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Resumen

Introduccioén: La ecografia pulmonar es una herramienta accesible para evaluar con-
solidaciones con sospecha de malignidad. Sin embargo, la caracterizacidon de tumores
malignos segun su clasificacion histoldgica no estd completamente descrita.

Objetivo: Evaluar los hallazgos ecogrdficos en cdncer de pulmdn y correlacionarlos con
el tipo histoldgico.

Métodos: Estudio prospectivo de 26 pacientes con consolidacién pulmonar sospecho-
sa de malignidad en el Hospital Dr. José Ignacio Baldd, periodo de enero — agosto 2022.
Dos observadores evaluaron las caracteristicas ecogrdficas de las consolidaciones en
modo By Doppler, sin conocimiento previo del resultado histoldgico que se obtuvo por el
método estdndar de tincién con hematoxilina — eosina; se utilizé Chi cuadrado para las
asociaciones y el coeficiente Kappa para la concordancia interobservador.

Resultados: Las consolidaciones exploradas mostraron heterogeneidad con borde pro-
fundo fragmentado y ausencia de broncograma aéreo. El adenocarcinoma fue el tipo
histoldgico prevalente (65,4%). El 96,2% de los tumores mostrd captacion al Doppler
con un espectro monofdsico (69,2%) y de baja resistencia (61,5%). Se encontrdé una
asociacidn significativa entre el carcinoma de células escamosas y un engrosamiento
pleural > 10 mm (p = 0,048) y la concordancia interobservador fue excelente.
Conclusiones: La ecografia pulmonar es una herramienta reproducible para la caracte-
rizacion local del cdncer de pulmdn. El engrosamiento pleural asociado al carcinoma es-
camoso y la ausencia de broncograma aéreo son hallazgos que podrian mejorar la ca-
pacidad diagndstica no invasiva. Se requiere de estudios adicionales para validar estos
hallazgos.

Palabras clave: neoplasias pulmonares; ecografia pulmonar; ecografia doppler; invasién de la pared tordcica.

Abstract

Introduction: Thoracic ultrasound is an accessible tool for evaluating consolidations
with suspected malignancy; however, the histologic classification of malignant tumors
is not fully described.
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Objective: To evaluate ultrasonographic findings in lung cancer and correlate them with
histological type.

Methods: Prospective study of 26 patients with consolidations suspicious for malignan-
cy at Dr. José Ignacio Baldd Hospital, January — August 2022. Two observers evaluated
the ultrasonographic characteristics of consolidations in B-mode and Doppler, blinded
to histologic results, which were obtained by the standard hematoxylin-eosin staining
method. Chi — squared tests were used for associations and the Kappa coefficient for
interobserver agreement.

Results: The examined consolidations appeared heterogeneous with deep, fragmented
borders and absence of air bronchograms. Adenocarcinoma was the prevalent histolo-
gic type (65,4%). Doppler uptake was observed in 96,2% of tumors, with monophasic
spectra in 69,2% and low resistance in 61,5%. A significant association was found bet-
ween squamous cell carcinoma and pleural thickening > 10 mm (p = 0.048), and intero-
bserver agreement was excellent.

Conclusions: Thoracic ultrasound is a reproducible tool for local characterization of
lung cancer. Pleural thickening associated with squamous carcinoma and absence of
air bronchogram may improve noninvasive diagnostic accuracy. Further studies are ne-
eded to validate these findings.

Keywords: pulmonary neoplasms; thoracic ultrasound; doppler ultrasound; chest wall invasion.

