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RESUMEN (en espaiiol)

Las resecciones mayores por cirugia video asistida se llevan realizando desde hace mds 20 afios, sin
embargo en los ultimos afios gracias al avance de la tecnologia y de diversos estudios que han
demostrado disminuir la estancia hospitalaria y las complicaciones, cada vez mds unidades de cirugia de
térax comienzan a adoptarla como un procedimiento de rutina. La curva de aprendizaje suele ser larga y
dificil por lo que es importante durante los primeros casos realizar un andlisis para saber que no se estd
comprometiendo la eficacia del procedimiento y la seguridad del paciente. El objetivo de este trabajo es
contrastar el nimero de ganglios resecados por cirugia minimamente invasiva uniportal en un centro de
volumen regular (CNV) y en centro de alto volumen (CAV) durante la curva temprana de aprendizaje
comparando los resultados con el "gold standar” que es la cirugia abierta, v de paso analizar la curva
temprana aprendizaje en ambos centros.

Se estudiaron 180 pacientes en total que presentaron una sospecha clinica o confirmacién histolégica de
cancer de pulmén de células no pequefias entre marzo de 2012 y noviembre de 2015 en los que se realizé
reseccion pulmonar y disecciéon ganglionar por VATS uniportal durante la curva de aprendizaje,
conformédndose 3 grupos de 60 pacientes cada uno (CNV, CAV y Toracotomia). Las variables peri
operatorias fueron colectadas y analizadas prospectivamente. Se analizaron las variables clinicas,
quirdrgicas, complicaciones, mortalidad a 30 dias y la diseccion ganglionar realizada en cada centro.

La poblacién de estudio estaba formada por 180 individuos distribuidos en tres grupos de 60 cada uno
(toracotomia, VATS en CNV y VTAS en CAV). Predominaron los varones con respecto a las mujeres
(n=115, 63,9%). La edad resulta estadisticamente significativa comparando los CNV y CAV (P]:0.00I).
De las 4 variables quirtirgicas presentan diferencias estadisticamente significativas, la duracién del
drenaje fue superior en el CNV comparado con el CAV (3.8 dias vs 2.92 dias, p=0,040) al igual que la
duracion de la cirugia (240,25 min vs 192,3 min, p=0,001) y el sangrado operatorio (200 min. vs 167 min.
en el CAV, p= 0,001). La estancia hospitalaria fue similar en ambos centros (5,4 dias en el CNV y 4,38
dias en ¢l CAV). Se observan diferencias estadisticamente significativas entre el tipo de cirugia empleada
en los CNV y CAV (p-valor=0.003). El tipo de cirugia mds utilizado en el CAV es LSD con el 41.67% de
los casos seguido del tipo de cirugia LSI (20%). En el CNV, el tipo de cirugia mds usado es LSI (31.67%)
seguido de LII (25%).

En el CNV para evaluar el nivel experto se encontré que para dias de tubo, se considera nivel experto al

pasar los 30 casos, para la estancia hospitalaria se obtiene que se considera nivel experto a los 32 casos,
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para la duracién de la cirugia no se encuentra una meseta propiamente dicha en los primeros 60 casos y
para el sagrado intraoperatorio se considera nivel experto en el caso 30. Y para el CAV se encontré que
para dias de tubo, se considera nivel experto al pasar los 10 casos, para la estancia hospitalaria se obtiene
que se considera nivel experto a los 9 casos igual que para la duracién de la cirugia ya que se considera
nivel experto a los 30 casos. Para el sangrado intraoperatorio no se observa ninguna mesela para
considerar nivel experto.

Existen diferencias estadisticamente significativas entre el ndmero de ganglios en el CNV y CAV y el de
toracotomia (p-valor<0.001). Solo 168 fueron diagnosticados con CP y tomados en cuanta para analizar la
diseccion ganglionar, de estos 11 pacientes (6.5%) que subieron en el TNMp segiin centro, tres casos de
CNV (5%) vy tres en el CAV (5%) el incremento de estadio fue de NO a N2 en todos los casos, en el
grupo de toracotomia 3 (5%) casos incrementaron de NO a N2 y dos casos (2%) de NO a N1 En total, en
el CNV se biopsiaron 144 estaciones mediastinicas, en el CAV 209 y en el centro de toracotomia 236.

La VATS parece superior a la toracotomia en cuanto a las principales variables relacionadas con el
procedimiento: el tiempo de cirugia, el tiempo de sangrado intraoperatorio, la estancia hospitalaria, dias
de permanencia de tubo de térax y las complicaciones. La cirugfa minimamente invasiva uniportal es
equivalente a la cirugia abierta ("gold standard") desde la curva de aprendizaje. La VATS uniportal es
equivalente a la cirugia abierta en capacidad de reseccién de ganglios. La VATS uniportal en ambos
centros es equivalente a la toracotomia en cuando a incremento de estadio. (de NO a N2, CNV, CAV y
toracotomia 5%). La diseccién ganglionar mediastinica en la curva temprana de aprendizaje de VATS
uniportal en ambos centros de minima invasién cumple con recomendaciones de las gufas de préctica
clinica de la ESTS y de la NCCN y cumple con los estdndares de calidad internacionales.

ABSTRACT

VATS major lung resections have been carried out for over 20 years, however in recent years thanks to
the development of the new technology and the VATS benefits (decrease hospital stay and complications)
more thoracic units begin to adopt this approach as a routine. It is very important to audit the first cases
during the learning curve to make sure that the safety is not compromised. The objective of this study is
to compare the number of lymph nodes resected and the outcomes in the early learning curve by
uniportal VATS in a regular volume center (CNV) and high volume center (CAV) comparing the results
with the gold standard (open surgery).

We studied 180 patients in total who presented with clinical suspicion or histological confirmation of
non-small cell lung cancer between March 2012 and November 2015, pulmonary resection and lymph
node dissection were performed by uniportal VATS during the learning curve. Perioperative variables
were collected and analyzed prospectively, clinical and surgical variables, complications, 30-day
mortality and lymph node dissection were analyzed in each center.

In total 180 individuals were distributed in three groups of 60 patients (thoracotomy, CNV and CAV).
Males predominated with respect to females (n = 115, 63.9%). Age is statistically significant comparing
CNV and CAV (P1 = 0.001). There were statistically significant differences between the 4 surgical
variables; 1) the drainage duration was higher in the CNV compared to the CAV (3.8 days vs 2.92 days, p
= (1.040), 2) the duration of surgery (240.25 min vs 192, 3 min, p = 0.001), 3) operative bleeding (200 min
vs 167 min in the CAV, p = 0.001). 4) hospital stay was similar in both centers (5.4 days in CNV and
4.38 days in CAV).

To evaluate the expert level in CNV we found; days of tube, it is considered expert level after 30 cases,
for the hospital stay it is considered expert level after 32 cases, for the duration of the surgery no number
of suggestive cases were founded and for the intraoperative bleeding is considered expert level after the
case 30. In the CAV we found the expert level in days of tube after 10 cases, for the hospital after 9 cases
and for the duration of the surgery after 30 cases. For intraoperative bleeding no number of suggestive
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case were lounded. Statistically significant differences were observed between the type of surgery used in
CNV and CAV (p-value = 0.003). The type of surgery most used in CAV is LSD with 41.67% of cases
followed by type of LSI surgery (20%). In the CNV, the most used type of surgery is LSI (31.67%)
followed by LII (25%).

There are statistically significant differences between the number of lymph nodes in the CNV and CAV
and thoracotomy (p-value <0.001). Only 168 patients were diagnosed with CP and taken to account for
lymph node dissection, of these 11 patients (6.5%) who rose in the TNMp according to the center, three
cases of CNV (5%) and three cases in the CAV (5%) In all cases, in the thoracotomy group 3 (5%) cases
increased from NO to N2 and two cases (2%) from NO to N1. In total, 144 stations were biopsied in the
CNV In the CAV 209 and in the thoracotomy center 236.

VATS seems to be superior to thoracotomy in terms of surgery time, intraoperative bleeding, hospital
stay, chest tube stay days and complications. VATS is equivalent to open surgery ("gold standard")
during the learning curve. The uniportal VATS is equivalent to open surgery in lymph node dissection
rentability. Uniportal VATS in both centers is equivalent to the thoracotomy in upstaging from NO to N2
(CNV, CAV and thoracotomy 5%). Mediastinal lymph node dissection during uniportal VATS in the
early learning curve complies with the recommendations of the ESTS and NCCN clinical guidelines and
with the international quality standards.

SR. PRESIDENTE DE LA COMISION ACADEMICA DEL PROGRAMA DE DOCTORADO EN INVESTIGACION EN
CIRUGIA Y ESPECIALIDADES MEDICO QUIRURGICAS
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GLOSARIO DE ABREVIATURAS

AIT: Ataque isquémico transitorio

BAG: Biopsia aguja gruesa

CP: Céancer pulmonar

CAV: Centro de alto volumen

CNV: Centro de volumen regular

DM: Diabetes Mellitus

EPOC: Enfermedad pulmonar obstructiva cronica
FA: Fibrilacion auricular

FEV1: Fraccidn espirada en el primer segundo

FVC: Capacidad vital forzada

MLND: Diseccion ganglionar mediastinica completa
MLNS: Muestreo ganglionar sistematico mediastinico
PET: Tomografia por emision de positrones

NSCLC: Cancer pulmonar de células no pequerias
OBD: Obesidad

SCC: Carcionoma de células escamosas

TAC: Tomografia axial computarizada

TBC: Tuberculosis

TNMc: Clasificacion clinica pre-tratamiento

TNMp: Clasificacion histopatologica post-quirargica

VATS: Cirugia torécica video-asistida



1 INTRODUCCION



1.1 Cancer pulmonar. Generalidades

1.1.1 Concepto de cancer pulmonar

El cancer se origina cuando las células se convierten en células anormales y
comienzan a crecer de una manera descontrolada. Conforme se desarrollan mas
células cancerosas, estas pueden llegar a formar un tumor que adquiere la facultad
de invadir tejidos y 6rganos contiguos y de trasladarse y proliferar en otras partes

del organismo (metastasis) (1) (2).

Hablamos de cancer de pulmén (CP) cuando las células tumorales
con capacidad de invadir los tejidos sanos de alrededor y de alcanzar érganos

alejados e implantarse en ellos, estan ubicadas en el pulmon (3-7).
Este tumor maligno puede crecer de tres maneras:

« Crecimiento local: el crecimiento local se produce por invasién en

profundidad a través de la pared pulmonar. Puede afectar a las estructuras de
alrededor en funcion de la localizacion del tumor en el pulmon ya sea central
0 periférico, superior o inferior. De manera que puede llegar a afectar a
diversos organos como el corazon, los grandes vasos, el eséfago o los

cuerpos vertebrales entre otros.



Diseminacion linfatica: se realiza a través del sistema linfatico. Cuando las

células del CP viajan a través del sistema linfatico son llevados a los ganglios
linfaticos donde pueden alojarse y crecer, todo esto favorecido por la linfogénesis
tumoral. Una vez alcanzados los ganglios linfaticos, las células tumorales pueden
progresar siguiendo la via linfatica eferente o la retrograda, invadiendo la capsula
ganglionar, o pasando al sistema hematico a traves de las vénulas del propio
ganglio (8). EI CP a menudo se propaga primero a los ganglios linfaticos cercanos
al tumor, conocidos como ganglios linfaticos regionales, pero también puede
propagarse los ganglios linfaticos distantes. En el torax los ganglios linfaticos se

clasifican en tres categorias segun su localizacion:

e ganglios linfaticos intrapulmonares: aquellos que se encuentran dentro de
los pulmones.

e ganglios linfaticos periféricos: es decir, los ganglios linfaticos que se
encuentran en las regiones exteriores de los pulmones que a su vez se
subdividen en hiliares (N1), mediastinicos (N2)

e ganglios linfaticos extratoracicos: supraclaviculares y escalénicos (9) (10)

(11).

« Diseminacion hematégena: esta diseminacion se realiza a través de los vasos

sanguineos, preferentemente hacia el higado, glandulas suprarrenales,

cerebro y huesos (12) (13) (14).



1.1.2 Tipos de cancer pulmonar.

El CP se clasifica, segun su histologia en: carcinoma de células pequefias y
carcinoma de células no pequefias (NSCLC) que incluye principalmente el

adenocarcinoma (ADC) vy el carcinoma de células escamosas (SCC).

Esta clasificacion es fundamental porque la respuesta al tratamiento y la

evolucion clinica varian sustancialmente.

Por tanto, como paso previo al tratamiento es necesario un diagnostico
histologico preciso realizado por un patologo experto en el area pulmonar (15-

18).

Las formas mas comunes de cancer de pulmén reciben nombres que dependen
de las caracteristicas de las células de las cuales derivan, distinguiéndose de esta

manera dos grandes grupos:

« Alrededor del 80% al 85% de los canceres de pulmon son no microciticos

(o canceres de pulmon de células no pequefias) (19) (20) (21).

« Alrededor del 10% al 15% de los canceres de pulmdn son microciticos (o

canceres de pulmodn de células pequefias) (22) (23).



Hay tres subtipos de cancer de pulmén no microcitico, los cuales se

originan de diferentes tipos de células pulmonares. Sin embargo, se les agrupa

bajo el término “cancer de pulmén no microcitico” (NSCLC) porque el método

de tratamiento y el prondstico son a menudo similares.

1

N

Adenocarcinoma: alrededor del 40% de los canceres de pulmoén son

adenocarcinomas (ADC). Estos canceres se originan de versiones
inmaduras de las células que en condiciones normales segregarian
sustancias como el moco (24) (25). Este tipo de cancer de pulmon
ocurre principalmente en personas que fuman o que han fumado,
pero también es el tipo mas comun de cancer de pulmoén observado
en las personas que no fuman. Este cancer es mas comun en las
mujeres que en los hombres. En comparacion con otros tipos de
cancer de pulmon, es méas probable que ocurra en personas jovenes
(26-29).

Las personas con un tipo de  adenocarcinoma,
Ilamado adenocarcinoma in situ, suelen tener mejor prondstico que

aquellas que padecen otros tipos de cancer de pulmén (30) (31).

Carcinoma de ceélulas escamosas (epidermoide): aproximadamente

un 25% a 30% de todos los canceres de pulmon son SCC. Estos

canceres se originan de versiones inmaduras de las células

10



escamosas, las cuales son células planas que cubren el interior de las
vias respiratorias en los pulmones. A menudo estan relacionados con
antecedentes de tabaquismo y tienden a estar localizados en la parte
central de los pulmones, cerca de una via respiratoria principal (23)

(33) (34).

|wo

Carcinoma (indiferenciado) de células grandes: este tipo representa

aproximadamente del 10% al 15% de los canceres de pulmon. El
cancer puede aparecer en cualquier parte del pulmdn, y tiende a
crecer y a propagarse rapidamente, lo que puede hacer mas dificil su
diagndstico y tratamiento. Existe un subtipo de carcinoma de células
grandes, conocido como carcinoma neuroendocrino de ceélulas
grandes es un cancer de rapido crecimiento que es muy similar al

cancer de pulmén microcitico (35) (36).

