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RESUMEN

El segundo cancer con mayor incidencia y la principal causa de muerte por cancer
a nivel mundial es el cancer de pulmon. Esto representa un problema para la salud
publica de los paises con poblacidn en riesgo de desarrollar este cancer. El eje
principal para disminuir la mortalidad por este cancer es la deteccién temprana de
esta patologia. Para alcanzar este objetivo se han estudiado examenes de imagenes
como la radiografia de térax y la tomografia computarizada de bajas dosis. Esta
Ultima es la que ha presentado mayor evidencia en la disminucidn de la mortalidad y
con mayores beneficios que riesgos sobre la poblacidn de riesgo. También se estd en
investigacion biomarcadores sanguineos como método de tamizaje contra el cancer
de pulmon. A pesar de existir evidencia sobre métodos de tamizaje, existen multiples
adversidades que pueden limitar el acceso al tamizaje. Estas adversidades son un
problema importante en la lucha contra este cancer y no deben ser menospreciadas.
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The second cancer with the highest incidence and the leading cause of cancer death
worldwide is lung cancer. This represents a public health issue in countries with
populations at risk of developing this cancer. The main axis to reduce mortality from
this cancer is the early detection of this pathology. To achieve this goal, imaging tests
such as chest radiography and low dose computed tomography have been studied.
The computer tomography is the one that has presented the greatest evidence in
reducing mortality and with greater benefits than risks in the population at risk.
Blood biomarkers are also being investigated as a method of screening against lung
cancer. Despite the existence of evidence on screening methods, there are multiple
adversities that can limit access to screening. These adversities are a major problem
in the fight against this cancer and should not be underestimated.
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INTRODUCCION

El cadncer de pulmdn es el segundo cancer con mayor incidencia y es la principal causa de muerte por cancer
a nivel mundial [1]. Para el 2020 se reportd una incidencia de 14.3% y una mortalidad del 21,5% en el sexo
masculino. En el sexo femenino se reportd una incidencia y mortalidad de 8,4% y 13.7% respectivamente.
Siendo asi el cancer de pulmdn el de mayor incidencia y mortalidad individual en el sexo masculino, y el
tercero y primero de incidencia y mortalidad en el sexo femenino [1]. La deteccidn tempranay, por lo tanto,
un tratamiento temprano, es el principal pilar para la reduccidon de la mortalidad de este cancer [2].

Para realizar un tratamiento temprano del cancer, se emplean los métodos de tamizaje que consisten en
la busqueda activa de esta patologia para poder realizar un diagndstico temprano de la enfermedad en la
poblacién de riesgo. A lo largo de las décadas se han estudiado distintos métodos de tamizaje de cdncer
de pulmodn, como estudios de imagen (radiografia de térax y tomografia axial computarizada) [3,4] y
biomarcadores sanguineos [5]. La reduccién de la mortalidad varia segun el método de tamizaje que se
emplee, por lo que conocer la herramienta con mayor costo-beneficio es de vital importancia para los
sistemas de salud.

Por lo tanto, el objetivo de la presente revision bibliografica es identificar los principales métodos de tamizaje
de cancer de pulmodn, comparar las guias internacionales sobre el tamizaje, beneficios y adversidades del
tamizaje y el impacto del tamizaje sobre la mortalidad por cadncer de pulmon con el fin de actualizar a la
comunidad cientifica y a los tomadores de decisiones.

MATERIALES Y METODOS

Se realizd una busqueda en las bases de datos PubMed, Scielo y Google con las palabras clave “Cancer”,
“Pulmon” y “Tamizaje” en el idioma espaiol e inglés. Se excluyeron todos aquellos que no tuvieran un apartado
de resumen, solo tuviesen 1 autor, que tuviese una antigliedad mayor a 10 afios, articulos de revision, reportes
de caso o editoriales. Se seleccionaron 25 articulos mas relevantes al tema.

Tipos de tamizaje

El pilar fundamental para disminuir la mortalidad por cancer de pulmodn es el diagndstico temprano de la
enfermedad [6]. Para poder realizar un diagnodstico prematuro se han implementado exdmenes de imagen
para tamizar a la poblacién de riesgo (Ver Tabla 1) como la radiografia de térax [3] y la tomografia axial

computarizada de bajas dosis (LDCT, por sus siglas en inglés) [4].

