1
612 N.S? 2 N.§?
12 4
548 13+£15
1
14 N.S*
6
69
pl 3MES P2 p4
n
Media+DE
16
Neumo dcha -42+14 ) -37+16 . -40+11 ; -46 ,
Neumo izqda 21 NS 16 NS e | <00 6 N.§
-35+12 -35+12 -27+16 -24+19
13 10 0
2414 N.§2 1217 N.§?
16 14 6
449 10+12 9+10
11 1
612 N.S? 2 N.S?
12 4
548 1415
1
14 N.S*
5
6+9
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pl 3MES p2 p4
n
Media+DE
16
Neumo dcha -23+£24 ) -28+21
1 1
Neumo izqda 21 N.§ 16 N.§ N.§
24422 224421 -33+19 -40+12
13 10 0?
7423 N.S? -1620 NS ||
16 15 6
3+21 22426 -4+13
11 1
-10£22 N.S? 35 N.S?
13 4
-12+19 223411
1
-15 N.s*
6
430
pl 3MES p2 p4
n
Mediat+DE
16
Neumo dcha -20+£22 ) -27+18 -41+12 f -62
10 1
Neumo izqda 21 NS 16 NE 15 8 6 NS
24422 225421 -34£19 -41£12
13 10 0
7424 N.S? -15+20 R A A —
16 15 6
3+22 22426 -4+13
11 1
-10£22 N.S? -36 N.S?
13 4
-12+19 -24+10
1
-15 N.s*
6
-5+29

325



3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
16 11
Neumo dcha -32+20 ) 27421 ) -34+19 ) -49 )
Neumo izqda 21 NS 16 NS 15 NS 6 NS
227417 22622 -30+15 23112
12 9 0*
118 N.S? 17+45 NS |
16 15 6
2422 0,1+19.4 549
11 1
5427 N.S3 -18 N.S?
13 4
2421 -3+20
1
12 N.s*
6
0,5+16,0
pl 3MES p2 p4
n
Media+DE
16
Neumo dcha 3122 -24+30 -33+19 ] -48
1 1 1
Neumo izqda 21 NS 16 NE& 15 INal 6 L
227417 226422 -30+15 23111
12 9 0
-5+13 N.§2 17+46 N.§?
16 15 6
2422 0,320 549
11 1
1860 N.S? -18 N.§?
13 4
2421 22420
1
13 N.s*
6
116

326



pl 3MES p2 p4
n
MediatDE
16
Neumo dcha 15+24 5+24 . -4+13 . -19 .
1
Neumo izqda 20 NS 16 NS 15 NS 6 NS
1125 20+46 9+48 -14+14
13 10 0
8422 N.§? -13+17 - [ —
15 14 6
115 -5+18 _7+7
11 1
-10+12 N.S? -24 N.S?
13 4
-9+11 22046
1
-16 N.s*
6
-9+18
pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
12 12 10 1
Neumo dcha -13+41 N.S! -6+26 N.S! -9+32 N.S! 27 N.S!
Neumo izqda 20 16 15 6
-10+31 -0,4+32,5 2450 10+57
9 8 0
32443 N.S? 25150 N.S2
15 14 6
18+39 4442 23434
9 1
-5+30 N.S3 15 N.S3
13 5
2450 28+47
1
19,4 <0,01*
6
42429

327



pl 3MES p2 p4
n
Media+DE
12 12 10 1
Neumo dcha -10£32 11+43 . 8+40 53
1 1 1
Neumo izqda 20 NS 16 NS 15 NS 6 NS
324153 784253 78+218 23,1249,7
9 8 0
31465 N.S? 10+32 NSE | e
15 14 6
3148 28462 68+74
9 1
11435 N.§? 23 N.§?
13 5
7452 3+14
1
21 N.s*
6
14+19
pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
13 14 11 1
Neumo dcha -24+30 -19+34 -25+14 . -51
1 2 s 1
Neumo izqda 20 NS 17 N 15 PR 6 NS
-20+19 -20+14 -13+17 S7£11
11 9 0
7427 N.§? 13£26 N.S?
16 14 5
616 12+16 14+16
11 1
11424 N.S? -14 N.S3
14 5
419 24425
1
-14 N.s*
6
1332

328



pl 3MES p2 p4
n
MediatDE
15
Neumo dcha -25+25 . -21+34 , -26+14 . -52 .
Neumo izqda 20 NS 17 NS 15 NS 6 NS
=22+20 -24+14 -17£19 -9+17
11 9 0
7+27 N.§? 13+£26 N.§?
16 14 5
6+16 12+16 15+14
11 1
13£22 N.§? -13 N.§?
14 5
449 36+38
1
-13 N.s*
6
23+43
pl 3MES p2
n
Media+DE
14
Neumo dcha 26+26 ) 28+31 )
Neumo izqda 20 N.S 17 3
19+23 24430 25+31 24+27
11 9 0
-0.1+15,6 | N.S? 22410 N.§?
16 ) e
4420 1+15
11 1
2+12 2
14 N.S? 5 N.S?
116 1+11
1
1 N.S*
6
0,03+16,39

329



pl 3MES P2 p4
n
Media+DE
15
Neumo dcha 22426 ) 19+30 ) 18+13 ) 18 )
Neumo izqda 20 N.§ 17 NS 15 N.§ 6 NS
18+24 25+31 26+30 26+28
11 9 0
-0,2+15,1 N.§? -2+10 NS |
16 14 5
4421 215 -3+5
11 1
2412 N.§? 1 N.§?
14 5
2+17 111
1
0 N.s*
6
0,2+16

330



pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
12
Neumo dcha 4+14 ) 14+7 8+13 .
1 s
Neumo izqda 17 NS 15 NS 14 NS 6
9+18 719 5+21 1623
8 7 0
8+11 N.S? 319 N.§?
14 13 4 —
0,4+10 0,310 149
9 0
5211 N.S?
14 5
22411 0,549
0
6
345
pl 3MES p2 p3 pd
n
Media+DE
10 12 10 0
Neumo dcha 2+11 . -0,1+11,6 . 0,4+8,5 )
Neumo izqda 17 NS 15 b 14 s 6 |
0,4+12,3 2417 629 9+11
8 7 1]
-0,5+9 N.§? 547 N R f—
14 13 4
-249 2+7 6+7
9 (1]
5+10 N.S?
14 5
4+6 5+6
0
6
0,5+4,5
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3MES

n
Media+DE
10
Neumo dcha -29+23
15
Neumo izq -27+26 21821 -25+10
6 0
-1+16 N.S?
12 5 ———
4+18 18+17
1
36 N.S°
6
13+13
3MES
n
MediatDE
10
Neumo dcha -28+23
15
Neumo izq -26+26 -20+20 -23+10
6 0
7+29 N.S2
12 5
4+18 20+18
1
41 N.S*
6
15+13

332



3MES pl p2
n
MediatDE
10
Neumo dcha -30+23 -38+17
1 1
15 N.S 3 0,056
Neumo izq -27+29 -19+23 -24+13
6 0
2+17 N.S?
12 5 -——-
7+18 19+16
1
51 <0,05°
6
13£12
3MES pl p3
n
Media+DE
10
Neumo dcha -30+£23 -28+35 -40
1 1 1
15 N.S B N.S 6 N.S
Neumo izq -28+29 -21+22 -23+13
6 0
25467 N.§?
11 5 -——
7+£19 19+17
1
55 <0,05°
6
14+11

333



3MES pl
n
MediatDE
9
Neumo dcha -32+422
1
14 N.S
Neumo izq -18+34 -13+24 -15+11
6 0
8+5 N.S?
11 4
7421 22+14
1
138 <0,001°
6
8+6
3MES pl
n
MediatDE
9
Neumo dcha -32+22
1
14 N.S
Neumo izq -19+37 -11+27 -9+6
6 0
7+5 NS | | T
10 3
6+21 17£27
1
138 <0,001°

334



3MES pl
n
MediatDE
8
Neumo dcha 26+38 34452
12 N.S! 11
Neumo izq 11+61 1+41 -21+35
6 0
1637 N.§?
13 4 -—--
1689 -12+14
1
40 N.§*
5
5421
3MES pl
n
MediatDE
7
Neumo dcha 1+£2 | 1+3
T N.S 9
Neumo izq 1+1 1+4 1+1
6 0
0,3+1,1 N.§?
9 2
-143 00
1
-1 N.§?
4
3+4
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3MES pl p3
n
Mediat+DE
7
Neumo dcha -7+6,1 27+6,9 -10,1
1 1 1
9 N.S 6 N.S 3 N.S
Neumo izq -16x7,0 -6+7,4 -10,1+1
11 0
17+12,3 N.§?
10 6 | T
-9+11,7 1+10,7
0
7 .......
15+13,0
3MES pl p2 p3
n
Mediat+DE
9 1
Neumo dcha -6+13 [ -11+6 42,3
1 1
14 N.S 3 N.S 5 N.S
Neumo izq -1+25 -3+13 45,2+41
9 0
2413 N.§?
13 4 | T
-1£15 9+8
1
8 N.§*
5