Otros subtipos: algunos otros subtipos de cancer de pulmén no

microcitico, tales como carcinoma adenoescamoso y carcinoma

sarcomatoide, son mucho menos comunes (37) (38).

Ademas de clasificar el CP de acuerdo a su tipo histologico es necesario durante
su estudio y diagnostico conocer su estadio, es decir si este se ha diseminado por

via hematogena o linfatica y el grado de invasion local El sistema de estadiaje

11



(clasificacion TNM) se describe méas adelante. Por lo tanto es imprescindible
conocer la anatomia y clasificacion topografia de las estaciones ganglionares
hiliares y mediastinicas ya que en base a ello se puede optimizar y personalizar

mejor el tratamiento de cada paciente.

1.1.3 Clasificacion topografica de las estaciones ganglionares

hiliares y mediastinicas.

La clasificacion y definicion topografica de los ganglios linfaticos se realiza en
base a la clasificacion de la Asociacion Internacional para el Estudio del Cancer
de Pulmon (IASLC). Actualmente es el medio recomendado para describir el
compromiso Yy afectacion de los ganglios linfaticos regionales en el CP. En las
Figuras 1y 2 se ilustra el mapa ganglionar de la IASCL, en las que se describen
con precision las estaciones ganglionares. Las estaciones ganglionares se definen

y se clasifican de la siguiente manera:

Estacion ganglionar 1 Ganglios cervicales bajos supraclaviculares y de la
Horquilla esternal

Estacion ganglionar 2 Ganglios para traqueales superiores
Estacion ganglionar 3 Ganglios prevasculares retrotraqueales

Estacion ganglionar 4 Ganglios para traqueales inferiores
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Estacion ganglionar 5

Estacion ganglionar 6

Estacion ganglionar 7

Estacion ganglionar 8

Estacion ganglionar 9

Estacion ganglionar 10

Estacion ganglionar 11

Estacion ganglionar 12

Estacion ganglionar 13

Estacion ganglionar 14

Subadrtico (ventana aorto-pulmonar)

Ganglios par adrticos (aorta ascendente o frénico)

Ganglios subcarinicos

Ganglios para esofagicos (bajo la carina)

Ganglios del ligamento pulmonar

Ganglios hiliares

Ganglios interlobres

Ganglios lobares

Ganglios segmentario

Ganglios subsegmentarios
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Zona supraclavicular
. | Ganglios de la horquilla esternal,
supraclaviculares y cervicales inferiores

GANGLIOS MEDIASTINICOS SUPERIORES

Zona superior
. 2R Paratraqueales superiores (derechos)

. 2L Paratraqueales superiores (izquierdos)
. 3a Prevasculares

. 3p Retrotraqueales
. 4R Paratraqueales inferiores (derechos)

4|_ Paratraqueales inferiores (izquierdos)

GANGLIOS AORTICOS

Zona AP
5 Subadrticos

6 Paraadrticos (aorta ascendente o frénico)

GANGLIOS MEDIASTINICOS INFERIORES
Zona subcarinica

7 Subcarinicos

Zona inferior

8 Paraesofagicos (bajo la carina)

l 9 Del ligamento pulmonar

GANGLIOS NI

Zona hiliarlinterlobar

10 Hiliares

. || Interlobares

¢ |2 Lobares

Zona periférica

|3 Segmentarios

| |4 Subsegmentarios

Figura 1: Mapa ganglionar de la Asociacion Internacional para el Estudio del
Céancer de Pulmén, Estaciones y Zonas. Copyright©2008 Aletta Frazier, MD.
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Zona supraclavicular

| Ganglios de la horquilla esternal,
supraclaviculares y cervicales inferiores

GANGLIOS MEDIASTINICOS SUPERIORES

Zona superior

. 2R Paratraqueales superiores (derechos)
Q 2L Paratraqueales superiores (izquierdos)
‘ 3a Prevasculares

‘ 3p Retrotraqueales

@ R Paratraqueales inferiores (derechos)

O 4L Paratraqueales inferiores (izquierdos)

GANGLIOS AORTICOS

Zona AP
' 5 Subadrticos

@ 6 Paraadrticos (aorta ascendente o frénico)

4 GANGLIOS MEDIASTINICOS INFERIORES

Zona subcarinica

O 7 Subcarinicos

Zona inferior
8 Paraesofdgicos (bajo la carina)

9 Del ligamento pulmonar

GANGLIOS NI

O 10 Hiliares

‘ Il Interlobares

Zona hiliar/interlobar

Zona periférica
O |2 Lobares

@ I3 Segmentarios
O |4 Subsegmentarios

Figura 2: Mapa ganglionar de la Asociacién Internacional para el Estudio del
Céancer de Pulmon, Estaciones y Zonas. Copyright ©2009 Memorial Sloan-
Kettering Cancer Center.

15



1.1.4 Clasificacion TNM

La clasificacibn TNM es un sistema que permite clasificar de forma
estandarizada el estadio evolutivo del CP en un individuo t con ello establecer el
tratamiento apropiado. La letra T describe el tamafio del tumor y la diseminacion
del cancer hacia el tejido cercano; la letra N describe la diseminacion del cancer
hasta los ganglios linfaticos cercanos y la letra M describe las metastasis
(diseminacion del cancer hacia otras partes del cuerpo). EI American Joint
Committee on Cancer (AJCC) y la International Union Against Cancer (UICC)

crearon este sistema y se encargan de actualizarlo.

La estadificacion TNM del CP tiene su origen en 1978 cuando Naruke
presentd un articulo original (39) demostrando que las metéastasis de ganglios
linfaticos mediastinicos (N2) no eran una contraindicacion para la cirugia en
todos los pacientes. VVarios mapas le siguieron con el objetivo de discriminar entre
la participacion derecha e izquierda (1983), y para distinguir N2 (ipsilateral) y N3
(contralateral) (1983, 1986). Le siguieron sucesivas actualizaciones hasta que en
2009, la Asociacion Internacional para el Estudio del Cancer de Pulmon (IASLC),
de acuerdo con la UICC y la AJCC cre6 un Comité Internacional de
Estadificacion que recogio retrospectivamente los datos de 100.869 pacientes
(40) y con esta informacion se ha redactado la ultima version que se encuentra
actualmente en revision. Actualmente, los equipos multidisciplinares que tratan
el CP utilizan la version séptima.
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El TNM del CP es un método que ha sido promovida por la IASLC y es
aplicable atodo tipo de carcinoma, incluyendo el cancer pulmonar no microcitico
y microcitico y a los tumores carcinoides broncopulmonares. No se aplica a los
sarcomas ni otros tumores raros (41-46).

La clasificacion TNM se subdivide en dos: la clasificacion clinica pre-
tratamiento, denominada TNMc y la clasificacion histopatologica o

postquirdrgica TNMp.

La TNMC es esencial para seleccionar y evaluar la terapia y esta basada en
la evidencia adquirida antes del tratamiento. Tal evidencia surge de examenes
fisicos, de las imagenes obtenidas por tomografia computarizada (TC),
tomografia con emision de positrones (PET), broncoscopia, biopsias asi como
exploracion quirdrgica (mediastinoscopia, mediastinotomia, mediastinoscopia
cervical extendida y videotoracoscopia) y otros examenes relevantes como

aspiracion pleural o pericardica en caso de existir derrame pleural y pericardico.

La clasificacion TNMp se obtiene tras el tratamiento quirdargico del CP vy el
estudio anatomo-patoldgico posterior de las muestras resecadas tanto del tumor
primario como de los ganglios resecados y cualquier otra pieza que el cirujano
haya considerado oportuno extraer. Se considera definitiva y es muy importante
para proporcionar un prondstico, indicar el tratamiento adyuvante y llevar a cabo

comparaciones en estudios clinicos.
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A continuacion se describe el Sistema internacional de estadificacion TNM-

estadios 2009 (7° edicion):

T — Tumor primario

Tx  El tumor primario no puede ser evaluado, o se ha probado la existencia de
un tumor por la presencia de células malignas en el esputo o en el lavado

bronquial pero no se ha visualizado por imagen o broncoscopia.

TO  No evidencia de tumor primario.

Tis Carcinoma in situ.

T1 Tumor de 3 cm 0 menos en su mayor dimension, rodeando de pleura
visceral o pulmon, sin evidencia broncoscépica de invasion mas proximal

que el bronquio lobular (esto es, no en el bronquio principal)

Tla: Tumor de 2 cm 0 menos en su mayor dimension

T1b: Tumor de mas de 2 cm pero de no mas de 3 cm en su mayor
dimension.

T2  Tumor de 3 cm pero no mas de 7 cm, o tumor con cualquiera de las

siguientes caracteristicas:

e Afecta bronquio principal, estando 2 cm o més distal de la carina.
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T3

T4

Invade la pleura visceral.
Asociado a atelectasia 0 neumonia obstructiva que se extiende a la region

hilar pero no compromete al pulmon en su totalidad.

T2a: Tumor de 3 cm pero no mas de 5 cm en su mayor dimension.

T2b: Tumor de mas de 5 cm pero de no mas de 7 cm en su mayor
dimension.

Tumor de mas de 7 cm o tumor que invade directamente cualquiera de los
siguientes: pared toracica (incluyendo tumores del sulcus superior),
diafragma, nervio frénico, pleura mediastinica, pericardio parietal o
tumores del bronquio principal a menos de 2 cm distales a la carina sin
compromiso de la misma o atelectasia asociada a neumonia obstructiva del
pulmoén completo o nddulo(s) tumoral(es) separados(s) en el mismo I6bulo

que el primario.

Tumor de cualquier tamafio que invade cualquiera de los siguientes:
mediastino, corazon, grandes vasos, traquea, nervio laringeo recurrente,
esofago, cuerpo vertebral, carina, nédulo(s) tumoral(es) separado(s) en un

Iobulo ipsilateral diferente del primario,

N — Ganglios linfaticos regionales

NX

NO

No pueden ser evaluados los ganglios linfaticos regionales

No metastasis en ganglios linfaticos regionales
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N1 Metastasis de ganglios linfaticos peri bronquiales ipsilaterales y/o
ganglios linfaticos hiliares e intrapulmonares ipsilaterales, incluyendo

compromiso por extension directa.

N2  Metéstasis de ganglios linfaticos mediastinicos y/o ganglios linfaticos

subcarinicos.

N3  Metéstasis en ganglios linfaticos mediastinicos contralaterales, hiliares
contralaterales, escalenos o supraclaviculares ipsilaterales o

contralaterales.

M — Metéstasis a distancia

MO No metastasis a distancia

M1 Metastasis a distancia

M1a Nodulo(s) tumoral(es) aislado(s) en I6bulo contralateral; tumor con

nodulos pleurales o derrame pleural o pericardico maligno.

M1b Metéstasis a distancia

La combinacion de los diferentes parametros T, N y M para un caso concreto
permite definir el estadio (o0,IA,IB,IIAIIB,IHA, 1IIB, y IV). En la tabla 1 se

detallan los grupos de estadificacion.
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Tabla 1. Grupos de estadificacion para el CP segun el Sistema internacional de

estadificacion TNM-estadios 2009 (7° edicion)

ESTADIO T N M
Carcinoma

— X NO MO
Estadio 0 Tis NO MO
Estadio 1A Tlab NO MO
Estadio 1B T2a NO MO
Estadio 1A Tlab N1 MO
T2a N1 MO
T2b NO MO
Estadio 1B T2b N1 MO
T3 NO MO
Estadio 1A T1,T2 N2 MO
T3 N1,N2 MO
T4 NO,N1 MO
Estadio I11B T4 N2 MO
Cualquier T N3 MO

Estadio IV Cualquier T || Cualquier N|| Mla,b
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1.2 Epidemiologia del cancer pulmonar

1.2.1 Incidencia

En 2015, 23.119 hombres y 5.205 mujeres fueron diagnosticados de CP en
nuestro pais. Y se espera que esta enfermedad la padezcan mas de 40.000

personas en 2035. Es el tipo de cancer mas frecuente en el mundo (47) (48) (49).

En el afio 2012 la incidencia era de 26.715 casos x 100.000 habitantes (Hombres:
21.780 casos x 100.000 habitantes y Mujeres: 4935 casos x 100.000 habitantes).
La incidencia estimada para 2025 es de 34.311 casos x 100.000 habitantes
(Hombres: 28.257 casos x 100.000 habitantes y Mujeres: 6074 casos x 100.000
habitantes ) y la incidencia esperada para 2035 es de 40.831 casos x100.000
habitantes (Hombres: 34.094, casos x 100.000 habitantes y Mujeres: 6.736 casos
x 100.000 habitantes) Esto indica que no existe un descenso en de la incidencia

en hombres, sigue incrementandose la incidencia mas que en mujeres (50) (51).
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1.2.2 Supervivencia y Prevalencia

La supervivencia de los pacientes con CP, medida como proporcién de casos que
logran sobrevivir un tiempo preestablecido (uno, tres, cinco afnos) (52). En la
Tabla 2 se ejemplifica la supervivencia relativa del CP en Espafia a 5 afos.

(Resultados del proyecto EUROCARE-5).

Casos | Supervivencia | Supervivencia | Supervivencia | IC 95%
1 aflo (%) 3 anos (%) 5 anos (%)
Hombre |2214 32 14 11 12-13
Mujer 773 33 16 14 11-16

Incluyendo ambos sexos el 10,7% de los pacientes que sufren un CP
sobreviven mas de 5 afios. Junto con los tumores de higado, pancreas y eséfago,
son los tumores con peor prondstico, en Espafia y en el resto del mundo, debido
tanto a lo agresivo del tumor en si, como a la dificultad de realizar un

diagnéstico precoz (53) (54).

La supervivencia en Espaiia es similar a la media europea. La supervivencia
ha mejorado en la Gltima década (6% para casos diagnosticados entre 1980 y
1985, y 12,4% para los diagnosticados entre 1990 y 1994), y se espera que esta

tendencia continte (55) (56).
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En la Tabla 3 se ejemplifica el nimero de casos prevalentes de CP en Espafia a 5

afios para ambos sexos. (Resultados del proyecto EUROCARE-5).

Casos Defunciones | Prevalencia | Prevalencia | Prevalencia

anuales anuales 1 afio (%) | 3 afios (%) | 5 afos (%)
Hombre 21780 17430 9411 18278 22768
Mujer 4935 3688 2139 4253 5380

1.2.3 Mortalidad

En Espafia fallecen unas 18.000 personas al afio por su causa, unos 16.000
hombres (el 27% de todas las muertes por cancer y el 8,3 % del total de muertes),
y unas 2.000 mujeres (el 6% de las muertes por cancer y 1,2 % del total de
muertes). Es la primera causa de muerte por cancer en el sexo masculino, y la

sexta en el femenino.

La mortalidad en Espafia, comparada con el resto del mundo, se puede
considerar alta para el sexo masculino (tasa ajustada mundial en 2002: 49,2), solo
superada por los paises de Europa del Este. Como sucede con la incidencia, su

tendencia es a estabilizarse desde mediados de los afios 90. En el sexo femenino
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la mortalidad es de las mas bajas del mundo (tasa ajustada mundial en 2002: 4,7),
aunque igual que sucede con la incidencia, aumenta rapidamente desde los afios
90. En el conjunto de Europa, las tasas de mortalidad por cancer de pulmon
femenino aumentaron un 16% en los afios 1990-2000 (de 9,6 a 11,2), mientras
que en Espafia, en ese mismo periodo aumentaron un 30,5% (de 3,8 a 4,7), y se
estima que continlen aumentando a un ritmo similar. La edad media al
fallecimiento por cancer de pulmén en Esparia es de 68 afios entre los hombres y

66,6 entre las mujeres (57-61).