Tabla 1. Factores de riego para cancer de pulmoén [7].
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Poblacion de riesgo

e Historia de fumado

e Exposicion al raddn

e Exposicidon ocupacional

e Historia de cancer

¢ Familiar de primer grado con historia de cancer de pulmon

¢ Enfermedad pulmonar obstructiva crénica o fibrosis pulmonar
¢ Fumador pasivo

¢ =50 afos

¢ Fumado de =20 paquetes-aio

Mlultiples estudios han comparado ambos métodos dejando en evidencia que el LDCT es el examen de
eleccioén para el tamizaje de la poblacion de riesgo [3,4]. Esta evidencia es en la que se sustenta la National
Comprehensive Cancer Network (NCCN) para elaborar sus recomendaciones [7]. La NCCN recomienda con
un nivel de evidencia de categoria 1 el uso de LDCT en los pacientes de alto riesgo con una edad mayor
a los 50 afos y con historia de fumado mayor o igual a 20 paguetes-aflo. Ademas, sugiere que en estos
pacientes la decision de realizar la tomografia debe ser tomado en conjunto con el paciente discutiendo los
beneficios y los riesgos [7,8].

La NCCN no recomienda el tamizaje en aguellas personas con sintomas de cancer de pulmdn, antecedente
de céncer de pulmdn y en los que por su estado funcional y/o comorbilidades no permitirian el tratamiento
curativo del cancer [7].

Estas recomendaciones varian minimamente con las recomendaciones que brinda la Sociedad Americana
del Cancer para el tamizaje del cancer de pulmdn [9]. Esta guia del 2018 recomienda el tamizaje igualmente
con LDCT en fumadores (o exfumadores que lo dejaron hace menos de 15 afos) entre los 55y 74 aios, con
relativa buena salud, con historia de consumo de 30 paguetes-ailo o mas y que tengan acceso a centros de
alta calidad para el tratamiento y tamizaje [9].

Esta guia excluye del tamizaje a las personas con implantes metalicos o dispositivos en el torax o espalda.
Ademas, hace énfasis en el uso de programas de cese de fumado en las personas activas previo a su tamizaje
[9].

A pesar de que el tamizaje con LDCT ha demostrado disminuir la mortalidad por cadncer de pulmdn, se ha
evidenciado la necesidad de mejorar la precision diagnodstica para disminuir los falsos positivos. Para esto
se han estudiado biomarcadores sanguineos como el EarlyCDT-lung, micro-RNA (MSC) y el miR-test [5].

El EarlyCDT-lung es un examen sanguineo basado en los principios del ELISA que evalUa 7 autoanticuerpos
asociados a tumor: p53, NY-ESO-1, CAGE, GBU4-5, SOX2, HuD y MAGE [5]. El miR-test es un examen que
evalla 13 miRNAs en el suero sanguineo. Por ultimo, el examen basado en miRNA (MSC) es una prueba en
el plasma sanguineo que categoriza a los pacientes segun su riesgo: bajo, intermedio o alto [5]. Chu et al.
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evaluaron en una revisidn sistematica estos 3 métodos, evidenciando que las 3 modalidades tienen resultados
prometedores y que tienen potencial para estratificar el riesgo de los pacientes y asi poder optimizar el
LDTC [5]. Sin embargo, es un area que se encuentra en investigacion y estudios mas grandes y con mayor
seguimiento son necesarios para evidenciar su verdadera utilidad [5].

Beneficios del tamizaje

Actualmente son pocos los paises que implementan este tipo de tamizaje, sin embargo, los datos obtenidos
sobre el beneficio que este brinda en multiples aspectos son innegables. Existen diversos métodos de
tamizaje de cancer de pulmdn, como se comentod previamente, pero el que mas evidencia posee es el uso
de la tomografia axial computarizada a dosis bajas [10]. Por lo tanto, los beneficios que se discutirdn estan
enfocados en el uso de LDCT.

Se ha visto que la capacidad de detectar cadncer pulmonar tempranamente es significativa y esto favorece a
gue exista una reduccion sustancial de la mortalidad por esta patologia. Al ser captada de manera oportuna,
la posibilidad de efectividad en el tratamiento ofrecido al paciente, segun el estadiaje de neoplasia pulmonar
gue presente, puede ser elevada [11].