10,6+29,3

3MES pl p3
n
Mediat+DE
9 8 1
Neumo dcha 0,5+1,9 0,7+2,4 -2
1 1 1
14 N.S D N.S 2 0,059
Neumo izq 0,6+3,2 0,8+2,4 1+1
9 0
142 N.S?
13 4
0+2 0,2+2,1
1
-1 N.S*
5
-0,4+1,6
3MES pl p3
n
Mediat+DE
1 2
Neumo dcha 0 -37+88
1 p.
3 N.S % B
Neumo izq 11,2+2,26 -33+82
10 0
56+24,4 N.§?
12 6 -—
-15+11,3 -15+44
0
6 —




3MES pl p3
n
MediatDE
3 2 0
Neumo dcha 67+152 100+141 +
1 ) . (—
6 N.S 6 N.S 3
Neumo izq -33+103 -28+100 =22+
7 0
10+51 00s¢> | | T
7 2
-45+46 -42+12
1
-50 N.S°
4
-33+24
3MES pl p3
n
Media+DE
8 8 1
Neumo dcha 126273 197+296 54
1 1 1
7 N.S 11 0,072 3 N.S
Neumo izq 25+114 -26+60 21+126
8 0
45+74 NS | | T
11 2
119+387 -79+26
1
358 N.S*
4
10+129
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3MES pl p3
n
Media+DE
6 7 1
Neumo dcha 94+212 107174 44
1 1 1
6 N.S 9 N.S 4 N.S
Neumo izq 170+281 2697 126242
7 0
-26+36 NS | | T
11 2
-23+67 -31+5
1
128 N.S°
4
61+£106
3MES pl
n
Media+DE
7 8
Neumo dcha 438+815 415+736
1
7 N.S 10
Neumo izq 168+136 78+245 16+44
8 0
39494 NS | | T
12 2
15110 -50+19
1
28 N.S*
4
18+51
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ANEXO III:

TABLAS DEL PORCENTAJE DE PERDIDA (MEDIAS Y DESVIACION
ESTANDAR) PARA CADA PARAMETRO FUNCIONAL Y MOMENTOS
EVOLUTIVOS SEGUN TIPO DE LOBECTOMIiA (LOBECTOMIA LSD/LM VS
RESTO DE LOBECTOMIAS )

1(p, NS) = grado de significacion (p) entre los dos tipos de lobectomia (lobectomia LSD y LM vs
lobectomias restantes) de los cambios porcentuales del primer mes respecto a los valores preoperatorios,
del tercer mes respecto los valores preoperatorios, del sexto mes respecto a los valores preoperatorios y del
doceavo mes respecto a los valores preoperatorios respectivamente.

2(p, NS) = grado de significacion (p) entre los dos tipos de lobectomia (lobectomia LSD y LM vs
lobectomias restantes) de los cambios porcentuales del tercer mes respecto los valores obtenidos en primer
mes, del sexto mes respecto a los valores obtenidos en primer mes y del doceavo mes respecto a los valores
obtenidos en primer mes respectivamente.

3(p, NS) =grado de significacion (p) entre los dos tipos de lobectomia (lobectomia LSD y LM vs
lobectomias restantes) de los cambios porcentuales del sexto mes respecto los valores obtenidos en el
tercer mes y del doceavo mes respecto a los valores obtenidos en tercer mes respectivamente.

4(p, NS) =grado de significacion (p) entre los dos tipos de lobectomia (lobectomia LSD y LM vs

lobectomias restantes) de los cambios porcentuales del doceavo mes respecto a los valores obtenidos en el
sexto mes.
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pl 3MES p2
n
Media+DE
34
LSD/LM —29+12 N.s' 18411 .st
RESTO 67 65 62 22
-26+13 -17+15 -15+15 -9+12
29 ) 28 ) 9 )
14+15 .S 21419 N.S 24+13 N.S
59 56 17
14+14 17+15 29418
32 11
5+10 9+13
N.s? N.g?
57 21
310 11£12
11
4+7 N.s?
22
7+11
pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
38 35 33 11
LSD/LM -29+12 N.s! -18+11 -14+14 -15+14
: N.s* N.s!
RESTO 67 65 62 22
-25+13 -16+14 -14+15 -9+12
30 2 29 - 10 )
15415 22%18 N.S 25+13 N.S
59 56 17
14+14 17+15 29+18
32 11
6110 9+14
N.S® N.S’
57 21
4+9 11411
11
4+7 N.s*
22
6110
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pl 3MES p2 p3 pé
n
Media+DE
38 34 33 11
LSD/LM 26411 N. st 17412 -15+14 -19+11
N.s* N.s* st
RESTO 67 65 62 22
-24+13 -16+14 -15+14 -11+16
30 ] 29 , 10 s
11+13 N.S 14+16 N.S 16+14 -S
59 56 17
13416 14+17 24428
32 11
3+11 4114
N.s® .s?
57 21
2+10 3114
11
3+8 .8t
22
2412
pl 3MES P2
n
Media+DE
35
LSD/LM 26411 N.st -16+12 -14+14 -19+11
RESTO =7 s N.s! e N.s' 52 N.s'
-23+15 -15+15 -14+15 -10+16
30 ] 29 ; 10 ]
11+13 N.S 15+16 N.S 17+14 N.S
59 56 17
13416 15417 26428
32 11
4+11 5+14
N.s® N.s’
57 21
2410 4+14
11
3+8 N.s*
22
3+12

342



pl 3MES p2
n p4
Media+DE
34 33 11
LSD/LM 5+9 N.s? 3+9 0,02+11,0 -447
N.s? N.s? N.s?
RESTO 67 65 62 22
2411 1410 -0,3+10,7 1417
30 29 10
-345 N. s’ ~646 , -6+6 N. s’
59 56 0,095 17
-148 -249 -1422
32 11
-245 -3%8
N.s? N.s?
57 21
-245 -4+14
11
-0,248,0
52 N.s*
-2+11
pl 3MES P2 p3 p4
n
Media+DE 1
38 35 33 11
LSD/LM 549 N.s' 3+12 1+15 -4+7
N.S* N.S* .st
RESTO 67 65 62 22
2411 2411 0,5+10,8 -1+10
30 29 10
-346 i -6+8 | —6+5 ,
55 N.S G 0,055 7 .S
0,5+12,3 -0,4+13,1 -3+15
32 11
-245 -4+48
N.S? .s?
57 21
-146 -6+9
11
_ .s?
0,02+7,32
22
-349
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pl 3MES p2 p4
n
Media+DE
33 11
LSD/LM _26+10 0,088 -21%9 0,055" -17+14 <0,05" -17+11 N.s'
RESTO 66 65 61 22
-22+13 17411 -14+10 -15%9
29 28 10
8+12 N.s? 13417 N.s? 16411 N.s?
58 55 17
9+16 13+18 9+11
31 11
5414 10+8
N.s® <0,013
57 21
4+10 -0,1+10,5
11
6210 N.s®
21
-0,3%10,4
pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
33 11
LSD/LM -26+10 <0,05" -21+9 0,052} -20+11 <0,05* -17+11 N.s
RESTO 66 65 61 22
-22+10 -17+11 -14+10 -15+10
29 28 10
8+12 N.s? 9+14 N.s? 16+11 N.s’
58 55 17
8412 12414 8+11
31 11
2411 118
N.s® <0,05°
57 21
4+10 -0,1%10,2
11
749 N.s?
21
-0,3+10,5
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pl 3MES P2 p3 p4d
n
Media+DE
35 33 31 11
LSD/LM | _2g:11 N.s! -21410 .8t -17+14 N.s' -15%15 N.s?
RESTO 66 65 60 22
—26+12 -18+13 -15+14 -11+14
29 27 10
12413 .s? 17416 N.s? 25411 N.s?
58 54 17
12413 16+14 24+16
30 11
4412 , 11415 ,
56 N.S o1 N.S
4411 7+8
10
12420 N.s*
20
5+9
pl 3MES P2 p3 pd
n
MediatDE
33
LSD/LM -28+11 N.st -20+10 ; -15+13 . -14+15 )
N.S N.S
RESTO 66 65 60 22
-25412 -17412 -15414 -10413
29 27 10
13413 i 19414 N.s? 25411 N.s?
58 54 17
11413 16114 25416
30 11
6+9 . 10+15 .
N.S N.S
56 21
4111 849
10
619 N.s*
20
519