El cancer de pulmén fue la causa de aproximadamente 1.200.000 muertes
en todo el mundo en el afio 2012, siendo la primera causa de muerte por cancer
entre los hombres (22,3% del total de fallecimientos por tumores malignos) y la
segunda entre las mujeres, tras el cancer de mama (11,3% del total de muertes
por cancer) (62) (63). En contraste con lo que sucede entre los hombres, en los
que disminuye la mortalidad por cancer de pulmén en la mayoria de los paises
occidentales (a la vez que disminuye el nimero de fumadores), en muchos paises
europeos y Norteamerica, la mortalidad por cancer de pulmon femenino ya supera
a la del cancer de mama (USA, UK, Canada, Dinamarca) (64). Se estima que sin
medidas preventivas adecuadas, se alcanzaran los 2.300.000 fallecimientos al afio

por cancer de pulmén en el afio 2030 (65) (66).
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1.3 Tratamiento en general y quirargico del cancer de pulmon
de células no pequefias (NSCLC).

El tratamiento del CP depende de diferentes aspectos como la edad, el estado
general de salud, los antecedentes médicos personales, el tipo de tumor, el estadio
de la enfermedad, la tolerancia a los posibles efectos secundarios de cada uno de
los tratamientos y los deseos del paciente. En este trabajo se centrara en el

tratamiento quirurgico.

El fin del tratamiento quirargico es la reseccion completa de la tumoracion y de
todo el drenaje linfatico intrapulmonar. Ademas de su efecto curativo, permite
completar el estadiaje y orientar a los clinicos sobre la necesidad de tratamiento

coadyuvante mediante la estadificacion TMNp.

En la Tabla 3 se ejemplifican los tipos de resecciones pulmonares y sus

indicaciones mas habituales.
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Tabla3. Tipos de resecciones pulmonares y sus indicaciones mas habituales

Resecciones Anatomicas: e Segmentectomia: se extirpa uno o varios
segmentos de un Iébulo pulmonar. Se realiza
para preservar funcién pulmonar o en
lesiones <a 2 cm.

e Lobectomia: se extrae por completo el
I6bulo que contiene el tumor. Este suele ser
el tipo de operacion preferida para el cancer
de pulmoén no microcitico,

e Bilobectomia: se extraen dos I6bulos
pulmonares cuando existe invasion de la
cisura.

o Neumonectomia: se extirpa por completo
un pulmoén cuando el tumor es muy central.

e Reseccidén en manquito: se realiza en
lugar de una neumonectomia para preservar
mas funcién pulmonar cuando es
técnicamente posible.

Se realiza la diseccion y reseccion de
las estructuras anatémicas incluyendo
la rateria, la vena y el bronquio.
Siempre incluyen el mufién de las tres
estructuras en la pieza quirdrgica.

Resecciones no anatdbmicas e Segmentectomia no anatémica, o

reseccidon en cufia Reseccion de
parénquima  pulmonar  sin  respetar
estructuras anatémicas.

Las resecciones estandar son las anatémicas: segmentectomia, lobectomia,
lobectomia “en manguito”, bilobectomia y neumonectomia. Las resecciones no
anatomicas, sélo suelen emplearse en pacientes que no toleran la lobectomia o

tengan tumores multiples sincrénicos 0 metacronicos.

La reseccidn quirdrgica es el tratamiento de eleccion en los siguientes estadios: 1,
I1, 11B debido a que mejora la supervivencia (67). En el estadio I11A por N2 la
reseccion quirdrgica puede estar indicada en las siguientes circunstancias: cuando
ha sido clinicamente indetectable y se encuentra durante la cirugia, ,si la
afectacion pulmonar y la ganglionar parecen resecables —generalmente una Unica
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estacion ganglionar afecta—, se aconseja la quimioterapia de induccion; si tras ella
se objetiva una respuesta 0 una estabilidad de la lesion, se realiza cirugia (68)
(69). Los estadios I11B por T4 o N3 y el estadio 1V se consideran irresecables
salvo algunos pacientes muy seleccionados con enfermedad T4 o pacientes muy
seleccionados con metastasis solitarias en los que puede mejorar

significativamente la supervivencia. (70) (71).

La reseccién quirargica del tumor asi como de los ganglios se puede realizar
mediante toracotomia abierta tradicional en sus diferentes modalidades o

mediante VATS.

1.4 Reseccion de ganglios mediastinicos durante la reseccion
pulmonar mayor (Guias de la practica clinica)

La guia actual de practica clinica para la reseccion ganglionar implementada por
el National Comprehensive Cancer Networt (NCCN) recomienda la diseccion

completa de al menos 3 estaciones ganglionares mediastinicas (N2) (72) (73).

La Sociedad Europea de Cirujanos de Térax (ESTS) publicd unas guias de
practica clinica similares, recomendando al menos la diseccion o muestreo de tres
ganglios hiliares o interlobares y tres ganglios mediastinicos de tres estaciones
ganglionares diferentes en el cual siempre debe estar incluida la estacion

subcarinica (74).
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EL manejo de los ganglios mediastinicos se puede realizar mediante las siguientes

técnicas:

Diseccion ganglionar mediastinica completa (MLND) Es conocida también

como diseccion ganglionar sistematica, linfadenectomia mediastinica radical
completa o diseccion ganglionar extendida. No existe aun un consenso en la

radicalidad de estos procedimientos (75).

Muestreo ganglionar sistematico mediastinico (MLNS) Se refiere en

muestrear un solo ganglio en cada estacion ganglionar mediastinica o 2 ganglios
por cada estacion ganglionar mediastinica con al menos 3 estaciones muestreadas

incluyendo siempre la estacion subcarinica (76) (77).

Actualmente aun existe un debate sin respuesta entre la eficacia de la MLND vs
MLNS vy su enfoque respecto al control tumoral local, deteccién de

micrometastasis y efectos en la supervivencia de los pacientes

La diseccion ganglionar por toracotomia debe de cumplir con alguna de
estas recomendaciones internacionales ya sea MLND o MLNS, y el manejo de
los ganglios por lobectomia por VATS no debe ser diferente o deficiente

comparada a la lobectomia por toracotomia (78) (79).

Es aceptado por la literatura que cuando se compara el TNMp conel TNMc
exista un aumento de estadio (NO o N1 a N2) del 5 al 10% ya que si esto no

ocurre se puede sospechar que la diseccion ganglionar es deficiente (80-83).
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1.5 Resecciones pulmonares mayores por VATS

1.5.1 Generalidades

El desarrollo del tratamiento quirdrgico del CP (84) por VATS ha sido muy
similar al de la introduccién de la cirugia laparoscopica en los afios 80s. Los
procedimientos por cirugia toracica VATS para dar tratamiento quirargico a los
pacientes con CP-NSCLC fueron pioneras durante los afios 90s, (85) y
demostraron una menor incidencia de neumonia (86), arritmias cardiacas (87) y

dolor (88) comparado con la toracotomia tradicional.

Para operar el térax un cirujano necesita sus manos Yy 0jos para mirar dentro del
torax y para poder realizar esto es necesario la retraccion de las costillas causando
un trauma significativo, dolor y mayor morbilidad peri-operatoria. (89) (90). La
cirugia VATS no se desvia de estos principios, reemplazando las manos por los
instrumentos quirdrgicos y la vision directa por el videotoracoscopio, todo esto
a través de pequefios puertos o incisiones utilitarias sin separar las costillas con

lo que el impacto en el paciente es mucho menor (91) (92) (93).
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1.5.2 Beneficio de la VATS

Dos meta-andlisis recientes demuestran mejores resultados para VATS en
términos de recurrencia sistémica y supervivencia a 5 afios comparada con la
toracotomia en pacientes con estadio inicial para NSCLC (94), y en supervivencia
a 4 afios y estancia hospitalaria a partir del analisis de 3256 toracotomias y 3114
resecciones por VATS (95). A pesar de los beneficios probados de la VATS la
comunidad toracica ha tenido una lenta aceptacion para la implantacion de esta

técnica de manera rutinaria.

La cirugia de reseccion mayor pulmonar por VATS también ha demostrado
tener menor morbilidad y menor dolor postoperatorio, ademas existe un nivel
méas reducido de la repuesta inflamatoria, preservando mejor la funcion
inmunologica (96-98) (88). La disminucion del dolor post-operatorio ha sido
medido mediante la reduccién de la puntuacion en la escala de dolor 1-10. La
reduccion del nivel de respuesta inflamatoria y el mantener una funcion
inmunoldgica mas preservada ha sido demostrada por los niveles bajos de
marcadores incluyendo IL-6 y proteina c reactiva, asi como la disminucion en los

niveles de células CD4 y celular natural killer (99) (100) (101).
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Las pruebas de funcion pulmonar muestran una mejoria postoperatoria
mas rapida de una a dos semanas, mejorando los niveles de FVC, FEV1 y la

capacidad vital en pacientes operados por VATS (102).

La mortalidad es similar entre VATS y lobectomia por toracotomia, pero
si se ha demostrado que existe una mejor funcion fisiologica preservada

traduciendo esto en menos complicaciones post-operatorias.

Esto se muestra en diferentes estudios como un ensayo prospectivo (103),
6 series de casos control retrospectivo (99) (104) y una revision sistematica, (98)
demostrando que la reseccion pulmonar por VATS esta asociada con menos
complicaciones postoperatorias como fuga aérea prolongada arritmia y
neumonia, de hecho la cirugia por VATS ha demostrado ser un factor predictor

con mortalidad postoperatoria menor a la toracotomia. (105) (106).

Petersen et al encontraron que los pacientes operados mediante VATS
estaban en condiciones de iniciar el tratamiento adyuvante antes que los pacientes

intervenidos por toracotomia y ademas la dosis empleada era menor. (107).
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1.5.3 VATS 3 puertos

Las resecciones pulmonares mayores clasicas por VATS con tres puertos se
realizaban con el método de triangulacion colocando un puerto para la camara en
la linea axilar 7° u 8° espacio intercostal, (108) (95) un puerto posterior y un
puerto utilitario anterior en el cuarto espacio intercostal. El eje de la operacion se

realiza de la cadera a la cabeza (94) (109) (110).

Utility port

Posterior port

Camera port

Figura 3: VATS Clasica por tres puertos.

Fuente: Sihoe A. The evolution of minimally invasive thoracic surgery: implications for the
practice of uniportal thoracoscopic surgery. Uniportal Video-assissted thoracic surgery.
AME.2015:1-11
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1.5.4 VATS Modificada 3 puertos

Debido a que la disposicién inicial de los puertos no reflejaba como se colocaba
el asistente y el cirujano, el Dr. Hansen describid una variante que consistia en el
cambio de direccidn del eje de trabajo del ombligo al hombro (anterior a posterior
y de inferior a superior) (111) (112) (113). Asi naci6 el abordaje de Copenhague.
El asistente y cirujano se colocan delante. Se realiza la colocacién de la incision
utilitaria anterior de 5 cm, la otra incision se coloca anterior y baja a nivel del
diafragma y la tercera incision se coloca al mismo nivel posterior siguiendo la

linea del musculo latisimo dorsalis (114) (115) (116).

Figura 4: VATS Modificada por 3 puertos. Abordaje de Copenhagen

Fuente: Sihoe A. The evolution of minimally invasive thoracic surgery: implications for the
practice of uniportal thoracoscopic surgery. Uniportal Video-assissted thoracic surgery.
AME.2015:1-11
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1.5.5 VATS 2 puertos

La progresion natural de la VATS hasido reducir el nimero de los puertos de
trabajo, el puerto posterior que era utilizado para traccionar el pulmén cae en
desuso conforme el cirujano va ganando destreza. Esta abordaje de dos puertos
fue descrito por el Dr. D’Amico y conocida como la técnica de Dukes Hospital.
En que se utiliza una incisién utilitaria de 4 cm en el 5° espacio intercostal y la
camara en la linea media axilar en el séptimo espacio intercostal. (117) (103)

(119).

Figura 5: VATS por 2 puertos. Abordaje de Dukes

Fuente: Sihoe A. The evolution of minimally invasive thoracic surgery: implications for the
practice of uniportal thoracoscopic surgery. Uniportal Video-assissted thoracic surgery.
AME.2015:1-11
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1.5.6 VATS Uniportal

El concepto de la reseccion pulmonar uniportal por VATS fue descrito por el
cirujano pionero Dr. Gaetano Rocco a principios de los afios dos mil, haciendo
una pequefia incision introduciendo los instrumentos en la misma herida en
forma paralela al videotoracoscopio, realizo y describié la experiencia en
resecciones pulmonares menores incluyendo resecciones en cufia, neumotorax,

biopsias pleurales y pulmonares con buenos resultados (120) (121) (122).

La primera reseccién pulmonar mayor por abordaje uniportal fue descrita
por el Dr. Diego Gonzélez-Rivas en el afio 2011 (123). Desde entonces la técnica
ha evolucionado y ha demostrado que es segura, eficaz y reproducible. (124)

(125).

Cirugias cada vez mas complejas como segmentectomias, neumonectomias,
resecciones en manguito, angioplastias, resecciones de carina y resecciones
complejas han demostrado ser realizables por abordaje uniportal con los mismos

resultados que por abordaje convencional (126-129).

Las resecciones pulmonares mayores VATS por abordaje uniportal han
emergido como una técnica menos invasiva al abordaje convencional multipuerto
para el tratamiento del cancer de pulmoén, en un estudio por meta analisis se

comparan los resultados de lobectomias por VATS por abordaje uniportal y
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multipuerto, encontrando resultados mas favorables para las resecciones por

abordaje uniportal (130).

El abordaje actual uniportal se realiza con una incision de 3 a 4 cm en el
cuarto o quinto espacio intercostal, introduciendo el videotoracoscopio de 30
grados y los instrumentos de diseccion por la misma herida, la camara siempre
debe permanecer arriba y los instrumentos de trabajo por debajo para facilitar la
diseccidon bimanual, la vision es anterior y en tunel facilitando el acceso y la
diseccidn del hilio y de las estaciones mediastinicas, ademas de que el cirujano

tiene una posicién quirdrgica mas ergonomica. (131)

(camera port eliminated)

Figura 6: VATS Uniportal.

Fuente: Sihoe A. The evolution of minimally invasive thoracic surgery: implications for the
practice of uniportal thoracoscopic surgery. Uniportal Video-assissted thoracic surgery.
AME.2015:1-11
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No existe un estudio randomizado hasta la fecha que demuestre que la VATS
uniportal es mejor que el abordaje convencional o incluso que la toracotomia,
aunque si existen estudios de meta analisis que demuestran que la VATS
convencional tiene mejores resultados que la toracotomia, y un meta analisis que
compara VATS uniportal versus VATS convencional con mejores resultados a

favor del abordaje uniportal (130)

Si se ha demostrado que las resecciones mayores por VATS disminuyen los
costes y esto se magnifica conforme el cirujano va ganando mas experiencia.