La deteccién temprana de la enfermedad conlleva a que el tratamiento sea menos costoso [12]. Por lo
tanto, a pesar de que la tomografia no es un examen de costo bajo, si este se aplica a las personas con alto
riesgo de padecer cancer pulmonar se podrian ver resultados econdmicos favorables a la hora de tratar
esta enfermedad [12, 13].

La calidad de imagen que otorga el LDCT es superior a la de una radiografia de térax convencional. Esto
favorece a que la calidad y capacidad de detectar el cancer pulmonar sea mayor [14]. Hoy en dia existen
tomadgrafos que emiten bajas dosis de radiacion, los cuales generan una imagen de la misma calidad que la
de un TAC convencional, logrando disminuir asi los riesgos que conlleva esta prueba, ya que los pacientes
son sometidos a una dosis menor de radiacién [10].

Por ultimo, el riesgo de desarrollar cancer a causa de ser tamizado, a pesar de ser leve, existe. Sin embargo,
se habla de que por cada neoplasia pulmonar ocasionada a causa del tamizaje se logran diagnosticar 108
neoplasias. Esto pone en evidencia que el beneficio de ser sometido a dosis bajas de radiacidon es superior
al riesgo que estas presentan en la salud [10].

Limitantes de la tomografia computarizada de bajas dosis

El LDTC se encarga de generar imagenes utilizando una onda de rayos X, de esta manera se puede ver
detalladamente los érganos del cuerpo humano, asi como posibles afecciones. Dentro de los estudios de
imdgenes, el TAC es uno de los mas sensibles, para la deteccién de patologias, sin embargo, una de las grandes
limitaciones que se tiene al utilizar este estudio es el recurso econémico, ya que el equipo TAC por si solo es
mucho mas costoso que los demas tipos de estudios radioldgicos, como lo son la radiografia convencional, el
ultrasonido, o la ecografia, por mencionar algunos. Para tener un parametro de la brecha que esto representa,
el TAC puede llegar a costar 2 millones de ddlares, entre el dispositivo y los implementos necesarios para
su uso, como lo son chalecos blindados y la adecuacidn de la sala donde estard ubicado, de esta manera,
se observa que esta clase de estudio de imagen estd reservado para ciertos sistemas de salud [15, 16, 17].

En Costa Rica, aunque se cuenta con un sistema robusto de salud por parte de la Caja Costarricense del
Seguro Social (CCSS), debido al gran coste que tienen los equipos, estos se reservan casi exclusivamente para
hospitales de tercer nivel (algunos de segundo nivel), dejando una gran parte de la poblacidn desprotegida
gue se convierte en largas listas de espera para poder ser valorados por medio de este estudio. En afos
recientes, la inversidon que hizo la entidad para mejorar su infraestructura fue de 28 millones de ddlares en
2016, con la adquisicion de 14 equipos gue se distribuyeron entre hospitales de tercer nivel y regionales de

132 Céancer Pulmoén



CIENCIACRXSALUD

UCIMED

la nacidén. Adicionalmente en 2020 la institucion agregd 5 nuevos dispositivos, esta vez por un valor de 14
millones de ddlares.

La inversidon que se necesita para que los hospitales tengan la mejor tecnologia diagnodstica es sumamente
grande y lamentablemente estos gastos millonarios no se lo pueden permitir todos los paises, por lo que
esta limitante econdmica presenta una gran dificultad para el cuerpo médico a la hora de diagnosticar
enfermedades [17, 18].

Otra de las grandes adversidades a las que se enfrenta el estudio TAC se encuentra sumamente relacionada
con la escasez de los dispositivos, ya que es un dispositivo sumamente costoso y delicado. En Costa Rica en
el presente ano, 2023, el Hospital Calderéon Guardia, se vio envuelto en una verdadera crisis de salud, ya que
contaba solo con dos TAC, sin embargo, el sobre uso de estos, con 1250 estudios de imagenes semanales,
dand una unidad por lo que ya no es posible satisfacer la demanda que presenta el hospital, esto se ha
extendido a hospitales cercanos, que le han brindado soporte directo al Hospital Calderén Guardia, tratando
de contener la demanda de estudios, mientras el TAC es reparado.