Introduccién
El cdncer de pulmdn es una enfermedad pulmonar comudn y mortal a nivel mundial.*? Actualmen-
te, el tipo histoldgico mds frecuente es el adenocarcinoma, seguido del carcinoma de células es-
camosas.>* En el contexto de alta relevancia de este problema de salud, la ecografia pulmonar
(EP) se ha consolidado en el tiempo como una herramienta accesible y segura al evaluar lesiones
intrapulmonares que contacten con la pared tordcica. Puede acelerar la sospecha diagndstica
de diferentes tipos de lesiones y, asi, orientar en el manejo terapéutico de los pacientes®® ya que
permite caracterizar las lesiones pulmonares periféricas, las cuales se presentan, tipicamente,
como una consolidacion conocida como “signo del tejido” (ST).”8

Recientemente, se han descrito algunas caracteristicas del ST que pueden sugerir maligni-
dad, como los bordes profundos irregulares o fragmentados que indican infiltracién del parén-
quima circundante a la lesidén y la ausencia de deslizamiento pleural, lo que orienta hacia la inva-
sién de la pared tordcica.®!* La presencia del broncograma aéreo también es clave al momento
de caracterizar un ST ya que un broncograma estdtico a diferencia del dindmico, visto en proce-
sos infecciosos, es mds probable en consolidaciones malignas obstructivas. Adicionalmente, la
utilizacion y evaluacién del Doppler afiade informacidn trascendental sobre la angiogénesis in-
tratumoral debido a que los tumores malignos suelen desarrollar una neovascularizacién que se
caracteriza por patrones de flujo de baja resistencia por la presencia de shunts arteriovenosos
y falta de tono vasomotor.t?** Sin embargo, algunas lesiones pueden mostrar flujos de alta re-
sistencia por compresion central y ciertos tipos histoldgicos, como el adenocarcinoma lepidico,
pueden simular patrones de flujo benignos.®? A pesar de estas limitaciones, el andlisis de las
ondas espectrales y la identificacidn de vascularizacién de arterias intercostales ha demostrado
ser Util para caracterizar y predecir la invasion a la pared del térax.13.15:16

Pese a que las caracteristicas del cdncer de pulmdn por ecografia estdn descritas, la literatu-
ra que correlaciona estos hallazgos con los diferentes tipos histoldgicos, principalmente, adeno-
carcinoma y carcinoma de células escamosas, es limitada. Por ello, esta correlacién podria aiia-
dir una mayor informacién diagndstica no invasiva en la evaluacidn inicial de un paciente con un
tumor pulmonar sospechoso de malignidad.

Por lo tanto, el objetivo principal de este estudio fue describir las caracteristicas ecogrdficas
del cdncer de pulmdn y analizar su correlacién con el tipo histoldgico.
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Material y métodos

Diseio del estudio y poblacién

Se realizd un estudio prospectivo, observacional y descriptivo en pacientes con sospecha de
cdncer de pulmdn, atendidos en los servicios de neumonologia y cirugia de térax del Hospital
“Dr. José Ignacio Baldo”, entre enero y septiembre de 2022.

A partir de una poblacidn de 84 pacientes, se selecciond una muestra final de 26 pacientes
mediante un muestreo no probabilistico intencional. Los criterios de inclusién fueron: ser ma-
yor de 18 afios, tener una lesion tumoral periférica en contacto con la pared tordcica visible por
ecografia, contar con un diagndstico histopatoldgico definitivo de cdncer de pulmdn y haber
otorgado su consentimiento informado para participar. Se excluyeron pacientes con lesiones no
accesibles por ecografia (sin contacto pleural o tras estructuras éseas), tumores primarios de
mediastino, diagndstico final de lesidn benigna o enfermedad linfoproliferativa, y aquellos con
resultados de biopsia no concluyentes.

Procedimiento ecogrdfico y recoleccion de datos

Todas las exploraciones ecogrdficas fueron realizadas por un Unico operador, quien adquirid y

almacené digitalmente una serie estandarizada de imdgenes y video de cada lesién. Posterior-

mente, este material fue evaluado de forma independiente por dos médicos especialistas certifi-
cados en EP. Los evaluadores estaban cegados entre si y desconocian el resultado histopatolé-
gico final, para llevar a cabo el andlisis de concordancia interobservador.

Se utilizé un ecégrafo EDAMS ACLARIX con una sonda convexa (2.5-5 MHz) para la evalua-
cién general de la lesién y una sonda sectorial. La posicidn del paciente en sedestacidn o decu-
bito se adaptd para obtener la mejor ventana acustica.