(132) (133).

El indice de conversién de VATS uniportal a toracotomia es muy variado
en la literatura se describe de 3-20% y la mortalidad a 30 dias generalmente <

5% (134) (124) (135).

No existen tampoco recomendaciones o0 unas guias que demuestren cuando
hacer una cirugia por VATS uniportal o convencional o cuando hacer cirugia

abierta, esto depende de la experiencia del cirujano.

El Gnico consenso que existe publicado de VATS fue llevado a cabo en
Edimburgo en el 2012 reuniendo a un panel de 55 expertos donde se sentaron las
bases y ciertas recomendaciones para realizar VATS. Se establecio por consenso,
que se necesitan entre 50-60 casos para pasar la curva de aprendizaje y llegar al

nivel experto, realizar un minimo de 20 casos al afio para mantener la habilidad
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quirurgicaen VATS, aunque no existe un articulo que recomiende cuanto tiempo

se necesita para aprender VATS.

La curva de aprendizaje de técnicas quirdrgicas depende de la cantidad y
frecuencia con que se realice la técnica, ya que es importante tanto adquirir como
mantener la destreza, como la supervision de un experto que permite compensar
la inexperiencia del cirujano, acelerar el aprendizaje y con ello aumentar la

seguridad y disminuir el riesgo de complicaciones.

En este sentido, el entrenamiento en un centro con volumen regular (CNV) de
casos puede llevar méas tiempo y menos supervision pero quizas permite al
cirujano consolidar su aprendizaje en el tiempo mientras que en los centros de
alto volumen (CAV), el entrenamiento se realiza en un periodo méas corto pero
requiere mas supervision y le nivel de experto podria alcanzarse antes. Sin

embargo, no existe bibliografia que sustente estos dos métodos de aprendizaje.
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2 HIPOTESIS



La aplicacion de técnicas minimamente invasivas mediante toracoscopia video
asistida por abordaje uniportal tanto en un centro de regular volumen como en un
centro de alto volumen para la realizacion de resecciones pulmonares mayores
en pacientes con cancer de pulmaén permite una diseccion ganglionar comparable
a la cirugia abierta por toracotomia, que es considerada el “gold standard” incluso

durante la curva de aprendizaje del cirujano.
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3 OBJETIVOS



3.1 Objetivo principal

Analizar si la cirugia minimamente invasiva uniportal en un CNV y en CAV es

equivalente a la cirugia abierta ("gold standar") desde la curva de aprendizaje.

3.2 Objetivos Secundarios

3.2.1 VATS vs toracotomia abierta:
1. Analizar si la VATS uniportal es equivalente a la cirugia abierta en

capacidad de reseccion de ganglios.

2. ldentificar si en el TNMp existe un incremento de estadio de NO a
N1 o N2entre 5al 10 % y comparar que esta cifra sea similar en los

tres grupos, como marcador de calidad del procedimiento.
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3. Comparar las cuatro variables quirurgicas principales: el tiempo de
cirugia, el tiempo de sangrado intraoperatorio, la estancia
hospitalaria, dias de permanencia de tubo de torax y las
complicaciones entre los grupos de minima invasion y el "gold

standar".

3.2.2VATS en CNV vs VATS en CAV:

1. Comparar el comportamiento de las siguientes variables en funcién
de la realizacion de la cirugia de minima invasion en un CNV y
CAV: caracteristicas sociodemogréaficas y caracteristicas clinicas
incluyendo estadio inicial clinico.

2. Comparar la tasa de reconversion a cirugia abierta asi como el indice
de re operacion y la mortalidad a 30 dias.

3. Contrastar los tipos de cirugias que se realizan en un CNV y en CAV
y analizar que cirugia es la mas frecuente en cada centro de minima
invasion.

4. Definir los requerimientos para alcanzar el nivel experto en VATS

uniportal en funcién del centro en el que se realiza el aprendizaje.
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4 MATERIAL (PACIENTES) Y

METODO
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4.1 Poblacién

4.1.1 Poblaciéon Diana

La poblacion diana del presente trabajo es el conjunto de pacientes afectados por
cancer pulmonar de células no pequefias (NSCLC) en estadios iniciales I y 11
susceptibles a tratamiento quirargico referidos al servicio de cirugia toracica de

los centros participantes (HUCA y SPH).

4.1.2 Centros participantes

El Principado de Asturias se encuentra dividido, en el momento actual, en 8
Areas Sanitarias que gestionan 7 hospitales publicos, 6 concertados, 78 centros
de salud, con una plantilla cercana a los 13.000 trabajadores para una Poblacion
de 1.084.341 habitantes aproximadamente (Instituta Nacional de Estadistica-
INE). El Hospital Universitario Central de Asturias (HUCA) esta localizado en

el Area Sanitaria IV.
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Figura 1: Distribucion de Areas Sanitarias en el Principado de Asturias

El servicio de Cirugia Torécica del HUCA es el Servicio de Salud del Principado
de Asturias (SESPA) para el tratamiento de patologias que competen a esta
especialidad. La poblacion accesible es todo aquel paciente que presenta un CPy
es candidato a una cirugia de reseccion pulmonar. En los Gltimos afios se trataron
una media de 300 pacientes por afio con esta patologia de los cuales al menos 150

casos se realizan por VATS uniportal.

El Shanghai Pulmonary Hospital (SPH), se encuentra en la Provincia de
Shanghai en China, Es un Hospital enteramente dedicado a la patologia pulmonar
que cuenta donde se realizan méas de 10,000 cirugias de térax por afio, de las
cuales mas de 6000 casos se realizan por VATS uniportal. La poblacion accesible
es todo aquel paciente que presenta cancer pulmonar y es candidato a una cirugia

de reseccion pulmonar.
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4.2 Sujetos a estudio

En el HUCA, se reclutaron de forma consecutiva 60 pacientes que presentaron
una sospecha clinica o confirmacién histolégica de NSCLC entre marzo de 2012
y marzo de 2013 en los que se estaba indicado el tratamiento quirtrgico con

intencion curativa.

Se revisaron retrospectivamente las historias clinicas de los 60 casos realizados

con anterioridad en el HUCA.

En el periodo entre Marzo de 2015 a Julio de 2015 en el SPH se incluyeron 60

pacientes consecutivos por VATS uniportal.

La indicacion de cirugia vino determinada por la decision del comité

multidisciplinario.

En ambos centros los pacientes fueron asignados de manera aleatorizada desde la
primera vista médica en consultas externas y la decision de recibir tratamiento

quirdrgico se decidio en una sesion multidisciplinaria.
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a) Criterios de inclusion:

1. Pacientes con sospecha clinica o confirmacion histolégica preoperatoria de

NSCLC en estadio inicial IA, IB, 1Ay IIB.

2. Pacientes con estadio inicial de CP con una T incluyendo Unicamente T1 T2

y T3 (masas <a 7 cm)

3. Estudio clinico radiolégico NO en el diagnostico por imagen mediante
tomografia computarizada (TC) con ganglios menor a 2 cm por tomografia o

positron de electrones (PET) negativa.

4. Estudio clinico radioldgico MO en el diagnostico por imagen mediante
tomografia computarizada (TC) o tomografia por positron de electrones (PET).

Sin evidencia de metastasis distancia.

5. Consentimiento informado firmado para la cirugia y para participar en el

estudio.

b) Criterios de Exclusion

Se excluiran a los pacientes con metastasis a distancia, afeccién de los ganglios
mediastinos N2 confirmado con estadio diagnostico EBUS o mediastinoscopia.
Pacientes con cirugia previa y pacientes con contraindicacion quirdrgica debido

a sus comorbilidades.
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4.3 Distribucion de casos por centro y cirujanos participantes

El HUCA fue designado como CNV. En este centro se realizaron las

toracotomias abiertas por parte de un cirujano experto.

El VATS uniportal en este centro se realiz6 por un cirujano poseia amplia
en VATS en procedimientos menores pero sin experiencia previa en resecciones

mayores por VATS.

El SPH fue designado como CAV. Los casos en este centro fueron
realizados por un cirujano con experiencia en VATS para resecciones menores

pero sin experiencia tampoco en resecciones mayores por VATS.

Ambos cirujanos tenian experiencia a nivel experto en toracotomia abierta

4.4 Recogida de Muestras

El procedimiento que se siguio para incluir los pacientes se basé en colectar los
pacientes tanto de forma verbal y escrita que fueron realizados por VATS
uniportal en CNV y CAV durante la curva de aprendizaje de dos cirujanos
diferentes con experiencia previa en VATS (resecciones menores) y se comparé

con el grupo control que es la toracotomia.
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Las muestras estudiadas para la diseccion ganglionar procedian en todos los
casos de cancer pulmonar de célula no pequefia analizados en el laboratorio de

histopatologia.

Después de completar la reseccion pulmonar mayor lobectomia o
segmentectomia dependiendo el caso, se realizd diseccion ganglionar radical

sistematica (MLND) siguiendo la técnica por VATS uniportal.

Se realizo la reseccion de las estaciones mediastinicas con diseccion
bimanual que incluye mano izquierda con el aspirador y mano derecha con el
mecanismo de energia (incluyendo harménico o electrocauterio con punta larga

0 gancho laparoscopico).

4.5 Evaluacion de los requerimientos para alcanzar el nivel
experto

El criterio para obtener el nivel experto es la obtencion de una meseta en el
modelo lineal para las variables: dias de estancia hospitalaria, dias de tubo y

duracion de la cirugia se presenta una meseta en los modelos lineales.

La determinacion del nimero de casos necesarios para llegar a experto se
basa en un modelo lineal en el que los primeros casos definen una pendiente

positiva al mejorar la pendiente se convierte en negativa
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Para encontrar el nimero de casos que se necesitan para llegar a experto se ajusta
un modelo lineal en los primeros casos, obteniendo una pendiente positiva al
mejorar, y en el momento que pasamos a tener una pendiente negativa quiere
decir que hemos pasado el nivel experto: esto no me queda nada claro...revisa

gue lo que he escrito yo es lo que quieres decir.

4.6 Otras variables a medir

4.6.1 Variables biométricas

Las variables biométricas recogidas fueron: edad (afios), sexo (hombre y mujer),
habito tabaquico (fumador y no fumador) habito alcohélico (alcohdlico no

alcohdlico).

4.6.2 Variables clinicas

Las variables clinicas se recogieron a partir del historial del paciente

proporcionado por el equipo médico antes de la cirugia.
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Se consideraron relevantes para el propésito del estudio aquellas que aumentaban
el riesgo quirdrgico y fueron las siguientes: Hipertension arterial (HTA) ,
Diabetes Mellitus (DM) y Fibrilacién Auricular (FA), se definieron como
pacientes diagnosticados con dicha patologia antes de la cirugia y con tratamiento
farmacoldgico, obesidad (OBD) se definio como IMC > 30, enfermedad
neuroldgica se definid como aquellos pacientes diagnosticados con ataque
isquémico transitorio (AIT) previo, tuberculosis (TBC) se definié como infeccién
previa confirmada con Mycobacteirum tuberculosis, enfermedad pulmonar
obstructiva crénica (EPOC) diagnosticada por pruebas de funcion respiratoria,
cancer previo se definio como cualquier historia previa de malignidad en

cualquier 6rgano y antracosis con diagnéstico definitivo en el TNMp.

4.6.3 Complicaciones e indice de conversiones y mortalidad a

30 dias.

Se recogieron las variables de complicaciones que ocurrieron durante la
cirugia durante el postoperatorio inmediato (es decir del término de la cirugia
hasta el dia que el paciente fue dado de alta)

- fuga aérea prolongada (fuga que duro més de 5 dias después de la cirugia).
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- camara apical (espacio apical demostrado con radiografia postoperatoria
sin fuga aérea presente).

- atelectasia demostrada por radiografia con o sin sintomas.

- neumonia postoperatoria confirmada por radiografia de térax y germen
identificado con esputo o lavado bronquial.

- fibrilacion auricular demostrada por electrocardiograma y que requirio
tratamiento farmacoldgico.

- sangrado intraoperatorio (sangrado ocurrido durante la cirugia)

- infeccion quirdrgica aquella demostrada con cultivo de herida y que
requirio tratamiento antibiotico y curacion de herida.

- hernia quirargica como aquella acontecida en el primer mes postoperatorio
demostrada por clinica.

- necesidad de valvula de Heimlich al alta..

La mortalidad a 30 dias definida como aquella muerte que ocurrié durante la

estancia hospitalaria o los 30 dias siguientes a la cirugia.

En los sangrados como complicacion durante la VATS se incluyeron todos los
sangrados que ocurrieron durante el procedimiento tanto los que se pudieron
controlar por VATS como los que requirieron conversion a toracotomia. El
indice de conversién agrupa todos aquellos casos que durante el procedimiento

quirurgico por VATS fue necesaria conversion a toracotomia ya fuese por
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sangrado que no se pudo controlar por VATS, por confusiones anatémicas

durante la cirugia, o ganglios demasiados adheridos a estructuras anatémicas.

4.6.4 Variables quirurgicas

Se consideraron las siguientes:

- sangrado total intraoperatorio (volumen en mililitros), medido al final de
la cirugia, siempre excluyendo cualquier tipo de lavado intraoperatorio.

- tiempo quirdrgico (minutos) incluye desde la incision de la herida hasta el
cierre de la misma incluyendo linfadenectomia y colocacion de tubo de
torax.

- tiempo de drenaje toracico (dias) incluye desde el primer dia
postoperatorio hasta el dia del retiro de tubo de térax.

- Tiempo de estancia hospitalaria (dias) incluye los dias de estancia
hospitalaria desde su ingreso hasta que el paciente es dado de alta a su

domicilio.

Los criterios para retiro de tubo de térax ausencia; de fuga aérea, drenaje
menor de 200 ml en 24 horas y pulmén expandido por radiografia de torax. Los
criterios para alta a domicilio incluyen retiro de tubo de torax, control

satisfactorio del dolor y radiografia de térax satisfactoria en mismo dia del alta.
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Estas cuatro variables se analizaron y se compararon entre los grupos CNV
y CAV. Ademas se analizaron y compararon los primeros 30 casos y los tltimos
30 casos para ver la evolucién quirdrgica de la curva de aprendizaje, para realizar
este analisis no se tomaron en cuenta los tiempos de la cirugia de los casos que se

convirtieron a toracotomia

4.6.5 Variables relacionadas con el tipo de cirugia

En este apartado se agruparon los tipos de cirugias realizadas:

- incluyendo el lado de la cirugia: derecho o izquierdo.

- tipo de reseccidn: segmentectomia anatomica, lobectomia,

neumonectomia u otras (bilobectomia).

- sitio anatdmico: superior medio o inferior (lobectomia derecha) e inferior

y superior (lobectomia izquierda).
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4.6.6 Diseccion ganglionar y grado de recomendacion

Se realiz6 diseccion ganglionar mediastinica en todos los casos confirmados
histologicamente con cancer pulmonar durante la curva de aprendizaje de ambos
centros. Realizandose siempre en este caso diseccion ganglionar radical (MLND).
Se compar06 el estadio inicial clinico TNMc y se compard con el estadio
histopatologico TNMp y se analizaron los casos que subieron de estadio al

encontrarse inicialmente NO o N1 y encontrar en el definitivo N2.