345



pl 3MES p2
n
Media+DE
33 32
LSD/LM -20422 N.s! -21422 N.s! -21424 0,068 | 19423 N.s!
RESTO 67 65 61 22
-17+27 -14+20 -12+20 -18+19
29 28 10
2430 1429 2440
) N.s? 3 N.s? 7 N.s?
384233 - -5427
20500+153
693
31 11
2425 11426
N.s’ <0,05°
57 21
5428 -8+24
11
5+23 N.s'
21
-0,4435,8
pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
35 33 32 11
LSD/LM -20+22 -22+23 -21+24 -20+21
N.s! N.s! N.s! N.s!
RESTO 66 65 61 22
-15+24 -15+20 -13+21 -19+19
29 28 10
2430 1427 1440
o8 N.Ss? 55 N.s? 17 N.S?
12449 15+46 6126
31 11
5432 11426
N.s® <0,05°
57 21
4428 -8+24
11
5423 N.s‘
21
6+46
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pl 3MES p2
n
Media+DE
33
LSD/LM | -19+16 N.s! -15+14 N.s! -12415 N.s' -13+15 N.s'
RESTO 66 65 61 22
-19+14 -13420 -10£19 -18+10
29 28 10
7421 N.s? 11419 N.s? 13426 N.s?
58 55 17
11428 15425 1414
31 11
4+16 ) 718 }
N.S N.S
57 21
9+44 -3t16
11
3+19 N.s*
21
-3t16
pl 3MES p2 p4
n
Media+DE
33
LSD/LM | -19+16 N.s' -16+14 N.s?' -12+16 N.s! -12+14 N.s'
RESTO 66 65 61 11
-20417 -13419 -10420 -12414
29 28 10
8421 N.s? 11419 N.s? 12425 N.s’
58 55 17
10425 15425 1414
31 11
416 7+18
N.s? 0,094
31 21
4116 -3t16
11
3420 N.s*
21
-3+16

347



pl 3MES P2 p4d
n
Media+DE
33
LSD/LM 11425 N.s! 2427 N.s! 1428 N.st —4422 .st
RESTO 66 65 61 22
727 1419 1421 -8+21
29 27 10
-8+24 N.s? -9422 N.s? -14+28 .s?
58 55 17
4445 1429 -3+72
30 11
4438 . 17463 .
N.S .S
57 21
3428 -5442
11
-3+15 .st
21
-5+28

348



pl 3MES P2
n
Media+DE
32
LSD/LM -14434 N.s? 6163 ) -3128 ) 14+39 .
RESTO 61 60 N.S 57 N.S 19 N.S
-15428 —7427 -1%36 -1+39
28 26 10
29464 N.s? 21435 . 34446 .
56 52 N.S 16 N.S
1527 26443 41459
30 11
2431 . 16434 .
N.S N.S
54 19
9435 21459
11
14419 N.sf
20
19444
pl 3MES p2 p4
n
Media+DE
33 32 30 11
LSD/LM -1435 N.s' 5+40 10+33 10416
N.s? N.s! st
RESTO 61 60 57 19
0,3%45,3 9439 18442 18434
28 26 10
2043 N.s? 22434 N.s? 72464 .s?
56 52 16
2551 34460 35459
30 11
19+73 . 16+31 .
N.S .S
54 19
9429 6435
11
25+58 .st
20
-0,5+26,2

349



pl 3MES p2 pd
n
Media+DE
34 11
LSD/LM -24+14 N.s! -16+16 N.s! —11+17 N.s? -13%9 N.s!
RESTO 66 64 61 22
—23+17 -14+18 -9422 -8+21
29 29 10
10£16 N.s? 17419 N.s? 2411 N.s?
57 55 17
12427 18+33 20+20
32 11
8419 14+17
N.s® N.s®
56 21
7420 321
11
13424 <0,05*
21
-4+20
pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
35 34 33 11
LSD/LM | —26+14 N.s* -19+28 N.s? -13+19 N.st -14+10 N.s
RESTO 66 64 61 22
-25417 -15%19 -10421 -917
30 29 10
10216 N.s? 18419 N.s? 30£28 N.s?
57 55 17
16432 25454 22424
32 11
9419 21+29
N.s® N.s®
56 21
8420 6425
11
18427 <0, 05
21
—2421

350



pl 3MES p2 pd
n
Media+DE
34
LSD/LM 11439 N.st 31+88 0,055 8438 N.st 6423 N.st
RESTO 66 63 61 22
2420 1421 5425 12429
30 ) 29 ) 10 )
13450 N.S -0,4+16 N.S -0,446,5 N.S
56 55 17
5+48 3+28 8425
32 11
-6+24 1+27
<0,05° N.s?
55 20
732 8+19
11
5+17 N.s'
21
3421
pl 3MES p2
n
Media+DE
34 33
LSD/LM 8435 N.s' 740 N.s! 6437 N.st 824 N.s!
RESTO 66 62 61 22
121 3+20 4424 5+17
30 28 10
1+15 N.s? -1+16 N.s? 3411 N.s?
55 55 17
9+48 3+27 5+15
31 11
2418 1323
N.S? 0,096°
54 19
-0,5+18,5 1415
10
9+15
o1 <0,05*
-3+15

351



pl 3MES p2 p4
n
Media+DE
31
LSD/LM | -1+14 N.s' -1+13 o o5t -0,3+12 N.s' 5+15 N.s'
<0,05
RESTO 63 58 58 21
1+13 6+14 4414 5417
28 R 25 7
_1+413 <0,01 _1+10 0,063% _149 N.s?
56 54 17
7+12 5+13 5+15
31 9
2411 910 ,
N.s? <0,01
52 19
—1+7 -4+11
9
710
20 N.s*
1+11
pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
31 31 28 9
LSD/LM -2+13 N.s! 3+10 N.s' 3£10 N.st -0,2¢ 11,1 | N.S'
RESTO 62 58 58 21
-249 -1+9 149 -249
28 25 7
5+10 <0.052 8+12 <0.052 4+18 N.s?
55 54 16
148 248 -2+11
31 9
0,2+7,0 = -4+9 s
52 N.S 19 N.S
147 8+2
9
-5+6 \
>0 N.S
-1+9
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1= grado de significacion (p) entre los dos tipos de lobectomia lobectomia LSD y LM s lobectomias
restantes) de los cambios porcentuales del tercer mes respecto a los valores preoperatorios, del sexto mes
respecto los valores preoperatorios y del doceavo mes respecto a los valores preoperatorios
respectivamente.

2= grado de significacion (p) entre los dos tipos de lobectomia (lobectomia LSD y LM vs lobectomias
restantes) de los cambios porcentuales del sexto mes respecto los valores obtenidos en el tercer mes y del
doceavo mes respecto a los valores obtenidos en el tercer mes respectivamente.

3=grado de significacién (p) entre los dos tipos de lobectomia (lobectomia LSD y LM vs lobectomias
restantes) de los cambios porcentuales del doceavo mes respecto a los valores obtenidos en sexto mes
respectivamente.
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3MES ol 03
n
Media+DE
LSD/LM 31
-20%16 N.s' -18+15 N.s* 13412 N.s*
RESTO 47 48 20
-18+16 -13420 -10+19
27 9
5+18 N.s? 14416 N.s?
39 13
10424 16430
9
9+10
N.s®
17
9421

3MES pl p3
n
Media+DE
31
17417 N.st -16+15 N.S" 11413 N. S
RESTO 47 48 20
-19+18 -13421 -8+19
7 9
6418 N.s?* 14416 N.s’
39 13
13426 18431
9
9+11
N.s?®
17
12424

354



3MES pl
n
Media+DE
30
LSD/LM -20+18 N.s* -16+18 N.s* —9+11 N. S
RESTO 47 47 20
-19+18 11421 -3421
27 9
7420 N.s? 14+14 N.s?
39 13
10425 22434
9
9+11
N.S?
16
17436
3MES pl
n
Media+DE
30
LSD/LM -20+418 N.s'
RESTO 47 47 20
-18+15 -10425 -1422
27 9
6219 N.s? 15414 N.s?
39 13
13431 23434
9
9+11
N.S®
16
19442

355



3MES pl p3
n
Media+DE
28 ) ]
LSD/LM -12417 N.S .5
RESTO 46 46 20
-10420 -4423 4417
26 9
3+16 N.s? 15416 N.s?
39 13
7424 19424
9
13420
N.S?
16
18+30
3MES pl p3
n
Media+DE
2 5 1 1 1
LSD/LM -13+18 N.S -8+15 N.S -2412 N.S
RESTO 39 38 12
-7417 —4424 -1419
21 8
9420 N.s? 17+16 N.s?
32 5
7420 7411
8
14421 N.s?
10
13419