La evaluacién se realizé en dos etapas:

1. Modo B: se registraron las caracteristicas morfoldgicas de la lesidn, incluyendo su forma,
ecogenicidad, heterogeneidad, la presencia de broncograma aéreo, lineas sub-B, la integri-
dad del borde profundo y los signos de invasidon de la pared tordcica, caracterizado por au-
sencia de deslizamiento pleural y engrosamiento pleural mayor a 10 mm.

2. Modo Doppler: se evalud la vascularizacién de la lesién aplicando Doppler color para detec-
tar la presencia de sefal de flujo. Posteriormente, con Doppler espectral, se analizé la mor-
fologia de la curva y se calculd el indice de resistencia a partir de tres ondas consecutivas.

Procedimiento de toma de la muestra

La muestra se obtuvo mediante biopsia transtordcica percutdnea guiada por ultrasonido, em-
pleando aguja numero 18G. Se obtuvieron como minimo tres fragmentos, los cuales fueron ana-
lizados por el método de hematoxilina-eosina por el patdlogo, quien confirmé si el material era
suficiente para el diagndstico histoldgico; no se realizaron otros métodos por limitacién de re-
Cursos.

Andlisis estadistico

Las variables cuantitativas se expresaron como media y desviacion estdndar (DE), mientras que
las variables cualitativas se presentaron como frecuencias absolutas y porcentajes. Para eva-
luar la asociacion entre las caracteristicas ecogrdficas y el tipo histoldgico, se utilizd la prueba
de Chi - cuadrado o la prueba exacta de Fisher, seguiin correspondiera, y se considerd un valor de
p < 0,05 como estadisticamente significativo.

La concordancia interobservador para cada una de las variables ecogrdficas cualitativas se
midié mediante el coeficiente Kappa de Cohen, interpretando su fuerza segun la escala de Lan-
dis y Koch. El andlisis completo de los datos se realizd con el software STATA 17.

Segun el resultado de la biopsia, se agruparon en tres categorias: adenocarcinoma, carcino-
ma de células escamosas y un grupo mixto denominado como otros, siendo necesario para ase-
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gurar la viabilidad y la potencia estadistica del andlisis dado el tamafio de la muestra.

Consideraciones éticas

Se obtuvo la aprobacidn del comité de bioética e investigacidn del hospital y se solicité a cada
participante la firma de un consentimiento informado por escrito antes de su inclusidn en el es-
tudio garantizando la confidencialidad de sus datos, no hubo financiacién externa. Los autores
declaran no tener conflictos de interés.

Resultados

Se incluyeron 26 pacientes con diagndstico histopatoldgico confirmado de cdncer de pulmdn, la
edad media de la cohorte fue de 64 + 9 anos, el sexo femenino fue predominante en esta mues-
tra (57,7%) y el tipo histoldgico mds frecuente fue el adenocarcinoma (65,4%), sequido del carci-
noma de células escamosas (23,1%) y otros (11,5%). (Tabla 1)

Tabla 1.
Caracteristicas demogrdficas y distribucion histoldgica de la muestra, periodo enero — agosto 2022.
Caracteristica n (%)
n 26
Edad, media + DS 64+9
Sexo
Femenino 15 (57,7)
Masculino 11 (42,3)

Tipo histolégico

Adenocarcinoma 17 (65,4)
Carcinoma de células 6(23,1)
escamosas

Otros tipos de cdncer?! 3(11,5)

10tros de tipo de cdncer: células fusiformes (1) y neuroendocrino (2)

Las caracteristicas morfoldgicas ecogrdficas de los tumores se resumen en la Figura 1y Ta-
bla 2, en donde se presentan como masas heterogéneas predominantemente redondeadas. Los
hallazgos frecuentes incluyeron la presencia de un borde profundo fragmentado (61,5%), la au-
sencia de deslizamiento pleural (76,9%) y hubo captacién intratumoral de sefial Doppler en la
mayoria de los tumores estudiados (96,2%).

Figura 1. Caracterizaciéon en Modo B de un Adenocarcinoma.