Sabiendo de antemano por la literatura que se debe de encontrar un aumento
de estadio en el TNMp de al menos 5 - 10% con respecto al TNMc para saber
que la diseccién ganglionar esta cumpliendo las recomendaciones y no se afecte
la supervivencia de ciertos pacientes. Se analiz6 esto durante la curva temprana
de aprendizaje en ambos centros de minima invasion comparando con la

toracotomia.

Para analizar tanto el numero totales de ganglios mediastinicos e hiliares
biopsiados y el promedio de ganglios biopsiados por cirugia no se tomaron en

cuenta los pacientes con TO.
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4.7 Plan de trabajo

. Reclutamiento de los pacientes en la consulta externa de cirugia
torécica aleatorizados y la firma del consentimiento informado para
cirugia y para participar en el proyecto.

. Realizacion de la cirugia segun la aleatorizacion asignada a cada
caso

« Seguimiento postoperatorio a los 15 y 30 dias del alta

. Recogida de las variables clinicas en la base de datos disefiada para
tal fin

« Periodo de estudio desde Marzo de 2012 en Diciembre de 2015.

4.8 Andlisis de los datos y Estadistica

En primer término se ha realizado una depuracion de la base de datos,
identificando en cada variable los datos andmalos mediante el Test de Shapiro—
Wilk. Todas las variables del estudio se han tabulado en una base de datos en

Excel Microsoft, s6lo accesible a los investigadores del estudio
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4.8.1 Descripcion de la muestras

Se han realizado un analisis univariado donde se han descrito las variables de tipo
cuantitativo utilizando media y desviacion tipica y otras medidas de
centralizacion. En el caso de las variables de tipo cualitativo se han mostrado

frecuencias y porcentajes validos.

4.8.2 Estadistica descriptiva y comparacion de los dos grupos

Para las variables de forma continua se presenta la media, la desviacion estandar

(sd), la mediana y el rango intercuartilico

La comparacion entre centros se realiza mediante el test de Chi-cuadrado
0 el test de Fisher segun corresponda. La comparacion en funcion del tipo de
centro se ha realizado a partir del test de Chi Cuadrado o test de Fisher (si en
algun caso la frecuencia observada es <5) en el caso de las variables de tipo
cualitativo. En el caso de las variables cuantitativas se ha utilizado el Test T-
Student 0 U Mann Whitney (si no se asumia la normalidad). En el caso de las

variables cualitativas con mas de dos categorias se ha utilizado el test de ANOVA
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Se considera que hay diferencias estadisticamente significativas cuando el

p-valor (P) resultante de la comparacion es inferior a 0.05.

4.8.3 Curvas de aprendizaje

Para realizar este analisis se han seleccionado los 30 primeros y ultimos casos de
cada centro de minima invasion y se han comparado las caracteristicas y variables
resultado mediante pruebas de Chi cuadrado o T Student en funcion del tipo de
variable. A continuacidn se realizaron modelos de regresion lineal con el objetivo

de identificar el nimero minimo de casos para llegar a un nivel de experto.

En todos los test se ha aceptado una diferencia significativa a partir de un
valor p<0,05. Para el analisis de datos se ha utilizado el software R Studio

(version 3.2.5).

4.8.4 Andlisis del tipo de cirugias

El nimero y porcentaje de tipos de cirugia distintos entre los CNV, los CAV y
los de toracotomia. Se comparan los distintos tipos de cirugia segun centro

mediante el test de Fisher.
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4.8.5 Andlisis de les estaciones ganglionares

Se comparan el numero total de estaciones ganglionares mediastinicas e hiliares
biopsiadas y el promedio de estaciones ganglionares biopsiadas por cirugia tanto
en los CNV y CAV comparando con la toracotomia. Se presenta la media, la
desviacion tipica, la medianay el rango intercuartilico de los centros a comparar.

Se realiza la comparacion mediante el test T Student.
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5> RESULTADOS



5.1 Descriptiva y comparacion de los grupos

5.1.1 Caracteristicas sociodemograficas

La poblacion de estudio estaba formada por 180 individuos distribuidos en tres
grupos de 60 cada uno (toracotomia, VATS en CNV y VTAS en CAV).
Predominaron los varones con respecto a las mujeres (n=115, 63,9%) en el total
asi como en cada subgrupo, no siendo la diferencia significativa entre grupos. La
edad resulta estadisticamente significativa comparando los CNV y CAV
(P'=0.001), siendo mayores los pacientes del CNV con una media de 64 afios
mientras que los del CAV tienen alrededor de 57 afios de media. También las
comparaciones entre los CNV y CAV con el de toracotomia presentan diferencias
estadisticamente significativas (P#3<0.001).

En el resto de caracteristicas sociodemograficas no se observan diferencias

estadisticamente significativas entre centros. Ver Tabla 4.
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CNV (n=60) CAV (n=60) p? TOR‘L(\E:;LC)’M'A P? P2
Edad (afios) media (sd) 64 (10.2) 57.02 (11.4) 0.001 69.6 (8.5) <0.001 <0.001
mediana (IQR) 65 (11) 56 (19.2) 70(12)
Sexo Mujer 16 (26.6%) 25 (41.6%) 0.124 24 (40%) 0.175 1.000
Varén 44 (73.3%) 35 (58.3%) 36 (60%)
Fumador Si 42 (70%) 33 (55%) 0.131 32 (53.3%) 0.091 1.000
No 18 (30%) 27 (45%) 28 (46.6%)
Bebedor Si 27 (45%) 18 (30%) 0.131 28 (46.6%) 1.000 0.091
No 33 (55%) 42 (70%) 32(53.3%)

P1: CNV versus CAV; P2: CNV versus Toracotomia; P3: CAV versus Toracotomia

Tabla 4: Caracteristicas sociodemogréaficas
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5.1.2 Caracteristicas clinicas

En la tabla 5 se muestra una parte de las caracteristicas clinicas de los pacientes

segun centro. Ninguna de ellas resulta estadisticamente significativa.

En el CNV hay un 16.6% de los participantes con obesidad, mientras que
en el de CAV hay un 6.6%. También hay mas presencia de Diabetes Mellitus
(DM) en el CNV con un 26.6% frente a un 13.3%, mas presencia de Hipertension
arterial (HTA) con 38.3% versus 25%, mas presencia de fibrilacion auricular
(FA) con un 15% versus un 11.6% y una mayor presencia de ataque isquemico

transitorio (AIT) con un 10% frente a un 8.3%.

En el CAV hay mayor ausencia de cancer con un 90% mientras que la

ausencia en el CNV es del 66.6%.

En ambos centros los canceres previos mas observados son el de colon y
el urotelial. En los participantes del CNV hay mas presencia de heumoconiosis

con un 20% frente al 18.3% en el CAV
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TORACOTOMIA

CNV (n=60) CAV (n=60) P! (n=60) P? [
OBD Si 10 (16.6%) 4 (6.6%) 0.155 6 (10%) 0.421 0.741
No 50 (83.3%) 56 (93.3%) 54 (90%)
DM Si 16 (26.6%) 8 (13.3%) 0.110 14 (23.3%) 0.833 0.238
No 44 (73.3%) 52 (86.6%) 46 (76.6%)
HTA Si 23 (38.3%) 15 (25%) 0.170 17 (28.3%) 0.333 0.837
No 37 (61.6%) 45 (75%) 43 (71.6%)
FA Si 9 (15%) 7 (11.6%) 0.788 12 (20%) 0.631 0.317
No 51 (85%) 53 (88.3%) 48 (80%)
AIT Si 6 (10%) 5 (8.3%) 1.000 2 (3.3%) 0.272 0.436
No 54 (90%) 55 (91.6%) 58 (96.6%)
INF Si 2 (3.3%) 3 (5%) 1.000 4 (6.6%) 0.679 1.000
No 58 (96.6%) 57 (95%) 56 (93.3%)
Cancer No 40 (66.6%) 54 (90%) 0.158 51 (85%) 0.438 0.930
Previo Colon 4 (6.6%) 2 (3.3%) 2 (3.3%)
Urotelial 3 (5%) 2(3.3%) 2(3.3%)
Mama 3 (5%) 1(1.6%) 3 (5%)
Vesical 1(1.6%) 1(1.6%) 0 (0%)
Recto 2 (3.3%) 0 (0%) 0 (0%)
Melanoma 1(1.6%) 0 (0%) 0 (0%)
Pulmonar 2 (3.3%) 0 (0%) 1(1.6%)
Préstata 2 (3.3%) 0 (0%) 1(1.6%)
Tonsilar 2 (3.3%) 0 (0%) 0 (0%)

P1: CNV versus CAV; P?: CNV versus Toracotomia; P3: CAV versus Toracotomia

Tabla 5: Caracteristicas clinicas 1
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En la tabla 6 se muestran méas caracteristicas clinicas de los pacientes segun

centro.

En el CNV hay un 35% de los participantes con EPOC, mientras que en el
CAYV hay un 28.3%. También hay mas presencia de TBC en el CNV con un 3.3%
frente a un 1.6%. La saturacion de oxigeno es levemente menor en el CNV con
una media de 96.6% mientras que es de 97.2% en el CAV. El FEV1 del CNV es
ligeramente mayor en media con un valor de 87, siendo 86.3 en el CAV. En el
caso de FVC es menor en media el del CNV con 87.5 respecto al CAV con una
media de 91. El tamafio de la lesion es mayor en media en el CNV con 26.2 mm
frente a 24 mm en el CAV. No se realiza PET en el CAV, y el CNV presenta un
porcentaje del 87.5% de PET positivo. BAG se ha realizado a un 45.76% en el

CNV yaun 33.9% enel CAV.

El poblacion sometida a toracotomia presenta diferencias estadisticamente
significativas respecto al CNV, el FEV1 (%) presenta valores en media mas
elevados que en el CNV (94.7 versus 87.5) y en BAG ya que en el centro de
toracotomia se realiz6 BAG 80% de los casos mientras que en el CNV solo se
realiz6 en el 46%. EI centro de toracotomia también presenta diferencias
estadisticamente significativas respecto al CAV en la variable tamafio de la lesion
que en media es superior en el centro de toracotomia (29.2 versus 26.2), y en la
variable BAG ya que en el centro de toracotomia lo hay en el 80% de los casos

mientras que en el CAV solo en el 34%
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TORACOTOMIA

CNV (n=60) CAV (n=60) p! (n=60) p? p?
EPOC Si 21 (35%) 17 (28.3%) 0.556 15 (25%) 0.319 | 0.836
No 39 (65%) 43 (71.6%) 45 (75%)
TBC Yes 2 (3.3%) 1(1.6%) 1.000 3 (5%) 1.000 | 0.619
No 58 (96.6%) 59 (98.3%) 57 (95%)
Sintomas Neumonia 2 (3.3%) 3 (5%) <0.001 3 (5%) <0.001 | 1.000
Disnea 3 (5%) 0 (0%) 0 (0%)
Atelectasias 1(1.6%) 0 (0%) 0 (0%)
Tos 1(1.6%) 0 (0%) 0 (0%)
Hemoptisis 2 (3.3%) 0 (0%) 0 (0%)
Saturacion de 02 (%) media (sd) 96.6 (2.36) 97.1(1.3) 0.294 97.18 (1.2) 0.256 | 0.994
mediana (IQR) 97 (2) 97.5(2) 97 (2)
FEV1 (%) media (sd) 87 (18.6) 86.3 (17.3) 0.898 85.7(17.2) 0.733 | 0.803
mediana (IQR) 88 (27.7) 89 (21) 86.5 (20.2)
FVC (%) media (sd) 87.5(19.5) 91 (16.5) 0.285 94.7 (17.1) 0.037 | 0.368
mediana (IQR) 84 (29) 88.1(20) 90 (23.5)
Diametro lesién (mm) media (sd) 26.2 (14.6) 24 (14.1) 0.310 29.2 (15.7) 0.210 | 0.023
mediana (IQR) 23.5(13.2) 20.5 (13.5) 24 (15)
Broncoscopia Si 52 (88.1%) 56 (93.3%) 0.508 59 (98%) <0.001 | <0.001
No 7 (11.8%) 4 (6.6%) 1(2%)
Positive PET Si 49 (87.5%) 0 (0%) - 59 (98.3%) 0.053 -
No 7 (12.5%) 0 (0%) 1(1.6%)
BAG Si 27 (45.7%) 20 (33.9%) 0.259 48 (80%) <0.001 | <0.001
No 32 (54.2%) 39 (66.1%) 11 (18.3%)

P!: CNV versus CAV: P?: CNV versus Toracotomia; P3: CAV versus Toracotomia

Tabla 6: Caracteristicas clinicas 2
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En la tabla 7 se muestran méas caracteristicas clinicas de los pacientes segun
centro. La variable que presenta diferencias estadisticamente significativas
(P<0.001) es el nimero de ganglios mediastinicos resecados con una media de
3.2enel CNV y una mediade 4.2 en el CAV. También la presencia de antracosis
resulta estadisticamente significativa (P<0.001) con una presencia del 31.6% en

el CNV y solo un 20% en el CAV.

El resto de variables de esta tabla no presentan diferencias estadisticamente
significativas. Las adhesiones pleurales en el CNV son del 28.3% y del 25% en
el CAV. En el CNV un 25% de los casos presentan complicaciones y un 13.4%
en el CAV. Un 13.3% de los casos en el CNV presentan fuga aerea prolongada y
un 5% en el CAV. Un 3.3% de casos en el CNV tienen camara apical y ninguno

enel CAV, la presencia de atelectasia es igual en ambos centros con solo un 1.6%.

Presentan diferencias estadisticamente significativas las variables de
conversiones a toracotomia (P=0.038) presente en el 13.3% del CNV y solo en
un 1.67% en el CAV, la analgesia (P<0.001) ya que en ningun caso del CAV esta
presente y en todos los CNV si, siendo el bloque intercostal el mas frecuente con
un 58.3% seguido de la epidural con un 21.6% y la duracion total de la
intervencion (P<0.001) siendo de 292.75 minutos de media en CNV y de 221.18

min en el CAV.

Referente a FA solo 2 casos en el CAV y ninguno en el CNV. En el CNV

se han presentado un 6.6% de infecciones de herida y 1.6% en el CAV. En
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ninguno de los dos centros ha aparecido hernia pulmonar postoperatoria. La
valvula de Heimlich ha estado en el 8.3% de CNV y en el CAV como el caso de
la re-intervencion quirdrgica, solo presente en el 3.3% de los casos del CNV.

Ningun paciente fallecio en 30 dias en el CNV y ninguno en el CAV.