356



3MES pl p3
n
Media+DE
2 2 1 1 1
LSD/LM 9+35 N.S 1+39 N.S 3348 N.S
RESTO 44 45 14
26469 20481 12455
23 , 6
-2+36 N.S 25+48 .
42 12 N.S
5+40 -54+40
6
39+40
<0,05°
17
0,1%38,2
3MES pl p3
n
Media+DE
2 3 1 1 1
LSD/LM 1+3 0,093 0,4+3,1 N.S 3+5 N.S
RESTO 43 43 11
0,01+1,57 0,8%1,8 -1+2
21 , 5 ,
-0,2+1,2 N.S -0,2+0,8 N.S
34 9
0,3%1,6 -1+2
4
0,01+0,81 ,
N.S
10
-1+2
3MES pl p3
n
Media+DE
25 ] 17 ] 6 ]
LSD/LM 3,0+1,,75 N.s 4,,9+2,56 | N.S -1,0142 N.S
RESTO 34 27 13
3,8+1,81 2,2+1,23 -1,034%3
16 , 3 ,
-27+64 N.S 8,3+1,89 N.S
38 10
3+122 5+7,4
4 3
-1,949,0 N.S
11
-2,0+7,5
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3MES pl p2 p3
n
Media+DE
23 ] 19 ) 6 .
LSD/LM -0,1+17,2 N.S -2+13 N.S 4,71+8,9 N.S
RESTO 52 51 16
-6+14 -3%9 4,53+%6,8
24 5
2420 N. s 7428 N.s?
48 16
4413 9+12
6
-2+11
N.s®
18
4+13
3MES pl p3
n
Media+DE
23 ] 18 ] 4 ]
LSD/LM -0,03%1,83 N.S -0,03%1,90 | N.S -1+4 N.S
RESTO 52 49 14
0,2%1,5 0,2+2,0 -1+2
23 , 4 ,
0,2%1,6 N.S 142 N.S
48 16
-0,3+1,8 -1+2
6
-0,2+2,1
N.s®
18
0,1%2,0
3MES pl p3
n
Media+DE
16 ] 10 ] 1
LSD/LM 4,6+2,34 N.S 3,3+1,87 N.S 3,00+
RESTO 15 19 6
-4+1,01 -5+1,07 1,04+2,49
15 , 5 ,
-2,2%7,5 N.S 1,3+41,12 N.S
33 11
3,0+1,54 1,2+6,6
6 3
1,1+46,9 N.S
12
-945,5
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3MES pl
n
Media+DE
LSD/LM 13
-4,649,7 N.st -6,746,2 N.s* -5,0+7,1 N.S'
RESTO 20 19 6
-0,4+1,06 -1,3+1,28 -2,8%1,0
10 , 2 ,
-7+1,05 N.S -7,5+3,5 N.S
26 9
-2,5+7,3 -4,4+6,8
0
6
-4,1+4,9
3MES pl
n
Media+DE
LSD/LM 19 ] 18 . 7 ]
-11+4,2 N.S -245,8 0,064 -3,0+5,7 |N.S
RESTO 38 37 12
10+8,9 4,4412,3 -5,346,4
20 , 8 ,
11+4,5 N.S -10+7,8 N.S
32 8
1548, 3 -10+15,7
8
9,4+3,61
N.s?
10
-4,8+6,3
3MES pl p3
n
Media+DE
LSD/LM 14 ] 14 ] 6 ]
10,8416, 1 N.S 11+15,5 N.S 26+14,2 N.S
RESTO 29 32 12
12,2+30,2 10,5426, 1 10,4+27,3
21 , 7 ,
0,1+7,84 N.S -22+7,9 N.S
34 9
-3%5,8 -7+7,3
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3MES pl p3
n
Media+DE
14 15 6
LSD/LM 3,9+1,19 N.s' 7,242,63 | N.s! -1,3%6,2 |N.s'
RESTO 31 34 11
1,97+3,81 1,71+4, 46 1,3542,49
19 6
2,5+1,26 |N.s 2,6%1,45 |N.s
35 8
1,448,4 3,9+1, 30
4
-2,245,4 N.s*
12
1,5%1,31
3MES pl p3
n
Media+DE
18
LSD/LM §,4+1,51 [N.s' 5,448, 4 N.st 4t6,1 N.s'
RESTO 40 40 14
2,2246), 32 2,38%7,07 6,5+1,70
21 6
345, 3 N.s? -746,0 N.s?
35 10
144, 5 -2,145,5
6
9,69+2,41 .
N.S
12
12410, 0
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ANEXO1V:

TABLAS DEL PORCENTAJE DE PERDIDA (MEDIAS Y DESVIACION
ESTANDAR) PARA CADA PARAMETRO FUNCIONAL Y MOMENTOS
EVOLUTIVOS SEGUN GRUPOS EPOC VS NO-EPOC ( FEV1/FVC <70 VS
FEV1/FVC>70)

1 (p, NS) = grado de significacion (p) entre los dos grupos (FEV1/FVC <70 vs FEV1/FVC >70) de los
cambios porcentuales del primer mes respecto a los valores preoperatorios, del tercer mes respecto a los
valores preoperatorios, del sexto mes respecto a los valores preoperatorios y del doceavo mes respecto a
los valores preoperatorios, respectivamente.

2 (p, NS) = grado de significacion (p) entre los dos grupos (FEV1/FVC <70 vs FEVI/FVC >70) de los
cambios porcentuales del tercer mes respecto al primer mes; del 6° mes respecto al primer mes; del 12°
mes respecto a los valores obtenidos en el primer mes.

3 (p, NS) =grado de significacion (p) entre los dos grupos (FEV1/FVC <70 vs FEV1/FVC >70) de los
cambios porcentuales del 3° frente al 6° mes y del 3° mes respecto a los valores obtenidos en el doceavo
mes.

4 (p, NS) =grado de significacion (p) entre los dos grupos FEV1/FVC <70 vs FEV1/FVC >70) de los
cambios porcentuales del 6° mes respecto a los valores obtenidos en el 12° mes.
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pl 3MES p2
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 63 } } }
-28+14 N.s? -21+17 N.S -17+17 N.S -13+16 N.S
FEV1/FVC >70 74 69 67 19
-31+14 -23t16 -20+16 -12+16
55 ) 50 19 )
12415 N.S 16+15 N.s’ 26+16 N.S
63 59 13
13+14 18+18 28421
52 20
4+10 , 14+13 ,
50 N.S 18 N.S
4412 13420
21
9+10
15 N.s*
7+18
pl 3MES p2
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 63
-29+14 N.s* -20%17 N.st 17417 N.s?t -13+16 N.s*
FEV1/FVC >70 75 70 67 19
-31+14 -23%15 -20£16 -14415
55 50 19
12415 N.s? 16+15 N.s? 25+16 N.s?
64 60 14
12414 18+18 23417
52 20
5+10 . 13412 .
62 N.S 18 N.S
5411 9412
21
8+9 N.s?
19
347
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pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 65 63 ] 55 ) 21
—25+14 <0.05" -16+18 0,005 -154+17 <0.05 -14+19 N.s!
FEV1/FVC >70 75 69 67 19
-30+12 -24+13 -22+14 ~17+12
55 ) 50 ) 19 .
12419 N.S 13+18 N.S 21427 N.S
64 60 14
10£12 13£14 16£13
52 20
2413 N.s’ 5+16 N.s®
62 18
3+11 712
21
3+12 N.s*
19
248
pl 3MES p2
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 63 ;
-24+14 -17+18 ] -15+17 ) -13+19 N.S
FEV1/FVC >70 75 <0.05" 70 <0.05 e <0.05 5
-29+14 -23+16 -21415 -17+12
55 ) 50 ) 19 )
10£19 N.S 13+18 N.S 22427 N.S
64 60 14
9£15 14+15 17413
52 20
412 N.s’ 5+16 N.s’
62 18
6422 8+12
21
4412 N.s*
19
319
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pl 3MES p2
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 63
7412 5+11 i 4+13 ) 2+18
<0.05* <0.05 <0.05 N.S*
FEV1/EVC >70 75 69 67 19
2+8 -0,04%6, 84 -247 -246
55 50 19
-249 N.s? -3+10 N.s? -1421 N.s’
64 60 14
-245 -446 -545
52 20
—147 -5+15
60 N.S? 18 N.S?
-215 -21+5
21
—2412
19 N.s*
-0,2%5,5
pl 3MES p2 p3 pd
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 65 63 ] 55 ] 21
7413 <0.05" 6413 <0.05 5+15 <0.05 1412 N.st
FEV1/FVC >70 75 70 67 19
247 0,0316,84 -1+6 -216
55 50 19
-0,2+13 N.s’ -1+14 N.s? -3+14 N.s?
64 60 14
-216 -416 -5+5
52 20
-147 . -7+10 s
3 N.S B <0.05
-1+6 -245
21
—4+10 N.s*
19
-0,1+4,8