De esta manera aunque Costa Rica tenga un sistema de salud robusto que ha invertido cantidades millonarias
de sus recursos en proveer de los mejores equipos diagndsticos a sus centros de salud, estos presentan
fallas por las grandes cantidades de estudios que deben realizar. Esto se ve estrechamente relacionado con
los estudios de bajas dosis que se propone para aumentar el tamizaje del cdncer de pulmodn. Sin embargo,
para llegar a esto, se debe de tener en cuenta esta clase de limitaciones a las que se enfrentan los paises en
vias de desarrollo, siendo estos los mas afectados por estas causas [19, 20].

Impacto del tamizaje de cancer de pulmén

La gran mayoria de pacientes que cursan con cancer pulmonar acuden con sintomas gue sugieren un estadiaje
avanzado, por lo tanto, es esencial el uso de estudios de imagen para la deteccion de los pacientes que se
encuentran en la etapa preclinica de la enfermedad. La valoracion del paciente debe considerar los riesgos,
beneficios y limitaciones asociadas al cribado antes de tomar una decision. Actualmente, la comunidad
cientifica se encuentra concentrada en demostrar que el LDCT y los biomarcadores séricos pueden ser
empleados en la deteccidn temprana del cancer de pulmon [21].

El NLST permitid mostrar con claridad que el tamizaje con TAC de térax de bajas dosis es de gran utilidad
para la deteccidén precoz del cadncer pulmonar. Este estudio multicéntrico incluyd un total de 53.454 individuos
mayores de 55 afnos, asintomaticos, fumadores o exfumadores con una alta historia de tabagquismo (al menos
30 paquetes-ano). Se obtuvo una reduccidn en la mortalidad por cancer pulmdén de un 20% y la mortalidad
por todas las causas disminuyd un 7% en los individuos seguidos con TAC de térax en relaciéon con los
seguidos con una radiografia simple de térax [22].

Durante el afilo 2020, mediante pruebas controladas aleatorias, se evalud la eficacia del tamizaje de cancer
de pulmodén con TAC de bajas dosis. Se identificaron nueve estudios con un total de 96.559 participantes v,
en general, el uso de TAC de bajas dosis en el cribado aumento significativamente la deteccién del estadiaje
| de cancer de pulmon. Por lo tanto, mediante el uso de TAC de bajas dosis se disminuyd considerablemente
la mortalidad en pacientes con cancer de pulmdn, mas no la mortalidad total [23].

Mediante un consenso de expertos en Argentina se realizd una revision de la literatura junto con la generacion

de recomendaciones para los programas de tamizaje de cancer de pulmon a nivel mundial. De un total de
16 recomendaciones, se determind que el tamizaje debe realizarse anualmente en la poblacidn de riesgo,
con edades comprendidas entre 55y 74 anos, independiente del sexo, sin comorbilidades con riesgo de
muerte presentes y fumadores mayores a 30 paquetes-ano o exfumadores que hayan dejado de fumar en
los ultimos 15 afos [24].
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En un estudio realizado por NEJM se comparan datos obtenidos acerca del uso de TAC de bajas dosis para
la disminucidn de la mortalidad de cancer de pulmdén en hombres adultos y fumadores. En este estudio que
involucraba pacientes de alto riesgo, la mortalidad era significativamente menor para aquellos que utilizaban
el estudio de imagen comparado con aquellos que no. Para las citas de seguimiento a los 10 afos, la incidencia
de cdncer de pulmon era de 5.58 caos por cada 1000 personas en el grupo de tamizaje y 4.91 casos por cada
1000 personas en el grupo control. Demostrando asi la disminucién en la incidencia del cancer de pulmdn
en aquellos pacientes que deciden empezar con un tamizaje temprano y adecuado [25].

CONCLUSION

Se logro identificar la radiografia de tdrax, la tomografia computarizada de bajas dosis y los biomarcadores
sanguineos como posibles métodos de tamizaje de cancer de pulmon. Las guias internacionales que pautan
las recomendaciones para el tamizaje recomiendan tamizar a la poblacién de riesgo con la tomografia
computarizada de bajas dosis. Se evidencié también el beneficio real que existe al realizar el tamizaje frente
a no hacerlo en la poblaciéon de riesgo, esto comparandolo con los minimos peligros que existen.

También se documentaron las adversidades que existen al momento de la implementaciéon de este tamizaje,
siendo la accesibilidad al equipo la principal adversidad. Por ultimo, el impacto positivo que ha demostrado
el tamizaje de cancer de pulmdn con la tomografia computarizada de bajas dosis en la mortalidad por esta
patologia permite recomendar a los servicios de salud su implementacion.
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