El centro de toracotomia presenta diferencias estadisticamente
significativas en la variable diagndstico de la histologia preoperatoria respecto
tanto al CNV como al CAV, en numero de ganglios mediastinicos resecados
presenta diferencias respecto al CNV, siendo superior en media la del centro de
toracotomia (4.1 versus 3.1), se produjeron méas adhesiones pleurales en el CAV
ya que en el centro de toracotomia hay en el 45% vy en el CAV en el 25%. El resto
de variables no presentan diferencias entre el centro de toracotomia y los otros

centros

El centro de toracotomia presenta diferencias con el CNV en las variables
FA (P?=0.036), Analgesia (P?<0.001) y duracion total (P?<0.001). Y con el CAV

en la variable Analgesia (P3<0.001)
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CNV (n=60) CAV (n=60) p! TORACOTOMIA p? p3
(n=60)

Estaciones media (sd) 3.2 (0.57) 4.27 (0.86) <0.001 4.12 (0.83) <0.001 | 0.176

mediastinicas mediana (IQR) 3(1) 5(2) 4(1)

Adherencias pleural Si 17 (28.3%) 15 (25%) 0.836 27 (45%) 0.088 | 0.035
No 43 (71.6%) 45 (75%) 33 (55%)

Antracosis Si 19 (31.6%) 12 (20%) <0.001 8 (13.3%) 0.029 | 0.038
No 41 (68.3%) 59 (98.3%) 52 (86.6%)

Complicaciones Si 15 (25%) 8 (13.4%) 0.254 18 (30%) 0.683 | 0.080
No 45 (75%) 52 (86.6%) 42 (70%)

Fuga aérea prolongada Si 8 (13.3%) 3 (5%) 0.206 7 (11.6%) 1.000 | 0.322
No 52 (86.6%) 57 (95%) 53 (88.3%)

Camara apical Si 2 (3.3%) 0 (0%) 0.476 3 (5%) 1.000 | 0.242
No 58 (96.6%) 60 (100%) 57 (95%)

Atelectasias Si 1(1.6%) 1(1.6%) 1.000 6 (10%) 0.119 0.119
No 59 (98.3%) 59 (98.3%) 54 (90%)

Tabla 7: Caracteristicas clinicas 3
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FA Si 0 (0%) 2 (3.3%) 0.476 6 (10%) 0.036 0.272
No 60 (100%) 58 (96.7%) 54 (90%)
Infeccién de herida Si 4 (6.6%) 1(1.6%) 0.127 2 (3.3%) 0.675 | 0.476
No 56 (93.3%) 60 (100%) 58 (96.6%)
Si 0 (0%) 0 (0%) - 0 (0%) - -
Hernia pulmonar No 60 (100%) 60 (100%) 60 (100%)
Vélvula Heimlich Si 5 (8.3%) 0 (0%) 0.068 5 (8.3%) 1.000 | 0.068
No 55 (91.6%) 60 (100%) 55 (91.6%)
Conversion a Si 8 (13.3%) 1(1.6%) 0.038 - - -
toracotomia No 52 (86.6%) 59 (98.3%)
Re intervencion No 58 (96.6%) 60 (100%) 0.476 60 (100%) 0.476 1.000
Fuga aérea 2 (3.3%) 0 (0%) 0 (0%)
Mortalidad a 30 dias Si 1(1.6%) 0 (0%) 1.000 2(3.3%) 1.000 | 0.476
No 59 (98.3%) 60 (100%) 58 (96.6%)
Analgesia No 0 (0%) 60 (100%) <0.001 0 (0%) <0.001 | <0.001
Bloqueo 35 (58.3%) 0 (0%) 0 (0%)
Epidural 13 (21.6%) 0 (0%) 59 (98.3%)
Paravertebral 12 (20%) 0 (0%) 1(1.7%)
Duracion total (min) media (sd) 292.7 (78) 221.1 (44.1) | <0.001 207.9 (42.2) <0.001 | 0.112
mediana (IQR) 287.5 (106.2) 213.5 (69) 205 (42.5)

P1: CNV versus CAV; P?: CNV versus Toracotomia; P3: CAV versus Toracotomia

Continuacion Tabla 7: Caracteristicas clinicas 3
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En la tabla 8 se muestran méas caracteristicas clinicas de los pacientes segun

centro. Ninguna de las variables ha resultado estadisticamente significativa.

El diagnéstico final méas frecuente ha sido adenocarcinoma (ADC) en ambos
centros, presente en un 58.3% en el CNV y en el 46.6% en el CAV y 48.3% en

toracotomia

En el CNV los siguientes diagndsticos finales mas frecuentes han sido el SCC
con un 18.3% y la metastasis con un 8.3%, en el CAV han sido el MIA con un
18.3%, el AIS con un 15% y el SCC con un 13.3%. En ambos centros el TNMc
maés frecuente ha sido el T1aNOMO con un 45% en el CNV y un 48.33% en el
CAV. El Estadio clinico (Ec) més frecuente también coincide en ambos centros
siendo el 1A con 58.33% de los casos del CNV y un 68.33% en el CAV. EI TNMp
mas frecuente es el T1aNOMO con un 41.67% de los casos del CNV y un 48.33%
en el CAV. El Estadio histopatologico (Ep) mas frecuente ha sido 1A en ambos

centros.

El centro de toracotomia presenta diferencias con el CNV en las variables TNMc
(P?=0.042), Ec (P?=0.024) y Ep (P?=0.026). Y con el CAV en la variable Ec

(P3=0.027), TNMp (P3=0.012) y Ep (P3=0.012).
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TORACOTOMIA

CNV (n=60) CAV (n=60) p! (=60) P? p?

Diagnéstico ADC 35 (58.33%) 28 (46.67%) - 29 (48.33%) - -
final Epidermoide 11 (18.33%) 8 (13.3%) 25 (41.67%)

MIA 0 (0%) 11 (18.33%) 0 (0%)

AIS 0 (0%) 9 (15%) 0 (0%)

Metastasis 5 (8.33%) 0 (0%) 0 (0%)

Hamartoma 2 (3.33%) 1(1.67%) 0 (0%)

Carcinoide 2 (3.33%) 0 (0%) 1(1.67%)

Neuroendocrino 2 (3.33%) 0 (0%) 2 (3.33%)

B 0 (0%) 2 (3.33%) 0 (0%)

ADH 0 (0%) 1(1.67%) 0 (0%)

Leiomyosarcoma 1(1.67%) 0 (0%) 3 (5%)

Sarcomatoide 1(1.67%) 0 (0%) 0 (0%)

Célula pequena 1(1.67%) 0 (0%) 0 (0%)
TNMc TO 7 (11.67%) 4 (6.67%) 0.844 0 (0%) 0.042 | 0.070

T1aNOMO 27 (45%) 29 (48.33%) 20 (33.33%)

T1bNOMO 9 (15%) 13 (21.67%) 12 (20%)

T2aNOMO 12 (20%) 9 (15%) 19 (31.67%)

T2bNOMO 3 (5%) 3 (5%) 4 (6.67%)

T3NOMO 2 (3.33%) 2 (3.33%) 4 (6.67%)

T3N1MO 0 (0%) 0 (0%) 1(1.67%)
Ec T0 7 (11.67%) 4 (6.67%) 0.723 0 (0%) 0.024 | 0.027

IA 35 (58.33%) 41 (68.33%) 32 (53.33%)
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IB 11 (18.33%) 10 (16.67%) 14 (23.33%)
A 4 (6.67%) 2 (3.33%) 9 (15%)
B 2 (3.33%) 3 (5%) 5 (8.33%)
TNMp TO 7 (11.67%) 4 (6.67%) 0.899 0 (0%) 0.052 | 0.012
T1aNOMO 25 (41.67%) 29 (48.33%) 17 (28.33%)
T1aN1MO 1(1.67%) 0 (0%) 2 (3.33%)
T1aN2MO 1(1.67%) 0 (0%) 0 (0%)
T1bNOMO 8 (13.33%) 12 (20%) 7 (11.67%)
T1bN1MO 1(1.67%) 1(1.67%) 1(1.67%)
T2aNOMO 11 (18.33%) 7 (11.67%) 19 (31.67%)
T2aN1MO0 0 (0%) 1(1.67%) 1(1.67%)
T2aN2MO 1(1.67%) 1(1.67%) 1(1.67%)
T2bNOMO 3 (5%) 3 (5%) 4 (10%)
T2bN2MO 0 (0%) 0 (0%) 1(1.67%)
T3NOMO 2 (3.33%) 2 (3.33%) 6
T3N1MO 0 (0%) 0 (0%) 1(1.67%)
Ep TO 7 (11.67%) 4 (6.67%) 0.664 0 (0%) 0.026 | 0.012
IA 33 (55%) 40 (66.67%) 27 (45%)
IB 11 (18.33%) 8 (13.33%) 15 (25%)
A 5 (8.33%) 3 (5%) 11 (18.33%)
1B 2 (3.33%) 4 (6.67%) 5 (8.33%)
mA 2 (3.33%) 1(1.67%) 2 (3.33%)

P!: CNV versus CAV; P?: CNV versus Toracotomia; P3: CAV versus Toracotomia

Tabla 8. Caracteristicas clinicas 4
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5.1.3 Variables quirurgicas

En la tabla 9 se muestra que en tres de las 4 variables principales presentan
diferencias estadisticamente significativas, la duracion del drenaje fue superior
en el CNV comparado con el CAV (3.8 dias vs 2.92 dias, p=0,040) al igual que
la duracion de la cirugia (240,25 min vs 192,3 min, p=0,001) y el sangrado

operatorio (200 min. vs 167 min. en el CAV, p=0,001)

La estancia hospitalaria fue similar en ambos centros (5,4 dias en el CNV y 4,38

dias en el CAV)
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TORACOTOMIA

CNV (n=60) CAV (n=60) P! (n=60) P? P
media (sd) 3.8(2.4) 2.9 (0.9) 0.040 6.4 (2.2) <0.001 | <0.001
mediana 6 (2)
Dias de tubo de térax (1QR) 3(2) 3(1)
Dias de estancia 7.4(2) <0.001 | <0.001
hospitalaria media (sd) 5.4 (2.4) 4.38 (1) 0.055
mediana 7(2)
(1QR) 5(2.2) 4 (1)
Duracién de cirugia media (sd) 240.2 (75.9) 192.3 (45.4) |<0.001| 149.05 (33.8) <0.001 | <0.001
(min) mediana 240 (100) 180 (72.5) 150 (41.7)
(1QR)
Sangrado operatorio media (sd) <0.001| 536.4(101.9) | <0.001 | <0.001
(ml) 200.8 (102.4) 167.9 (94.4)
mediana 500 (51.2)
(1QR) 180 (47.7) 147 (23.5)

P!: CNV versus CAV; P?: CNV versus Toracotomia; P3: CAV versus Toracotomia

Tabla 9: Descriptiva de las variables principales
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5.1.4 Analisis por cirugia realizada

En latabla 10 se muestra el nimero y porcentaje de tipos de cirugia distintos entre

los CNV, CAV y los de toracotomia.

Se observan diferencias estadisticamente significativas entre el tipo de
cirugia empleada en los CNV y CAV (p-valor=0.003). El tipo de cirugia mas
utilizadoen el CAV es LSD con el 41.67% de los casos seguido del tipo de cirugia
LSI (20%). En el CNV, el tipo de cirugia mas usado es LSI (31.67%) seguido de
LIl (25%). También se observan diferencias estadisticamente significativas entre

el CNV y el de toracotomia.

La Figura 7 muestra graficamente las diferencias entre tipos de cirugia entre los

centros.
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CNV CAV Toracotomia
N % n % P! n % P? P
LSD 12 20.00 25 | 41.67 25 41.67
LM 2 3.33 2 3.33 4 6.67
LID 7 11.67 4 6.67 11 18.33
Cirugia | LSI 19 31.67 12 20.00 0.003 16 26.67 0.006 0.070

LI 15 25.00 4 6.67 4 6.67
SEGMENTECTOMIAS 2 3.33 13 21.67 0 0.00
OTRAS 3 5.00 0 0.00 0 0.00

P1: CNV versus CAV; P?: CNV versus Toracotomia; P3: CAV versus Toracotomia

Tabla 10: Tipos de cirugia segun CNV versus CAV
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Figura 7: Tipos de cirugia segun CNV versus CAV versus toracotomia.
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5.2 Curvas de Aprendizaje

5.2.1 Comparacion de los primeros 30 casos versus los ultimos

30 casos en el CNV

En el CNV solo la duracion de la cirugia presenta diferencias estadisticamente
significativas (P<0.001) siendo la media a los primeros 30 casos de 283 min y de

197.5 min en los ultimos 30 casos.

La media de dias de drenaje es un poco mayor en los primeros 30 dias,
siendo de 4 dias en los primeros 30 casos y de 3.6 en los ultimos 30, lo mismo
con los dias de estancia hospitalaria con una media de 5.8 dias los primeros 30
casos y de 5 en los altimos 30. El sangrado es méas abundante en los primeros 30
dias 200 ml frente a 157 en los Gltimos 30 dias, lo mismo en las complicaciones,
mas frecuentes los primeros 30 casos con un 33.3% frente a los ultimos 30 casos

16.67%.

En la figura 11 se puede observar que han mejorado los resultados entre el
principio de la curva de aprendizaje, sobretodo en la duracion de la cirugiay el

sangrado intraoperatorio.
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CNV

Primeros 30 Ultimos 30 p
cases cases
i 4 (3. .6 (1.
Duracidn tubo de med'? (sd) (3.05) 3.6(1.59)
térax (dias) mediana 3(3) 3(1) 0.728
(1QR)
i .8 (2. 1.7
Dias de estancia mn::;?a(::) >.8(2.89) > (1.76) 0.592
hospitalaria (dias 4.5 (3 5(1 ’
pitalaria (dias) | " 00 3) 1
i 2 72. 197. 1.
Duracion de la mn::cll?a(::) 83 (72.86) 97.5 (51.36) <0.001
cirugia (min) (IR) 255 (93.75) 180 (78.75) ’
media (sd) | 234.53(121.11) 167.23 (65.78)
Sangrado mediana
intraoperatorio (IQR) 200 (37.5) 156.5 (40.0) <0.001
|
(mi) No 23 (76.67%) 27 (90%)
L. Si 10 (33.33%) 5(16.67%)
| 0.233
Complicaciones No 20 (66.67%) 25 (83.33%)

Tabla 11: Comparacion de las variables principales en el CNV, primeros 30 casos versus Gltimos 30 casos
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Figura 8. Comparacion de las variables principales contindas en el CNV,
primeros 30 casos versus Ultimos 30 casos
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5.2.2 Comparacion de los primeros 30 casos versus los ultimos

30 casos en el CAV

En el CAV resultan estadisticamente significativas los dias de estancia
hospitalaria (P=0.015) con una media de 4.73 dias en los 30 primeros casos y de
4.03 dias en los ultimos 30 casos, y la duracion de la cirugia (P<0.001) siendo la
media a los primeros 30 casos de 215.27 min y de 169.5 min en los ultimos 30

Casos.

La media de dias de drenaje es un poco mayor en los primeros 30 dias, siendo
de 3.17 dias en los primeros 30 casos y de 2.67 en los ultimos 30. El sangrado es
mas abundante en los primeros 30 dias con un 170 ml frente a 165 ml en los
ultimos 30 dias, lo mismo en las complicaciones, mas frecuentes los primeros 30

casos con un 20% frente a los ultimos 30 casos 10%.