364



pl 3MES p2
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 62
-24412 0,096" -20412 0,088" | _19112 N.s? -18+412 N.s?t
FEV1/FVC >70 74 68 66 19
-28+12 -24+13 -21+16 -20415
53 13 19
715 N.s? 9+17 N.s? 748 N.s?
63 60 14
614 12417 13+14
51 20
2411 . 1+11 |
61 N.S 17 N.S
4+13 3412
20
1411 N.s*
19
3410
pl 3MES p2
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 62
-24+11 <0.05" -20412 0,086" | _19+13 N.st -18+12 N.s?t
FEV1/FVC >70 74 68 66 19
-28+11 -24%13 —22414 -20415
53 18 19
5+9 N.S? 6+13 0,075 748 N.Ss?
63 60 14
714 11+15 13+14
51 20
1411 . 1411 ,
61 N.S 17 N.S
3411 3412
20
2411 N.s
19
3+10
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pl 3MES p2 p3 pé
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 62 63 51 21
-29+14 N.s' -22+15 -19+17 -15+16
N.s' N.s' N.s'
FEV1/FVC >70 74 68 65 19
-31+14 —24+14 -20+16 -14+17
53 46 19
10+13 N.s? 13+14 N.s? 21413 N.s’
63 59 14
11419 18421 23417
49 20
310 } 9+9 ;
0 N.S T N.S
6+11 9+14
18
11+15 .
T8 0,090
449
pl 3MES p2
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 62
-28+13 N.s' -21+15 LB -18+16 B> -14+15 N g
FEV1/FVC >70 74 68 65 19
-30+13 -24+14 -20+16 -14+17
53 48 19
10£13 14413 22413
%3 N.s? o1 N.s? 12 N.s?
10+13 17415 23%17
49 20
419 B 9+9 S
0 N.S I N.S
6+11 9+14
18
749
18 N.s*
448

366



3MES p3 p4
pl n p2
Media+DE
FEV1/FVC <70 62 62 53 19
-17+23 -16+21 -17+21 -20%20
N. N.s! N.s? N.St
FEV1/FVC >70 75 68 66 21
-21+26 -21+21 -22+24 -26+23
53 48 19
364243 . | 32#20,5 , 7417 ,
63 N.S 61 N.S 14 N.S
5+35 -18,9+14,7 4+39
51 20
2426 -6424
o1 N.s? 7 N.S?
0,04+27 -2429
20
-4427
5 N.s*
5+33
pl 3MES p2
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 62 )
-17422 N.s? -17+21 N.st -19+22 N.s?! -21420 N.S
FEV1/FVC >70 74 68 66 19
-20+24 -21+21 -22423 -27423
53 43 19
745 N.s? 7+38 N.s? -8+17 N.s?
63 60 14
5+35 640 2+39
51 20
230 N.s® -7£23 N.s’
61 17
-3+28
0,3%26,4
20
2442 N.s*
19
4+33
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FEV1/FVC <70

-20£17

pl

3MES
n
Media+DE

p2

N.

FEV1/FVC >70

73
-23%15

62
-17£18

68
-17422

66
-14+422

19
-18£16

FEV1/FVC <70

-20£17

52
6126

N.s?

63
9+23

47
9+21

N.s?

60
15428

19
1+11

14
11+£23

pl

3MES
n
Media+DE

P2

FEV1/FVC >70

73
-24+18

N.S

62
-16%18

68
LCE 320

N.S?

51
8+45

N.S®

61
5121

20
-2%14

17
2120

-16%15

66
-14+23

20
-3%16

19

2118

-21+£10

19
-18%16

52
623

63
8+23

47
8+21

60
15+28

19
1+11

14
11+£23

51
4+18

61
7131

20
-2%15

17
2120

20
-3%17

19
2+18
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pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 62 62 52 21
9420 N.s! 4421 N.st 2420 N.s? -8+21 N.s?
FEV1/FVC >70 72 68 66 19
9+30 4431 1431 -9+18
53 . 47 . 19 .
-2419 N.S -4+17 N.S -17+17 N.S
62 59 14
-0,3+45 -3+31 7479
50 20
-1+17 N.s? -12+19 N.s?
61 17
2435 12465
20
-11420 N.s*
19
-0,1424,9
pl 3MES P2 p4
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 55
-11429 ) -5+23 5 3435 : 10443 )
FEV1/FVC >70 69 N.S 65 E e 64 N 19 N.S
-15+33 -1+50 -5435 2440
49 ] 43 ) 18 .
15430 N.S 29448 N.S 36+62 N.S
59 57 14
25450 16435 36433
16 18
13+39 23+57
50 <0.05° T8 N.s?
-1+32 18441
19
21441 N.s'
19
30451
pl 3MES p2
n
Media+DE
FEVL/FVC <70 55 } a8 ; 18 }
11498 N.s* 324140 N.S 334128 N.S 884289 N.S
FEV1/FVC >70 69 65 64 19
-2+38 5+40 15437 16432
49 . 43 ] 18 .
31450 N.S 25454 N.S 37459 N.S
59 57 14
20448 30452 73465
16 18
4429 | 6+17 .
50 N.S 18 N.S
17458 9+41
19
9121 N.s‘
19
9+50

369



pl 3MES p2 p4d
n
Media+DE ;
FEV1/FVC <70 61
-20+19 -12420 -8+22 -10+17
0,088* <0.05" N.s' .st
FEV1/FVC >70 72 68 66 19
-25+18 -19+18 -14+18 -10+20
52 48 19
12426 N.s? 18+35 N.s? 19419 .7
61 59 13
9420 15420 22415
51 20
7419 7422
) N.s® 18 .s®
8+19 10420
20
1425
19 st
6+23
pl 3MES p2 pé
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 62 . i ]
-21+17 <0.05" -14421 <0.05 9422 <0.05 -12+14 -S
FEV1/FVC >70 73 68 66 19
-28+18 -21+19 -17+18 -11+419
52 , 48 , 19 ,
12426 N.S 19+35 N.S 20422 .S
62 59 13
13427 22445 29427
51 20
9+18 ; 9426 s
a2 N.S 18 .S
8+19 19433
20
1424 .st
19
13431

370



pl 3MES p2 p4
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 61 60 54 21
11432 N.s! 15+39 N.s' 12+35 N.s' 12426 N.s!
FEV1/FVC >70 73 68 66 19
8+24 14460 8425 12429
51 48 19
728 N.s? 1420 N.s? 7423 N.s?
61 59 13
6+53 2424 -1+10
50 19
0,2%19,9 4417
o0 N.s® 18 N.s®
3432 6+24
20
1421
19 N.s*
5+16
pl 3MES P2 p4
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 60 53 21
10432 12435 10433 9+18
N.s! st N.s? N.s?
FEV1/FVC >70 73 68 66 19
5423 6+24 7425 10+25
50 47 19
5417 i 0,3416,9 3+12
3 .S =9 N.s? 13 N.s?
5+46 2426 2414
48 18
-0,4+14,5 -0,2+13,4 s
2 N.s? s 0,097
1,6+19,6 9,7+20,6
19
1417
19 N.s*
3+13
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pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 59 53
1£15 N.s! 6415 5+13 7+17
N.s? N.s? N.s?
FEV1/FVC >70 63 57 57 16
2415 4414 2415 6219
52 16 18
6+14 N.s? 6+13 0,020° 314 N.s?
54 53 10
310 0,3%10,8 2412
50 19
0,7+10, 2 . 1413 .
56 N.S 14 N.S
—248 —249
19
3+10 N.s’
16
2411
pl 3MES 02 03 od
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 57 59 53 20
0,3+10,5 |N.s? 3410 <0.05* 2410 N.s' 1411 N.s'
FEV1/FVC >70 63 57 57 16
—2+11 -1+10 2+8 -0,149,2
51 46 17
249 N.s? 248 N.s’ -2410 N.s’
54 53 10
110 5+10 516
50 19
-1+8 | -318 ,
56 <0.05 14 0,096
316 248
19
-249 N.s’
16
-146

372



1= grado de significacion (p) entre los dos grupos (FEV1/FVC <70 vs FEV1/FVC >70) de los cambios
porcentuales del tercer mes respecto a los valores preoperatorios, del sexto mes respecto los valores
preoperatorios y del doceavo mes respecto a los valores preoperatorios respectivamente.

2=grado de significacion (p) entre los dos grupos (FEV1/FVC <70 vs FEV1/FVC >70) de los cambios
porcentuales del sexto mes respecto los valores obtenidos en el tercer mes y del doceavo mes respecto a los
valores obtenidos en el tercer mes respectivamente.

3=grado de significacion (p) entre los dos grupos (FEV1/FVC <70 vs FEV1/FVC >70) de los cambios
porcentuales del doceavo mes respecto a los valores obtenidos en sexto mes respectivamente.