La imagen muestra una gran consolidacién de ecogenicidad marcadamente heterogénea (*), se observa el borde
profundo que se presenta irregular y fragmentado (flechas) con lineas sub-B, sugiriendo un patrén infiltrativo y
una linea pleural discontinua (P). Nétese la ausencia completa de broncograma aéreo en el interior de la lesion.
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Tabla 2.
Caracteristicas ecogrdficas y Doppler de las lesiones pulmonares, periodo enero — agosto 2022.

Caracteristica n %

Hallazgos en Modo B

Forma
Redonda 17 65,4
Indeterminada 7 26,9
Ovalada 2 7.7

Estructura interna

Heterogénea 17 65,4

Homogénea 9 34,6

Ecogenicidad?

Isoecoica 12 63,2

Hipoecoica 7 36,8

Borde profundo

Fragmentado 16 61,5
Regular 10 38,6
Lineas sub-B presentes 13 50,0
Broncograma aéreo ausente 26 100

Signos de invasidn pleural (pared)

Deslizamiento pleuropulmonar ausente 20 76,9

Engrosamiento pleural parietal > 10 mm 12 46,2

Hallazgos en ecografia Doppler

Captacion de sefial Doppler color 25 96,2

Morfologia de la curva espectral

Monofdsica 18 69,2
Bifdsica 3 11,5
No registrable (N/R) 5 19,2

indice de resistencia (IR)

Baja 16 61,5
Alta 5 19,2
No registrable (N/R) 5 19,2
Signo de la arteria pulmonar presente 0 0,0

L El total para esta variable es n = 19, ya que no se pudo determinar en 7 casos.

Se encontrd una correlacion estadisticamente significativa entre el carcinoma de células es-
camosas y la presencia de un engrosamiento pleural parietal > 10 mm (p = 0,048). (Figura 2,
Tabla 3) Este hallazgo tuvo mayor incidencia en el grupo de carcinomas de células escamosas
(83,3%), en comparacion con los adenocarcinomas (41,2%). Asimismo, la presencia de estruc-
turas vasculares en las lesiones también mostré una asociacidn significativa con las diferentes
histologias (p = 0,019). El resto de las caracteristicas morfoldgicas y Doppler evaluadas no mos-
traron una asociacién estadisticamente significativa con el tipo de resultados histoldgico.
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Figura 2. Tumor de células escamosas con engrosamiento pleural mayor a 10 mm y andlisis con Doppler
espectral.

La imagen muestra un tumor pulmonar (T) y marcado engrosamiento de la pleura parietal (*), se observé un
espectro arterial de morfologia monofdsica obtenido de un vaso dentro de la lesién neopldsica (flecha), esta
onda se caracteriza por una elevada velocidad de fin de didstole (ED) en 32,84 cm/s y un indice de resistencia
(IR) calculado de 0,6; lo que define un patrén hemodindmico de baja resistencia.

Tabla 3.

Relacidn entre los hallazgos ecogrdficos y el tipo histoldgico del cdncer pulmonar, periodo enero - agosto 2022
S R A Adenocarcinoma  C. Escamosas Otros 0

(n=17) (n=6) (n=3)

Estructuras vasculares presentes 17 (100) 6 (100) 2 (66,7) 0,019
Forma redonda 11 (64,7) 4 (66,7) 2 (66,7) 0,401
Ecogenicidad isoecoicat 7 (53,8) 3(75,0) 2 (100) 0,388
Estructura heterogénea 11 (64,7) 4 (66,7) 2 (66,7) 0,995
Tamafio >5cm 8 (47,1) 4 (66,7) 3(100) 0,203
Borde profundo fragmentado 14 (82,4) 2 (33,3) 0 (0,0) 0,289
Lineas sub-B presentes 9(52,9) 3(50,0) 1(33,3) 0,822
Signos de Invasién a Pared

Ausencia de deslizamiento pleural 14 (82,4) 5(83,3) 1(33,3) 0,163
Engrosamiento pleural > 10 mm 7 (41,2) 5(83,3) 0(0,0) 0,048
Hallazgos en ecografia Doppler2

Capta sefial Doppler 17 (100) 5(83,3) 3(100) 0,177
Curva monofdsica 14 (82,4) 2 (33,3) 2 (66,7) 0,074
indice de resistencia bajo 12 (70,6) 3 (50,0) 1(33,3) 0,641

L El nimero para el andlisis de ecogenicidad fue 13 para adenocarcinoma, 4 para C. escamosas y 2 para otros.
2 El andlisis Doppler espectral solo se realizé en los 21 pacientes en los que se obtuvo una curva adecuada para
la evaluacion.