En la figura 9 se describen con mas detalle los valores de cada variable.
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CAV

Primeros 30 Ultimos 30 p
casos casos

Duracién tubo de | media (sd) 3.17 (1.21) 2.67 (0.61) 0.071
térax (dias) mediana (IQR) 3 (1.5) 3(1) ’
Dias de estancia | media (sd) 4.73 (1.23) 4.03 (0.67)
hospitalaria ] 0.015
(dias) mediana (IQR) 5(1) 4 (0)
Duracion de la media (sd) 215.27 (36.47) 169.50 (42.31)

L, . - <0.001
cirugia (min) mediana (IQR) 211.5 (58.75) 167.5 (30)
Sangrado media (sd) 170.8 (78.75) 165.10 (109.19)
'("’:Ir;wperamm mediana (IQR) | 155 (22.75) 147 (30.25) 0.023

- Si 6 (20%) 3 (10%)

Complicaciones No 24 (80%) 27 (90%) 0.472
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Tabla 12: Comparacion de las variables principales en el CAV, primeros 30 casos versus Ultimos 30 casos
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Figura 9: Comparacion de las variables principales continuas en el CAV,
primeros 30 casos versus Ultimos 30 casos
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5.2.3 ¢ Cuantos casos de experiencia se necesitan para llegar a

nivel experto en un CNV?

En este apartado se evalUa el numero de casos necesarios para llegar a nivel
experto en el CNV. El nivel de experto se consigue cuando en los variables dias
de estancia hospitalaria, dias de tubo y duracién de la cirugia se presenta una

meseta.

En el caso de dias de tubo, se considera nivel experto al pasar los 30 casos (Figura
10), para la estancia hospitalaria se obtiene que se considera nivel experto a los
32 casos (Figurall), para la duracion de la cirugia no se encuentra una meseta
propiamente dicha en los primeros 60 casos (Figura 12) y para el sagrado

intraoperatorio se considera nivel experto en el caso 30.
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Days of dranage

Number of cases

Linear model that adjusts the first 30 cases:
(Days of drainage) = 3.59 + 0.03*(Number of cases)
Linear model that adjusts the last 30 cases:

(Days of drainage) = 6.49 - 0.06*(Number of cases)

Figura 10: Evaluacién del nimero de casos para llegar a nivel experto en la
variable dias de tubo en el CNV
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Linear model that adjusts the first 32 cases:
(Days of hospital stay) = 5.65 + 0.01*(Number of cases)
Linear model that adjusts the last 28 cases:

(Days of hospital stay) = 8.45 - 0.08*(Number of cases)

Figura 11: Evaluacion del numero de casos para llegar a nivel experto en la
variable dias de estancia hospitalaria en el CNV.
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Linear model that adjusts all cases:
(Duration of surgery) = 313.43 — 2.40*(Number of cases)

Figura 12: Evaluacién del nimero de casos para llegar a nivel experto en la
variable duracion de la cirugia en el CNV.
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Figura 13: Evaluacion del nimero de casos para llegar a nivel experto en la

variable sangrado intraoperatorio en el CNV
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5.2.4 ; Cuantos casos de experiencia se necesitan para llegar a

nivel experto en un CAV?

En este apartado se evallGa el nimero de casos necesarios para llegar a nivel

experto en el CAV siguiendo la misma metodologia que en el apartado anterior.

En el caso de dias de tubo, se considera nivel experto al pasar los 10 casos
(Figura 14), para la estancia hospitalaria se obtiene que se considera nivel experto
a los 9 casos (Figura 15) igual que para la duracion de la cirugia ya que se
considera nivel experto a los 30 casos (Figura 16). Para el sangrado
intraoperatorio no se observa ninguna meseta para considerar nivel experto

(Figura 17).
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Linear model that adjusts the first 10 cases:
(Days of drainage) = 3.38 + 0.07*(Number of cases)
Linear model that adjusts the last 50 cases:

(Days of drainage) = 2.79 - 0.002*(Number of cases)

Figura 14: Evaluacion del nimero de casos para llegar a nivel experto en la
variable dias de tubo en el CAV.
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Linear model that adjusts the first 9 cases:
(Days of hospital stay) = 4.86 + 0.12*(Number of cases)
Linear model that adjusts the last 51 cases:

(Days of hospital stay) = 4.55 - 0.01*(Number of cases)

Figura 15: Evaluacion del numero de casos para llegar a nivel experto en la
variable dias de estancia hospitalaria en el CAV.
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Linear model that adjusts the first 26 cases:
(Duration of surgery (min)) = 218.21 + 0.10*(Number of cases)

Linear model that adjusts the last 34 cases:

(Duration of surgery (min)) = 279.50 — 2.48*(Number of cases)

Figura 16: Evaluacion del nimero de casos para llegar a nivel experto en la
variable duracion de la cirugia (min) en el centro de alto volumen
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Figura 17: Evaluacién del nimero de casos para llegar a nivel experto en la
variable sangrado intraoperatorio en el centro de alto volumen
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5.3 Analisis de los ganglios

5.3.1 Comparacion del niamero de ganglios en CNV y CAV

versus toracotomia.

Se puede observar (tabla 13) que hay diferencias estadisticamente significativas
entre el nimero de ganglios en el CNV y CAV vy el de toracotomia (p-
valor<0.001). EI nimero en el centro de toracotomia es mayor en media y

mediana al de la combinacion de bajo y alto volumen.

CNV CAV Toracotomia | p-value
NuUmero de .
. media (sd) 3.33(1.13) 4.2 (0.83) 4.1(0.79)
estaciones
anglionares <0.001
gangliona mediana 3(1.75) 4 (1.00) 4 (1.00)
mediastinicas (IQR)
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Tabla 13.: Comparacion del numero de ganglios para los CNV y CAV versus el
centro de toracotomia




5.3.2 Paciente que subieron de estadio en el TNMp

Se comparan los estadios clinico (TNMCc) y patologico (TNMp) para ver si existe

un cambio de estadio y encontrar los N2 ocultos.

De los 180 pacientes en 12 de ellos se encontrd un estadio TO, es decir solo 168
fueron diagnosticados con CP y tomados en cuanta para analizar la diseccion
ganglionar, de estos 11 (6.5%) pacientes han subido de estadio en la histologia

final.

En latabla 14 se muestra el porcentaje de pacientes que subieron de estadio (sobre
los pacientes sin valor desconocido en esta variable) para el CNV, CAV y el de
toracotomia. Se puede observar que el centro de toracotomia presenta el
porcentaje mas elevado de aumento estadio en el TNMp (8%) y CNV y CAV el

porcentaje mas bajo (5 %).

En la tabla 15 se muestra el detalle de estadio de los 11 pacientes que subieron en
el TNMp segun centro. Tanto en los casos de CNV (5%) y CAV (5%) el
incremento de estadio fue de NO a N2 en todos los casos, en el grupo de
toracotomia 3 casos (5%) incrementaron de NO a N2 y dos casos (3%) de NO a

N1.
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CNV CAV Toracotomia

Pacientes que subieron

o) o) 0,
de estadio TNM >% >% 8%

Tabla 14: Porcentajes segun centro de los pacientes que han subido de estadio

TNM
Ec Ep
CNV A A
A A
1A A
A A
CAV IB A
IB A
A A
i A A
Toracotomia A A
A A
A 1B

Tabla 15: Detalle del cambio de estadio de los 11 pacientes que subieron de
estadio TNM segun centro
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5.3.3 Numero de estaciones ganglionares biopsiadas

En la tabla 16 se presenta el nimero y porcentaje (sobre el nimero valido de
casos) de biopsias por cada estacion mediastinica en cada centro. En total,
teniendo en cuenta que a un mismo paciente se le biopsian mas de una estacion,
en el CNV se biopsiaron 144 estaciones mediastinicas, en el CAV 209 y en el

centro de toracotomia 236.

En todos los centros, todos los pacientes tuvieron alguna biopsia de estacion

mediastinica.

Tanto en el CAV como en el de toracotomia se reseco la estacion 7 (obligatoria)
a todos las pacientes, mientras que en el centro de bajo volumen se reseco al

92.98% de los pacientes.
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CNV CAV Toracotomia TOTAL
n % n % n % n %
2 0 0.00 22 44.8 33 55 55 33.1
4 30 52.6 48 97.9 40 66.6 118 71
. 5 23 40.3 15 30.6 20 33.3 58 34.9
Estaciones 6 9 15.7 15 30.6 21 35 45 27.1
Mediastinicas
7 58 96.6 49 100 60 100 162 97.5
8 0 0.00 16 33.3 15 25 31 18.7
9 29 50.8 44 89.8 47 79 120 72.7
TOTAL 144 100 209 100 236 100 589 100

Tabla 16: Estaciones mediastinicas biopsiadas segun centro
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5.3.4 Comparacion de los primeros 30 casos versus los ultimos

30 casos en el CAV

En la tabla 17 se presenta el niUmero y porcentaje (sobre el nimero valido de
casos) de biopsias por cada estacion mediastinica en cada centro y comparando

los primeros con los Gltimos 30 casos.

En ninguno de los centros se observan diferencias estadisticamente significativas
entre la estaciones mediastinicas que se biopsiaron y los primeros y los ultimos

30 casos.

Las figuras 18, 19 y 20 muestran la comparacion entre los primeros y los Gltimos

30 casos para cada centro de las estaciones mediastinicas biopsiadas.

Este parametro no se tomé en cuenta para considerar que el cirujano llego al nivel

experto.
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CNV CAV TORACOTOMIA
Primeros | Ultimos 30 Primeros | Ultimos 30 Primeros | Ultimos 30
30 casos casos 30 casos casos 30 casos casos
n % n % P n % n % P n % n % P
2 0 0 0 0 11 | 423 | 11 | 42.3 15 50 18 60
4 11 | 366 | 19 | 70.3 22 | 95.6 | 26 | 100 18 60 | 22 | 73.3
5 8 | 29.6 | 15 50 6 [26.1]| 9 | 346 10 | 33.3 | 10 | 33.3
Estaciones
e . 6 4 | 13.3 5 1850332 | 6 |26.1| 9 |346|0.991| 11 | 36.6 | 10 | 33.3 0.997
Mediastinicas

7 28 | 93.3 | 30 | 100 23 | 100 | 26 | 100 30 | 100 | 30 | 100
8 0 0 0 0 7 | 31.8| 9 | 346 7 233 | 8 | 26.6
9 13 | 43.3 | 16 | 59.2 22 | 846 | 22 | 95.6 22 | 73.3 | 25 | 86.2

Tabla 14: Estaciones mediastinicas biopsiadas segun centro y primeros versus ultimos casos
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Figura 18: Comparacion de los primeros versus los ultimos 30 casos de
estaciones biopsiadas en el CNV
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Figura 19: Comparacion de los primeros versus los ultimos 30 casos de
estaciones biopsiadas en el CAV
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Figura 20: Comparacion de los primeros versus los ultimos 30 casos de
estaciones biopsiadas en el centro de toracotomia
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6 DISCUSION
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6.1 Justificacién y curva de aprendizaje en las resecciones
mayores por VATS

Las resecciones pulmonares VATS con linfadenectomia radical/muestreo son en
algunos centro internacionales un procedimiento de rutina, actualmente menos
del 25% de las resecciones mayores en Europa se realizan por VATS (102), por
lo que es una técnica en desarrollo y muchos centros se encuentran actualmente
0 se encontraran muy pronto con la curva temprana de aprendizaje. Dentro de las
resecciones VATS el abordaje uniportal es el menos invasivo pero a cambio
posee una curva de aprendizaje mas larga y dificil. Actualmente existen estudios
gue avalan los beneficios de la VATS pero no existe ninguno que estudie la curva
de aprendizaje y la diseccion ganglionar (66) (69).

El motivo que justifico en su dia la puesta en marcha de esta técnica y del
presente estudio, no era otro que el de dar respuesta a varias interrogantes:
¢Es la cirugia VATS durante la curva de aprendizaje segura, efectiva y cumple

con las recomendaciones internacionanes de calidad?
¢Como es la curva de aprendizaje en un CNV y en CAV?

Existe muy poca literatura que describa la curva temprana de aprendizaje de
resecciones mayores pulmonares por cirugia VATS en Cirugia de Torax, y menos

aun de la experiencia con el abordaje uniportal.
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Ferguson et al. reporta que cuando un cirujano bajo entrenamiento es supervisado
muy de cerca por un cirujano de amplia experiencia en VATS la seguridad, la
supervivencia a 30 dias, la pérdida de sangre durante la cirugia y las
complicaciones son similares reportando Unicamente un mayor tiempo quirirgico

(136).

Algunos estudios describen que después de sus primeros 50 casos de curva
de aprendizaje por VATS en su propia institucion los tiempos quirurgicos, la
pérdida de sangre durante la cirugia y la mortalidad mejoran considerablemente.

(137) (138).

Otros autores sugieren gue el cirujano bajo entrenamiento pase un largo y
significativo periodo de entrenamiento con un cirujano muy experimentado en
cirugia VATS para poder adquirir la habilidad y la confianza para poder empezar
su propia practica y que despues de terminar su periodo de entrenamiento pueda
regresar a su centro de trabajo a recrear y seguir su propio programa de VATS,
por lo cual también recomienda visitas frecuentes a su centro de entrenamiento
para mantener sus habilidades y responder las inevitables dudas y preguntas que
surgen conforme se va adquiriendo mayor experiencia y se van realizando casos

cada vez méas complejos. (139).
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En el conceso de cirugia video asistida llevado a cabo en Edimburgo en 2012
que reunio a los cirujanos de torax expertos mundiales en VATS se trataron
varios temas y uno de los puntos a tratar y discutir mas importantes fue acerca del
entrenamiento y curva de aprendizaje para cirugia por VATS vy se llego6 a los
siguientes puntos: al menos 50 casos de reseccién mayor pulmonar por VATS
son requeridos en la curva de aprendizaje para adquirir ciertas habilidades (78%
muy recomendado). Al menos 50 casos deberan ser realizados por el residente

para poder ser considerado un centro de entrenamiento (52% muy recomendado).

Al menos 20 casos por afio deberan ser realizados por el cirujano de torax para
mantener sus habilidades quirdrgicas en VATS (62% muy recomendado) y que
todos los cirujanos que quieran iniciar en un programa de VATS deberan acudir

a un programa de entrenamiento y una tutoria. (140).

De acuerdo con las curvas de aprendizaje analizadas entre ambos centros
al analizar el tiempo de cirugia se encontro que el CNV disminuye su tiempo y
no se encuentra una meseta propiamente dicha en los primeros 60 casos aunque
si mejoran gradualmente en el caso 60 lo cual corresponde a lo que se describe
en la poca literatura publicada, sin embargo en el CAV el tiempo quirurgico
disminuye y llega a una meseta después del caso 30 lo cual es sorprendente ya
que al juntar alto numero de casos con el consejo de un experto la curva de

aprendizaje se acorta considerablemente tanto en tiempo como en numero de
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complicaciones, haciendo de este tipo de centros ideales para entrenar cirujanos

jévenes.

6.2 Curva de aprendizaje entre VATS uniportal entre CNV 'y
CAV

Al analizar la curva temprana de aprendizaje entre un CNV y un CAV hay que
tomar en cuenta que en el CNV se inici0 la técnica siguiendo los pasos
recomendado por los expertos que consisten en observar videos de técnica
quirdrgica, acudir a un curso o simposio, realizar workshops con cirugia en
directo, traer de visita a un experto a su centro de trabajo y posteriormente visitar
otro centro. En el CAV el cirujano aprendiz de desplaza a la unidad y permanece

bajo la tutela de un cirujano experto hasta completar su curva.