373



3MES pl p3
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 16 ) } ]
-24419 N.S -22422 N.S 11418 N.S
FEV1/FVC <70 | 57 54 17
-19+18 -16%19 -17+15
37 15
10423 N.s? 14426 N.s?
47 12
4+18 18421
16
15411
N.s®
17
7421
3MES pl
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 16 )
-24419 N.S -19420 ) -9+18 )
FEVI1/FVC <70 57 54 N.S 17 N.S
-18420 -14420 -15+15
37 ) 15
10+23 N.S 15426 ,
47 12 N.S
7423 19422
16
17416 N.s®
17
8422

374



3MES pl p3
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 16
-26420 . -21419 ) -6+19 .
0,073 0,078 N.S
FEV1/FVC <70 56 53 16
-19420 -13423 -13+19
37 15
10424 . 18428 .
47 N.S 12 N.S
6+19 20423
15
22430 )
N.S
17
9423
3MES pl
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 16
-24+18 N.s' 19420 N.s! 4422 N.s'
FEV1/FVC <70 56 52 16
-19+20 -12427 12419
By 15
11424 N.s* 19428 N.s?
46 12
10435 21423
15
24437 )
N.S
17
10423

375



3MES pl p3
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 44 ) } ]
-17422 N.S -12418 N.S 2417 N.S
FEV1/FVC <70 53 51 16
-11423 -9426 -5+16
35 14
9422 N.s? 18+18 N.S?
47 12
4419 18423
15
20429 )
N.S
17
17436
3MES pl
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 37 2
-15+20 N.st -12+18 N.s* -2417 N.S
FEV1/FVC <70 48 44 12
-12425 —T+27 -6+17
30 9
9+17 N.s? 13+18 N.s?
39 7
7421 16+15
)
17418
N.s®
12
17442

376



3MES pl p3
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 a1
13455 N.st 11459 N.s* 22457 N.S*
FEV1/FVC <70 45 45 12
26£62 17473 -7432
37 12
7439 N.s? 0,4+44,6 N.s?
47 10
4456 4437
14
5+36 .
N.S
15
12442
3MES pl
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 39
0,3%2,2 N.st 143 N.s* 0,1%3,8 N.S*
FEV1/FVC <70 45 43 11
0,5+1,6 142 143
30 8
0,2%1,6 N.s? 142 N.s?
40 8
-0,2+1,8 -0,340,7
8
-141
N.s?
11
143
3MES pl
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 40 26 12
4,5+1,72 | N.s 1,0+1,14 |N.s -1,03+3 N.S*
FEV1/FVC <70 45 28 13
0,4+1,44 4,5%2,07 -1,03%2
37 9
-548,9 N.s? 2,041,23 |N.s?
38 10
-1+1,29 1,240, 90
11
-1,2+0,84 )
N.S
11
-541,08
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3MES pl p3
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 46 41 16
-4417 N.st 5411 N.s* 4,49+7,,3 | N.S°
FEV1/FVC <70 52 50 12
-4+16 -2+10 4,64%5,8
42 15
0,1+14,0 N.s? 4+12 N.s?
52 10
4416 14418
17
5415 |
N.S
13
3+10
3MES pl p3
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 46
0,4+1,9 N.s! 142 <0.05" -143 0,0911
FEV1/FVC <70 52 47 9
0,1£1,9 -0,3%1,7 142
42 15
0,3+1,8 <0.05? -0,3+1,9 N.s?
51 9
-0,5%1,6 0,03%2,32
17
—142
<0.05°
13
142
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3MES pl p3
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 23 14 5
3,5%1,77 . -1,3%1,07 . 1,85%3,21 .
FEV1/FVC <70 24 N.S 21 N.S 3 NS
1,6+1,68 0,9+1,43 2,33+3,21
35 13
1,9+1,66 |N.s° 0,6+0,7 |N.s°
35 9
104137 0,4%0,78
14
2,742,0 .
N.S
10
2,1+4,5
3MES pl
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 21 18 6
0,9+1,07 |N.s' 1,7+1,25 |<0.05 -1,1+0,93 | N.s*
FEV1/FVC <70 21 21 5
-3,8%1,02 -0, 6340, 82 -5,345,1
26 9
-546,2 N.s? -4,346,4 |N.S°
24 ]
-3, 448, 4 -6,3%4,8
8
—42,44,2 .
N.S
3
-3,342,9

379



3MES pl p3
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 32 36 13
3,5%1,52 . 6,4+1,75 . -4,246,0 .
FEV1/FVC <70 40 N.S 38 N.S 11 NS
548, 8 1,5+1,05 -1,3%9,3
34 8
816, 7 N.s? -5,0%4,8 N.s?
37 10
5,742,17 0,8+1,47
12
-4,1+5,3 .
N.S
11
1,06%3,23
3MES pl p3
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 27 33 14
1,39£2,0 N.s' 1,18+1,97 |N.s' 1,15+2,66 |N.s!
FEV1/FVC <70 28 29 9
1,04£3,03 61942728 3,8%1,49
34 10
-12+4,4 N. s -1,7+4, 4 N.s?
39 8
—447,7 -1, 440,95
13
5,142,22 .
N.S
10
-241, 30
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3MES pl p3
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 28 34 13
1,61+3,36 |N.s! 1,55+3,87 |N.s' 1,2342,27 | 0,076
FEVI1/FVC <70 31 32 9
1,78%3,56 1,50%4,47 -2,4%6,7
34 9
2,5+1,07 |N.s? 6,041,39 |N.s°
39 7
2,1+1,30 -2,749,7
13
3,0£11,8
N.S?
8
-4,5%4,9
3MES pl p3
n
Media+DE
FEV1/FVC <70 32 38 14
1,60+4,05 |N.s! 1,48+3,81 |N.s' 7,6%1,59 |N.s
FEV1/FVC <70 40 38 TH
2,39%6,30 2, i+ w23 -547,2
36 9
0,3+4, 68 N.s? -345,8 N.s?
40 9
1,440, 80 -3,6%4,6
13
2,348,9
N.s?
10
5,8+1,87
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ANEXO V:

TABLAS DEL PORCENTAJE DE PERDIDA (MEDIAS Y DESVIACION
ESTANDAR) PARA CADA PARAMETRO FUNCIONAL Y MOMENTOS
EVOLUTIVOS SEGUN GRADO DE EPOC (EPOC leve vs EPOC moderado-severo )

1 (p, NS) = grado de significaciéon (p) entre los dos grupos de EPOC (EPOC leve vs EPOC
moderado/grave) de los cambios porcentuales del primer mes respecto a los valores preoperatorios, del
tercer mes respecto a los valores preoperatorios, del sexto mes respecto a los valores preoperatorios y del
doceavo mes respecto a los valores preoperatorios, respectivamente.

2 (p, NS) = grado de significacion (p) entre los dos grupos de EPOC (EPOC leve vs EPOC
moderado/grave) de los cambios porcentuales del tercer mes respecto al primer mes; del 6° mes respecto
al primer mes; del 12° mes respecto a los valores obtenidos en el primer mes.

3 (p, NS) =grado de significacion (p) entre los dos grupos de EPOC (EPOC leve vs EPOC
moderado/grave) de los cambios porcentuales del 3° frente al 6° mes y del 3° mes respecto a los valores
obtenidos en el doceavo mes.

4 (p, NS) =grado de significacion (p) entre los dos grupos de EPOC (EPOC leve vs EPOC
moderado/grave) de los cambios porcentuales del 6° mes respecto a los valores obtenidos en el 12° mes.
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pl 3MES p2 P3 pd
n
Media+DE
EPOC 29 25 . 24 . 11 .
Leve -34+11 <0.05" -25+15 <0.05 -23+13 <0.05 -20+11 <0.05
EPOC 36 37 31 10
moderado/grave -24+15 -17+£18 -12+19 -5+18
22 ] 22 11 ]
12415 N.S 17+14 N.s? 21412 N.S
33 28 8
12+15 16+17 33419
22 10
6+10 11413
N.s® N.s®
30 10
349 16+14
11
549
10 0,067*
13410
pl 3MES p2
n
Media+DE
EPOC 25 . . k
Leve -34+11 <0.05" -25+15 0,053 -22+13 <0.05 -19+11 0,065
EPOC 36 37 31 10
moderado/grave -24%14 -16%18 -12+19 -7+19
22 2 22 11 2
13+15 N.S 17+14 N.s? 22411 N.S
33 28 8
12415 16417 30421
22 10
7410 . 12413 ,
N.S N.S
30 10
349 14412
11
549
10 N.s?
11410
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pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
EPOC 29 25 24 11
Leve -30+11 <0.05* -21+14 0,074} -23%12 <0.05" -19+12 .s*
EPOC 36 37 31 10
moderado/grave -21+16 -13£19 -10+18 -9+23
22 ) 22 11
12418 N.S 9413 N.s? 14+10 .s?
33 28 8
11420 15422 31440
22 10
1415 . 4114 }
30 N.S 10 .S
2411 5+18
11
4112
10 8!
3+13
pl 3MES p2
n
Media+DE
EPOC 29 25
Leve -29+11 | <0.05" -23+15 <0.05 -21+11 <0.05" -18413 .st
EPOC 36 37 31 10
moderado/grave -20%£15 -12+19 -10+£18 -8+24
22 . 22 11
7416 N.S 9412 N.g? 15410 .s?
33 28 8
12420 16422 31440
22 10
5+13 5+14
N.s? .s?
30 10
2411 5+18
11
5+12
10 .s*
313
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pl 3MES p2
n
Media+DE
EPOC 25 24
Leve 9412 N.s? 1142 N.s! 2410 N.s! 2412 N.s'
EPOC 36 37 31 10
moderado/grave 6112 1242 615 2124
22 R 22 11
-5+10 <0.05 -7+8 <0.05% —6+6 N. S’
33 28 8
-0,04+7, 84 0,1+10,5 5+31
22 10
-1+9 -6+9
70 N.s? 0 N.s?
-0,6%5,4 -3420
11
-147
0 N.s*
-3+17
pl 3MES p2
n
Media+DE
EPOC 25 . 24 11
Leve 7414 N.st 4411 N.S 2410 N.S 2412 N.S
EPOC 36 37 31 10
moderado/grave 6+12 8+15 7+18 -1+14
22 22 11
-1+19 N.s? -3+18 N.s? -6+6 N.s’
33 28 8
0,147, 8 0,1410,4 -0,3%20,9
22 10
-149 -6+9
30 N.s® 0 N.s®
-0,6%5,5 -8+11
11
-1+7
0 N.s*
-7+11