Para determinar si la asociacidn entre el engrosamiento pleural y el carcinoma escamoso po-
dria estar influenciado por el tamafio de la lesidn, se realizd un andlisis secundario en donde no
se encontrd una correlacion estadisticamente significativa entre el tamafio del tumor y la pre-
sencia de engrosamiento pleural (p = 0,951), lo que sugirié que dicha asociacién es independien-
te del tamafo tumoral. (Tabla 4)
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Tabla 4.
Relacién del engrosamiento de pleura parietal > 10 mm y tamano de la consolidacién, periodo enero — agosto 2022

<5cm 8 57,1 7 58,3
>5cm 6 42,9 5 41,7
Total 14 100,0 12 100,0
p=0,951

Finalmente, la confiabilidad del método de evaluacidn ecogrdfica se confirmé mediante el
andlisis de concordancia interobservador (Tabla 5), en donde se obtuvo una concordancia “casi
perfecta” (x > 0,81) para la mayoria de las variables del modo B y Doppler.

Tabla 5.
Concordancia interobservador para la evaluacién ecogrdfica de las caracteristicas mds relevantes.

Heterogeneidad 100 1,000 < 0,001
Presencia de estructuras vasculares 100 1,000 <0,001
Bordes profundos fragmentado 100 1,000 < 0,001
Presencia de lineas sub-B 100 1,000 <0,001
Presencia de Broncograma aéreo? 100 N/A N/A

Signos de Invasién a Pared

Ausencia de deslizamiento pleural 100 1,000 < 0,001

Engrosamiento pleural parietal (> 10 mm) 100 1,000 < 0,001

Hallazgos secundarios
Signo de tejido a 1 cm de la piel 96,2 0,649 < 0,001
Signo de la arteria intercostal 96,2 0,780 0,001

Hallazgos en ecografia Doppler

Capta de sefial dopplert 100 N/A N/A
Morfologia de la curva espectral 100 1,000 < 0,001
indice de Resistencia (bajo o alto) 100 1,000 <0,001
Signo de la arteria pulmonar? 100 N/A N/A

1 No se pudo calcular el estadistico Kappa (N/A) debido a la ausencia de variabilidad en los datos (todos los
casos fueron clasificados en una sola categoria por ambos observadores).

Discusion
El hallazgo principal y mds novedoso del trabajo es la asociacion entre el carcinoma de células
escamosas Yy la presencia de un engrosamiento pleural parietal mayor a 10 mm, lo que sugiere
una mayor afinidad de este tipo histoldgico por la invasidn de la pleura parietal,!® siendo inde-
pendiente del tamafo tumoral. Esto refuerza su validez como una caracteristica potencialmente
distintiva del cdncer de células escamosas. La relevancia clinica de la correcta identificacion de
la invasidn de la pared tiene un impacto prondstico directo, seguin la 92 edicidn del sistema TNM,
por lo que nuestros datos sugieren que la ecografia es una herramienta precisa y accesible pa-
ra esta evaluacion a la cabecera del paciente.*”

En linea con la epidemiologia actual, el adenocarcinoma fue el tipo histolégico predominan-
te en nuestra cohorte.®* Las caracteristicas morfoldgicas generales como la forma redondeada,
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la ecogenicidad heterogénea y el borde profundo fragmentado fueron consistentes con descrip-
ciones previas de malignidad, pero resultaron inespecificas para diferenciar entre tipos histolo-
gicos. De manera similar, la evaluacién Doppler confirmé una alta prevalencia de vasculariza-
cién intratumoral, generalmente con un patrén de baja resistencia lo cual refleja el fendmeno de
neoangiogénesis tumoral ya establecido.t213.18