Al comparar la curve temprana de aprendizaje de los primeros 30 casos versus
los altimos 30 casos en el CNV se observa que la mayoria de las complicaciones
(16% en los primeros casos y 8% en los ultimos casos), reconversiones (todas
presentada en los primeros 30 casos 3.3%) por confusion anatdmica y sangrados
(11% en los primeros casos y 1.6% en los ultimos casos) y el sangrado
Intraoperatorio ocurren con mayor frecuencia en los primeros 30 casos. Las
variables principales mejoran en los dltimos 30 casos pero solo el tiempo

quirurgico se encontré una mejoria estadisticamente significativa p=<0.001.
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En el CAV se aprecia el mismo fendmeno complicaciones 10% en los primeros
casos y 5% en los altimos casos, el unico caso de reconversion ocurrié en los
primeros 30 casos. Todas las variables quirdrgicas principales también mejoraron
en los Gltimos 30 casos pero tanto en tiempo de cirugia como de estancia media
hospitalaria se encontraron mejoria estadisticamente significativas p=<0.001 y

p=0.015 respectivamente.

Al evaluar las curvas de aprendizaje se analizaron con una regresion lineal
y al llegar a una meseta mantenida se consideré como el nivel experto. En el CNV
se aprecid que el nivel experto en cuanto a numero de dias de tubo sangrado
intraoperatorio y dias de estancia hospitalaria fueron muy similares (alrededor del
caso 30), pero el tiempo quirdrgico que es el principal factor qgue tomamos en
cuenta para llegar al nivel experto no se aprecio una meseta propiamente dicha,
pero al analizar la grafica 12 se aprecia que 8 casos (13%) de los altimos 10
estan realizados en un tiempo inferior a 200 minutos y uno de los Ultimos duro
méas de 300 minutos por un sangrado inesperado impidiendo que se forme la
meseta en la grafica por lo que probablemente a partir de caso 55-60 se llegue a

un nivel experto en este centro.

En el CAV la mejoria de en cuanto a los dias de tubo es muy rapida a partir del

caso 10, en el sangrado intraoperatorio la meseta existe desde el principio y en
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cuanto al parametro méas importante que es el tiempo quirdrgico se observa que

a partir del caso 30 se llega al nivel experto.

Haciendo una media de las cuatro variables se llega a un nivel experto en un CNV
con 30-32 casos y en el CAV con 15-17 casos aunqgue la variable mas relevante
y que se considera la mas importante y definitiva para llegar al nivel experto es
la duracion de la cirugia, en la cual se encontré que en un CNV se llega al nivel

experto con 55-60 casos y en un CAV alrededor del caso 30.

Enel CNV se llega a este nivel experto en mas tiempo que en el CAV y ademas
en este ultimo el cirujano aprendiz realiza cirugias mas complejas incluyendo

segmentectomias anatomicas 21.7% en el CAV y 3.3% en el CNV.

La curva de aprendizaje es mas corta en un CAV llegando al nivel experto méas
rapido y realizando resecciones mas complejas sin arriesgar la seguridad del
paciente. En el CNV el nivel experto se adquiere alrededor del caso 50 en 8 meses

y en el CAV se adquiere en el caso 30 en 3 meses,

6.3 Complicaciones, morbimortalidad y conversiones durante la
curva de aprendizaje en las resecciones pulmonares por
VATS Uniportal

Las complicaciones durante la curva de aprendizaje de las resecciones mayores
pulmonares por VATS uniportal pueden ser reducidas significativamente si dicha

curva se realizaen un CAV bajo la tutela de un cirujano VATS experto. Alrededor
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del mundo existen pocos sitios de alto volumen y la mayoria de ellos se encuentra
localizados en Asia. Al analizar la curva en un CAV con tutela la conversion de
casos a toracotomia fue mucho mas baja 1% comparada con la curva en un CNV
sin tutela 5% asi mismo las complicaciones por sangrado inesperado también
fueron menores en el CAV ya que el cirujano experto puede ayudar a resolver el
problema guiando al ciruja aprendiz o ayudando a evitar los problemas con
consejos técnicos o incluso tomado el control de la cirugia, situacion que no puede
pasar en un CNV vy la conversion es inminente para no poner en peligro la vida

del paciente.

Las complicaciones secundarios a errores por confusion de anatomia son
practicamente inexistentes en los CAV con tutela mientras que en los CNV es
mas comun ya que después de la tutela y la visita del cirujano a su centro, el
cirujano inexperto se queda solo afrontando su curva de aprendizaje y
enfrentandose a casos cada vez mas complejos que lo puede llevar a este tipo de
errores incluyendo seccién de bronquios o de arterias erroneas, trayendo como
consecuencia en algunos casos la reseccion de mayor parénquima pulmonar del
necesario y en algunos casos terminar en una neumonectomia no requerida ni
esperada. En este caso la conversion a toracotomiaen un CNV fue de 7 % (3.5%
por sangrado gque no se pudo controlar por VATS y 3.5% por errores anatdmicos)
y en un CAV fue de 2% debido a que el caso era una tuberculosis y la diseccion

por VATS no era posible ni segura para el paciente.
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En cuanto a los tiempos y el sangrado quirdrgico intraoperatorio se aprecia
la misma curva hasta llegar a una meseta que es cuando disminuyen las
complicaciones y se va uno acercando al nivel experto aunque la curva del CAV
se aprecia igual pero es mas corta y con menos casos se consigue el nivel de

experto mas pronto en cuanto a resultados y menor nimero complicaciones.

El namero de complicaciones postoperatorios es mayor en CNV siendo la
mas comun la fuga aérea prolongada 13.3% siendo a su vez causa mas comun de
re intervencion 3.3%. Pero el CNV presenta una morbilidad menor al grupo
control y una supervivencia mayor al grupo control, por lo que a pesar de que el
aprendizaje sea mas lento y mas tedioso que en un CAV sigue siendo eficaz y

Seguro.

Durante la curve de aprendizaje en un CAV se observa que se realizaron mayor
numero de resecciones subsegmentarias que se consideran de mayor dificultad
por lo que el cirujano aprendiz logra un mayor conocimiento y dominio de la
anatomiay la técnica quirargica por VATS uniportal méas rapido y de una manera

mas segura. (141)

El indice de conversion en ambos centros estd dentro de los limites
aceptados por la literatura muy importante mencionar que el CNV siguio todos
los pasos sugeridos por los expertos para iniciar un programa por VATS uniportal

ya que existen otros centros o curvas de aprendizaje con mayores tasas de
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conversién porque probablemente no se siguieron los pasos necesarios. (124)

(142) (135).

6.4 Reseccion ganglionar por VATS durante la curva de
aprendizaje.

La reseccion ganglionar durante la curva de aprendizaje de resecciones
pulmonares mayores VATS por abordaje uniportal no se encuentra descrito en
ninguna publicacion reciente. Debido a esto uno de los pilares fundamentales de
este trabajo ha sido comparar la reseccion ganglionar en dos centros de minimo
invasion durante la curva de aprendizaje de resecciones pulmonares mayores por
abordaje uniportal y analizar si se realiza de una forma segura, eficaz y siguiendo

las normas europeas de recomendacion de la ESTS y NCCN.

Se decidié realizar diseccion ganglionar completa a pesar de que no existe
ningun trabajo o ensayo clinico contralado que demuestre que la supervivencia

es mayor que con el muestreo ganglionar.

Cuando se ha realizado una buena diseccion ganglionar cumpliendo con los
requerimientos mencionados por la ESTS y NCCN al obtener la patologia
definitiva (TMNp) se debe de encontrar que al menos en 5 a 10% de los casos

sufren un cambio a un estadio superior de NO o N1 a N1 o N2, es decir
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encontrandose afectacion mediastinica o hiliar en algunos casos en los que habia

sido negativo durante el estudio preoperatorio o estadio clinico (TNMc).

Cuando no existe este cambio 0 es menor al 5% esto se puede deber a que
la reseccion ganglionar se esta realizando de manera deficiente sin cumplir con
los estdndares de calidad. Por ello se tomo la reseccion ganglionar por
toracotomia como el "gold estandar™ en el que se encontré un cambio de estadio
de 8% (5% de NO a N2 y 3% de NO a N1), 236 ganglios resecados en total y
una media de 4.1 estaciones ganglionares mediastinicas disecadas incluyendo en

todas la estacion subcarinica o estacion ganglionar 7.

Se encontré que al realizar una reseccion ganglionar por VATS durante la
curva de aprendizaje por abordaje uniportal en un CNV tanto el nimero total
de ganglios resecados como el nimero total de estaciones mediastinicas
ganglionares disecadas es menor comparado con la toracotomia, encontrandose
un cambio de estadio de 5% ( NO a N2), 144 ganglios resecados en total y una
media d 3.2 estaciones ganglionares disecadas incluyendo la estacion subcarinica

en EL 97% de los casos confirmado con CP.

Al analizar la reseccion ganglionar por VATS durante la curva de
aprendizaje por abordaje uniportal enun CAV tanto el nimero total de ganglios
resecados como el ndmero total de estaciones mediastinicas ganglionares
disecadas fue similar comparado con la toracotomia, encontrandose un cambio

menor de estadio al de la toracotomia pero similar al de CNV, 5% (NO a N2), 209
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ganglios resecados en total y una media d 4.2 estaciones ganglionares disecadas

incluyendo la estacion subcarinica en todos los casos confirmado con CP.

Asi mismo al comparar la media de las estaciones ganglionares mediastinicas
biopsioadas se encontrd que estan por arriba de tres tal y como recomienda la
ESTS y la NCCN y ademas de ello el cambio de estadio de NO a N2 fue igual los
tres grupos (5%) por lo que no se compromete la efectividad y rentabilidad de la

diseccidn ganglionar en la curva de aprendizaje por VATS uniportal.

Al analizar los primeros 30 casos versus los ultimos 30 casos en la toracotomia o
grupo control se aprecia un indice de reseccion muy similar sin embargo como
era de esperarse en los centros de minima invasion a medida que se avanza en la
curva de aprendizaje se realiza un mayor numero de reseccion de estaciones

mediastinicas.

Los resultados encontrados son muy interesantes porque al comparar los
dos grupos en la curva de aprendizaje el CVN hace una diseccién ganglionar
mediastinica menor al grupo control y el CAV hace una diseccion ligeramente
mayor por lo que en ambos centros es seguro y eficaz durante la curva temprana

de aprendizaje.

Normalmente y dependiendo el centro en un CNV se realiza la curva de
aprendizaje en aproximadamente 8 meses, siempre y cuando se los pasos
recomendados para iniciar la curva de aprendizaje que consiste en: mirar videos,
realizar cursos y workshops, visitar un experto, que el experto visite el centro y
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realice algunas cirugias e incluso evalueé al cirujano en la curva de aprendizaje.
En un CAV el cirujano en la curva de aprendizaje visita el centro y puede realizar
su curva en aproximadamente 3 meses teniendo siempre cerca al cirujano experto
que puede dar consejo de como realizarla. EI hecho de estar supervisado por un
cirujano de amplia experiencia y el realizar varios casos diariamente y en poco

tiempo acelera la curva de aprendizaje.

A pesar de los diferentes hallazgos en ambos centros en curva de aprendizaje
se cumplen los criterios de recomendacion ya que existe un cambio de estadio de
> 5%, se analizan mas de 3 estaciones mediastinicas en promedio y en casi todos
los casos confirmados con cancer pulmonar se realizd diseccion ganglionar
subcarinica (100 en CAV y 97% en CNV). Con lo cual se demuestra que la
diseccion ganglionar mediastinica en la curva temprana de aprendizaje por VATS
uniportal no se ve comprometida y se cumplen los estandares recomendados por

la ESTS y la NCCN.

Es muy importante realizar una buena reseccion ganglionar ya que si el
estadio final del paciente sube de NO a N1 o N2 el paciente requerird de
tratamiento complementario adyuvante incluyendo quimioterapia o radioterapia
segun sea el caso y esto puede aumentar la supervivencia del paciente después de

terminar dichos tratamiento hasta en el 5% en algunos casos. (143) (144) (145)
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6.5 Lecciones al analizar la curva de aprendizaje

Al analizar la curva de aprendizaje hemos aprendido que no existe una diferencia
significativa entre una curva de VATS convencional descrita en la literatura y una
curva de VATS uniportal de la cual no existe referencia alguna aun. La diferencia
existe al llevar acabo la curva de aprendizaje en un CAV con una tutela activa de
un cirujano de amplia experiencia ya que las complicaciones y la
morbimortalidad disminuyen asi como el nimero de sangrado y errores por

confusion anatomica.

En ninguin momento y en ninguna curva de aprendizaje se pone en riesgo la
calidad y cambio de estadio de NO a N1 o N2, por lo tanto el paciente puede llegar
a tener tratamiento complementario y su supervivencia no se ve afectada. A pesar
de empezar una técnica nueva la supervivencia del paciente a 30 dias no se ve
comprometida durante la curva de aprendizaje en ninguno de los centro de
minima invasion.

Después de analizar los resultados entre ambos centros se recomienda
ampliamente realizar la curva de aprendizaje en un CAV tutelado por un experto
ya que la curva de aprendizaje es mas rapida, la diseccién ganglionar es mas
segura y eficaz y se alcanza el nivel experto mas pronto realizando casos mas

complejos.
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Es muy importante que todos los centros que inician su curva de aprendizaje en
resecciones pulmonares mayores por VATS sea uniportal o convencional y en
CNV o CAV realicen analisis y estudios como este para asegurarse que no hay
compromiso en los resultados finales y los que los pacientes reciban un
tratamiento de calidad y siguiendo las recomendaciones internacionales durante

la curva de aprendizaje



7 CONCLUSIONS
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. Uniportal VATS is equal to open surgery ("gold standard")
during the learning curve.

. Uniportal VATS is equivalent to open surgery in lymph node
dissection rentability. Mediastinal dissected nodal stations
were significantly less in CNV compared with the open group.
. Uniportal VATS in both centres were equivalent to a
thoracotomy and the upgrade in stages due to changes in nodal
p-staging were not compromised (5% in all centers from NO
to N2)

Mediastinal lymph node dissection, during uniportal
VATS, showed that the early learning curve in both
minimally invasive centres complies with recommendations
of the ESTS and NCCN clinical guidelines and with the
international quality standards.

. VATS outcomes appear to be superior to thoracotomy
(surgery time, intra-operative bleeding, hospital stay, chest
tube, length of stay and complications.

. The socio-demographic, clinical and histopathological
characteristics of the tumour did not influence the duration of

the early learning curve.
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7. The CNV has a higher rate of reconversion and re-
intervention than the CAV, but both present a complication
rate and mortality lower than thoracotomy.

8. The highest number of complications, perioperative bleeding,
and reoperations occur in the first 30 cases of the early
learning curve, however, in surgical time, length of hospital
stay and perioperative total bleeding decreases in the last 30
cases .

9. The learning curve is shorter in a CAV reaching the expert
level faster (case 30 in three months) and performing more

complex resections in less time.
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