385



pl 3MES p2
n
Media+DE
EPOC 25 . ] ]
Leve -29+14 <0.05% -22+14 0,079 22411 N.S -21+13 N.s
EPOC 36 36 31 10
moderado/grave | -20%9 -18+11 -1l6%13 -15+10
22 21 11
10421 N.s? 12422 N.s? 9+8 N.s?
31 27 8
4+8 6+11 5+9
22 10
2411 s 5410 s
29 N.S 10 N.S
2%10 -3+12
10
3+12
10 N.s*
0,2+9,9
pl 3MES p2 p3 pd
n
Media+DE 1
EPOC 28 25 ] 23 ] 11 ]
Leve -28+13 <0.05" -22+14 N.S -22412 N.S -21+13 N.S
EPOC 34 36 30 10
moderado/grave | —20+9 -18+11 -17£14 -14£10
22 21 11
6+11 N.s? 7+13 N.s? 9+8 N.s°
31 27 8
448 5+13 549
22 10
1+11 , 5410 .
N.S N.S
29 10
1412 -3+11
10
3+13
i) N.s*
0,3+10

386



pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
EPOC 28 25 s 21 . 11 .
Leve -32+14 0,068* -25+14 N.S -22+15 N.S -19+11 -5
EPOC 34 36 30 10
-26+13 -19+16 -17+18 -11420
moderado/grave
22 ) 19 11 )
10+16 N.S 14417 N.s? 21+11 .S
31 27 8
10412 13412 21+16
20 10
4113 R 1249 R
59 N.S 10 .S
1+7 6+7
8
14423 .
10 ‘S
9+6
pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
EPOC 28 25 ] ] 11 ]
Leve -32+14 0,062* -25%15 N.S -20+15 N.S -18+11 .S
EPOC 34 36 30 10
moderado/grave ) 5edl 3) -19%£15 -17417 -10+19
22 f 19 11 ,
10+15 N.S 16+14 N.s? 22+11 .S
31 241 8
10+12 13£12 22+16
20 10
7+9 12£10
5 <0.05° 0 .s?
2%8 7£8
8
5+10
10 .s*
9+7

387



pl 3MES p2
n
Media+DE
EPOC 25 ] 23
Leve 22426 N.s' -16+21 N.S -21+16 N.S 23423 -S
EPOC 34 36 30 10
moderado/grave -13£19 -16+22 -13+24 -17+17
22 , 21 11 ,
8,6+3,76 |N.s 7,243,08 | N.S* -6+21 .S
31 27 8
-1£16 2419 -9+12
22 10
-2430 s -1£28 s
N. .
25 S 10 S
5422 -11+19
10
-2432
10 st
-6+22
pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
EPOC 28 25 ] 23 ] 11 ]
Leve -21+24 N.s' -18+420 N.S -22+15 N.S 24423 -8
EPOC 34 36 30 10
moderado/grave -13+20 - IN7 & 28] -16+25 -18+17
22 21 11
18467 N.s? 14453 N.s? -6+20 .87
31 27 8
-1416 1+18 -10+12
22 10
-2+30 R -2428 s
N.S .S
29 10
5431 -11+19
10
-3+32 ,
10 .S
7451
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pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
EPOC 27 25 . 23 ] 11 ]
Leve -22+21 N.s' -16+19 N.S -16+14 N.S -20+13 .S
EPOC 34 36 30 10
moderado/grave -18+14 -18+18 -l6+16 -21+8
21 ] 20 11 ]
12429 N.S 12425 N.s’ 1413 .S
31 27 8
2422 6+18 0,2+7,9
22 10
2420 2+14
59 N.s® 70 .s?
12457 -5+14
10
-5+18 .
0 .S
0,1+14,6
pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
EPOC 27 25 ] 23 ] 11 ]
Leve 22421 N.s' -18+17 N.S -16£15 N.S -20+13 -8
EPOC 34 36 30 10
moderado/grave -18+14 -16+15 -1l6%16 -21+8
21 ] 20 11 ]
8+28 N.S 12424 N.s? 1413 .S
31 27 8
4+19 6+18 148
22 10
5+19 2+15
59 N.S® 0 .s?
3+18 -6+14
10
-5+18 .
10 .S
0,2+15,2

389



pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
EPOC 28 25 ] 23 ] 11 ]
Leve 12423 N.s' 7421 N.S 1+17 N.S -5%19 N.S
EPOC 34 36 29 10
moderado/grave 7+18 2+21 3122 -11+425
22 21 11
-2126 N.s? -6121 N.s? -15%15 N.s?
31 26 8
-3+12 -3+13 -20420
22 10
-5421 s -8419 .
28 N.S 10 N.S
2+13 -15420
10
—-7421
10 N.s*
14419
pl 3MES p2 p4
n
Media+DE
EPOC 23 . . .
Leve -14421 N.s* -2420 N.S 11+40 N.S 5438 N.S
EPOC 32 gil 28 8
moderado/grave | —10+34 -6+26 -3+31 15+51
21 18 11
18+26 N.s? 33+45 N.s? 25443 N.s?
28 25 7
12433 26451 52485
20 10
14+40 , 8+31 .
N.S N.S
26 8
12+39 41477
10
18425
) N.s*
25+54
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pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
EPOC 25 23 . 20 ] 10 ]
Leve 194139 | N.s' 524212 N.S 504190 N.S 141+388 N.S
EPOC 32 31 28 8
4+46 20+46 22451 23429
moderado/grave
21 18 11 2
39452 N.s? 32452 N.s? 58467 0,058
28 25 7
25449 20456 4423
20 10
2420 s 10+16 s
26 N.S ) N.S
6435 0,2+18,1
10
8+18
3 N.s*
9425
pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE
EPOC 26 23 ] 23 ] 11 ]
Leve 23422 N.s' -9425 N.S -12+18 N.S -15+13 -5
EPOC 35 37 31 10
moderado/grave -18t16 -14+16 -6125 -5+20
20 . 20 11 ,
20£35 0,078 23445 N.s’ 19+16 -S
32 28 8
7417 15426 19424
21 10
2413 ! 3+18 s
=5 0,087 0 .S
11421 11426
10
1+18
10 st
1432
pl 3MES p2
n
Media+DE
EPOC 24 ] ] .
Leve -24419 n.s' -11+27 N.S -11+18 N.S -17+410 0,098
EPOC 35 37 31 10
moderado/grave | -20+15 -1l6%17 -8+25 -7+16
20 2 20 11
20435 0,059 23445 N.s® 18+16 N. s’
32 28 8
6+17 16426 23+30
21 10
4414 s 3+18 R
5 N.S 5 N.S
12420 16432
10
-1+12
10 N.s*
3433
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pl 3MES p2 p3 p4
n
Media+DE ;
EPOC 26 23 ] 23 ] 11 ]
Leve 13425 N.s' 23435 N.S 12425 N.S 17434 N.S
EPOC 35 36 31 10
moderado/grave 10+£37 9+41 13%42 6+13
20 ) 20 11 )
13+38 N.S 2416 N.s? 11427 N.s
31 28 8
3120 1+23 1+15
21 10
-5+16 -1£19
59 N.s? 5 N.s?
4122 9+13
10
5+19
10 N.s*
-3+24
pl 3MES p2
n
Media+DE
EPOC 24 ] 22 ] 11 ]
Leve 13425 N.s' 17429 N.S 10£22 N.S 10£22 N.S
EPOC 35 35 31 10
moderado/grave 8+36 9140 11+39 T+11
20 19 11
6+15 N.s? 1+15 N.s? 4111 N.s?
30 28 8
5+18 -0,2+18,1 2+14
20 10
- Skcill -6+13 R
58 N.s’ 5 0,05
2+17 710
9
0,3%12,2
10 N.s*
-3+21
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1MES pl 3MES p2
n n
Media+DE Media+DE
EPOC 24 23 . . .
Leve 4+15 N.s' 4418 N.S 4+13 N.S 6+14 N.S
EPOC 34 35 30 9
moderado/grave -1+14 8113 6+t13 7£20
20 2 19 10 2
-0,1+14,1 N.S -0,349,8 |<0.05* | -0,349,5 |N.S
32 27 8
9+13 10+13 7+18
21 10
3412 7+11 S
55 N.s® 5 <0.05
-148 -5£13
11
4412
3 N.s*
2+8
1MES pl 3MES p2
n n
Media+DE Media+DE
EPOC 24 23 ] 23 11
Leve -2+10 N.s" 4412 N.S 1411 N.S 1414 N.S
EPOC 33 35 30 9
moderado/grave 2#11 2£9 2£10 1+8
20 19 10
5+8 <0.05? 4110 N.s? -0,3+10,1 |N.S’
31 27 7
0,1+8,7 147 -4+11
21 10
-248 -5£8
55 N.s? 5 N.s?
0,01+7,28 -
0,04+8,13
11
-1£8
3 N.s*
-4£10