Surgieron dos observaciones con potencial relevancia clinica. La primera destaca la ausen-
cia consistente de broncograma aéreo en todos los tumores estudiados. Dado que el broncogra-
ma aéreo dindmico es un signo cldsico de consolidacién neumdnica,!* su ausencia podria plan-
tear la hipdtesis de que ante una consolidacion con borde profundo fragmentado y la ausencia
de broncograma aéreo podria tratarse de un cdncer pulmonar, una observacion que se conside-
ré novedosa y que puede ser validada en futuros estudios.

Por otro lado, la identificacion de vascularizacion tumoral proveniente de ramas de arterias
intercostales es un hallazgo prometedor. Es sabido que la angiografia por tomografia ha demos-
trado que esta irrigacidn sistémica influye en la respuesta a la quimioterapia intraarterial*® y la
capacidad de la ecografia para detectar este fendmeno de forma no invasiva, sin radiacion ni
contraste, podria posicionarla como una herramienta costo-efectiva para seleccionar pacientes
candidatos a dichas terapias.

La fortaleza principal de este estudio es la alta reproducibilidad de las mediciones demos-
trada por una excelente concordancia interobservador en la mayoria de las variables. Esto vali-
da la fiabilidad del método, lo que subraya la accesibilidad y fdcil implementacién de la técnica.

Limitaciones

El tamafo pequefio de la muestra y la realizacidn en un Unico centro limitan la universalizacién
de los resultados. Ademds, la ausencia de un grupo de control con lesiones pulmonares perifé-
ricas benignas no permite establecer la especificidad de los hallazgos descritos para el cdncer
pulmonar. Debido a limitaciones en recursos, no fue posible realizar un panel de inmunohistoqui-
mica, basando el diagndstico histoldgico en criterios morfoldgicos y citoldgicos.

Conclusién

En esta cohorte, el adenocarcinoma fue el tipo histolégico mds frecuente. Las lesiones se presen-
taron tipicamente como consolidaciones heterogéneas con borde profundo fragmentado y mar-
cada vascularizacion en el uso del Doppler. En la gran mayoria de los casos, se observd un es-
pectro monofdsico de baja resistencia. Asimismo, se observd la ausencia total del broncograma
aéreo en todos los tumores, independiente del tipo histoldgico.

El hallazgo mds relevante fue la asociacién entre carcinoma de células escamosas y engro-
samiento pleural mayor a 10 mm, sin evidencia de relacion con el tamafio tumoral. Estos resul-
tados refuerzan a la EP como herramienta accesible y reproducible para la caracterizacién y la
evaluacion de compromiso pleural a la cabecera del paciente, abriendo la posibilidad de apoyar
la estadificacion local.

Dado el tamafo muestral y la falta de comparadores con lesiones benignas, estos hallaz-
gos deben considerarse exploratorios y requieren validacién en poblaciones de mayor tamaio y
multicéntricas para confirmar su aplicacidn e impacto clinico.

Recomendaciones

¢ Validar la ausencia de broncograma aéreo: se sugiere realizar un estudio que compare co-
hortes de consolidaciones malignas clasificadas segin WHO 2021 y consolidaciones benig-
nas para determinar el valor predictivo de la ausencia de broncograma aéreo como posible
marcador de malignidad.
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Explorar el modo Doppler como biomarcador de respuesta terapéutica: evaluar el uso del
Doppler como biomarcador de imagen no invasivo para monitorizar la respuesta a la terapia
oncoldgica en tumores pulmonares periféricos.

Validar la deteccidn de irrigacidn sistémica: confirmar la capacidad de la ecografia para de-
tectar la irrigacién tumoral proveniente de arterias intercostales.

Fomentar la formacion especializada: incorporar la evaluacion ecogrdfica de lesiones pul-
monares periféricas en los programas de formacién para especialistas en neumonologia y ci-
rugia de térax.
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