1= grado de significacion (p) entre los dos grupos de EPOC ( EPOC leves vs EPOC moderado-severo) de los cambios
porcentuales del tercer mes respecto a los valores preoperatorios, del sexto mes respecto los valores preoperatorios y del doceavo
mes respecto a los valores preoperatorios respectivamente.

2= grado de significacion (p) entre los dos grupos de EPOC ( EPOC leves vs EPOC moderado-severo de los cambios
porcentuales del sexto mes respecto los valores obtenidos en el tercer mes y del doceavo mes respecto a los valores obtenidos
en el tercer mes respectivamente.

3=grado de significacion (p) entre los dos grupos de EPOC ( EPOC leves vs EPOC moderado-severo de los cambios
porcentuales del doceavo mes respecto a los valores obtenidos en sexto mes respectivamente.
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3MES pl p3
n
Media+DE
EPOC 20
Leve -24+19 N.s! -31+21 <0.05" | _204+13 <0.05"
EPOC 26 25 9
moderad/grave -23+20 -15+21 -2%19
17 9
6427 N.s? 14434 N.s?
20 6
13420 1449
8
15+10
N.S®
8
14413
3MES pl p3
n
Media+DE
EPOC 20
Leve -24419 N.s' -26+15 0,054 -18+14 <0.05"
EPOC 26 25 9
moderad/grave -24420 -14+422 1+18
17 9
7426 N.s? 15433 N.s?
20 6
13120 15410
8
16411
N.s?
8
19421
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3MES pl p3
n
Media+DE
EPOC 20
Leve -24+18 N.st -27£15 <0.05* ~16+12 <0.05"
EPOC 26 24 9
moderad/grave | 27422 -16+20 620
17 9
7428 N.s? 18+36 N.s?
20 6
13420 18411
8
1848
N.S®
7
27444
3MES ol 03
n
Media+DE
EPOC 20
Leve -24418 N.S' -26%16 <0.05" -15%12 <0.05!
EPOC 26 24 9
moderad/grave | -25+18 -14+21 9+23
17 9
8427 N.s? 19435 N.s?
20 6
15421 19412
8
1948
N.s?
7
29456
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3MES pl p3
n
Media+DE
EPOC 18 . ] ]
Leve -12+17 N.S -16+16 N.S -6+9 <0.05
EPOC 26 24 9
moderad/grave | -21+24 -10+19 11421
15 8
4125 N.s? 1621 N.s?
20 6
1219 2115
8
15%19
N.s®
7
27+39
3MES pl p3
n
Media+DE
EPOC 14 L i 1
Leve = il 7] N.S -15+18 N.S —549 N.S
EPOC 28 20 5
moderad/grave | —18+21 -9+18 1+24
12 6
3+12 N.s? 9+17 N.s?
18 3
12419 21122
6
19418
N.s®
5
15419
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3MES pl p3
n
Media+DE
EPOC 17 .
Leve 14+49 N.S -2431 N.s! 36458 N.s!
EPOC 24 20 5
moderad/grave 12460 21473 4+56
16 7
3+46 N.s? 341 N.s?
21 5
11+34 -31+53
7
14142
N.s®
7
-3+31
3MES pl
n
Media+DE
EPOC 16
Leve 1+3 <0.05"
EPOC 23 19 5
moderad/grave | -0,3%1,6 1£3 -1+2
13 4
-0,241,3 N.s? —2+1 N.s?
17 4
0,4+41,8 0,05%£3, 38
3
-1+1
N.s®
5
-1£2

397



3MES pl
n
Media+DE
EPOC 15 ] 11 ) 5
Leve 0,78+0,26 | N.S 0,4140,15 | N.S -1,02%2 N.s’
EPOC 25 15 7
moderad/grave | 0,26%0,97 -1,3%0, 80 -1,03%3
15 ) 4
1,60,92 |N.s 0,56+1,8 |N.s°
22 5
-2,040,86 -0, 940, 45
4
-0,45%0, 97
N.s?
-
0,7+0,76
3MES pl p3
n
Media+DE
EPOC 17 | 17 ) 9
Leve -6£20 N.S -8+12 N.S 4,26+0,76 | N.8
EPOC 28 24 7
moderad/grave -2%16 -4£10 4,78%+0,63
18 8
1416 N.s’ 2414 N.s?
24
-0,4+12,4 749
3+14
N.S®
8
7+17

398



3MES pl p3
n
Media+DE
EPOC 18 1
Leve -0,1£1,9 N.st 0,241,7 0,098 -1+3 N.s'
EPOC 27 23 7
moderad/grave 142 143 -142
18 8
0,2%1,7 N.s? 0,3%1,6 N.s?
24 7
0,3%1,9 -142
9
-142
N.S®
8
-142
3MES pl p3
n
Media+DE
EPOC 8 5 2
Leve 1344257 N.s? 20+164 N. st 5004282 N.s*
EPOC 15 9 3
moderad/grave | -17+86 -31+64 -25+43
14 6
134202 N.s? -8+70 N.s?
21 7
23£142 19472
6
641313 .
N.S
8
0447
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3MES pl
n
Media+DE
EPOC 4 3 2
Leve -0,50%1,0 | N.S* -3,3%1,15 |N.s' -0,50+0,71 | N.s'
EPOC 17 15 4
moderad/grave 2,3%1,07 2,7+1,28 0,8%1,1
F) 4
-0,50+0,71 | <0.05° -0,7542,9 |N.s
18 5
1,5%0,49 -1,7+0,74
2
-2,5%3,5
N.S®
6
-0,4740, 45
3MES pl
n
Media+DE
EPOC 12 15
Leve 4,449,3 N.st 5,9+17,1 | N.s! -3,143,9 |N.s'
EPOC 20 21 5
moderad/grave 2,9+1,81 6,7+1,80 -6,0+8,7
14 5
-0,3%5,8 N.s? -4,244,2 |N.S°
20 3
1,4%7,3 -6,316,4
7
-3,243,4 .
N.S
5
-5,4%7,6
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3MES ol 03
n
Media+DE
EPOC 12 . 15 . 9
Leve 19,4+20,3 | N.S 13,1+16,7 |N.S 86,7 N.s*
EPOC 15 18 5
moderad/grave 9,4+19,2 10,7+22,2 3,07+3,85
14 . 6
-11+4,3 N.S -1,245,0 N.s?
20 4
-13+4,6 -2,443,8
7
-2,6%4,5
N.s?
6
1,40+3,13
3MES pl
n
Media+DE
EPOC 11 § 14 )
Leve 3,07+4,48 | 0,062 2,78+5,19 N.S 7,5+12,5 N.s*
EPOC 17 20 6
moderad/grave 6,6+2,03 6,8%2,40 1,78+31,4
13 ] 5
1,3%7,6 N.S 7,5+17,2 |N.s°
21 4
3,2+12,4 4,0+10,6
7
545, 4
N.s?
6
5,9+16,7
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3MES pl p2
n
Media+DE
EPOC 13 16
Leve 14,9+16,2 |N.s' 11,2+17,0 |N.s!
EPOC 19 22 6
moderad/grave | 16, 75,14 17,5+4,83 1,48%2,24
14 5
—244,1 N.s? 1,54¢7,2 |W.s°
22 4
25,1 -2,642,8
7
1,7+7,6 ;
N.S
6
3,0%1,10
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