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Introducdo: A presenga de linfonodos mediastinais comprometidos no cancer do pulmao tem implicagdes
terapéuticas e prognosticas importantes e, por isso, o diagndstico deve ser o mais preciso possivel.
Objetivo: Determinar um padrdo de tamanho para considerar um linfonodo comprometido e avaliar a
eficiéncia da tomografia computadorizada e mediastinoscopia no estadiamento linfatico do céncer
pulmonar. Método: Cinqlienta pacientes portadores de cdncer pulmonar operavel foram submetidos a um
protocolo prospectivo. Todos foram examinados, submetidos a tomografia computadorizada e
mediastinoscopia pré-operatdria; a operagdo consistiu na resseccdo pulmonar compativel e esvaziamento
mediastinal radical. A posicdo e o tamanho dos linfonodos achados na operagdo foram comparados com
os resultados da tomografia e mediastinoscopia prévias. Conclusdes: O estudo mostrou que existe
relagdo ndo linear entre o tamanho dos linfonodos e o comprometimento linfatico. O tamanho dos
linfonodos ndo ¢ um padrdo adequado no nosso meio, ja que linfonodos maiores que 3cm tém menos de
30% de possibilidade de ser comprometidos. Isso faz com que a especificidade da tomografia seja baixa
(63%). Embora a sensibilidade da mediastinoscopia também seja baixa, sua especificidade é de 100%. Os
autores concluem que métodos de estadiamento como a mediastinoscopia deverdo ser criteriosamente
indicados quando houver sinais de linfonodos aumentados na tomografia. (J Pneumol 1998;24(1):17-22)

Mediastinal evaluation in lung cancer staging

The presence of mediastinal [ymph node metastasis in lung cancer has a great influence on treatment
selection and prognosis, and the diagnosis of [ymphatic metastasis must be accurate. CT chest scans
and mediastinoscopy are the diagnostic tools available to detect mediastinal [ymph node metastases
and to establish preoperative staging. Lymph node size evaluated by CT scans is not an acceptable
criterion in the patients studied here. The aim of this study was to find out a representative pattern of
size to indicate the possibility of neoplastic invasion in the population studied. Fifty consecutive
patients were operated on and were submitted to pulmonary resection and mediastinal dissection to
treat lung cancer. Seventy-four percent of the [ymph nodes with transverse section of more than 3 cm
had no neoplastic invasion. CT scans and mediastinoscopy have similar sensitivity (close to 65%), but
mediastinoscopy has higher specificity (100%). This means that the authors must have histologic
confirmation of any suspected [ymph node to achieve a correct staging.

* Este trabalho ¢ derivado da Tese de Doutorado “Andlise comparati-
va entre a tomografia axial computadorizada e a mediastinoscopia
no estadiamento do cancer do pulméo”, apresentada a Faculdade de
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Rodrigues Jr.
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INTRODUCAO

A necessidade de estabelecer uma forma de classificacdo
para determinar a extensdao anatdémica das neoplasias, per-
mitindo a comparacdo dos resultados do tratamento em
pacientes portadores de tumores em diferentes estagios de
evolucdo, levou entidades médicas a proporem esquemas
que foram denominados genericamente de métodos de es-
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tadiamento. Para que tais esquemas de classificacdo pudes-
sem ser difundidos, foram idealizados critérios uniformes,
atrelados a regras previamente estabelecidas, as quais po-
deriam ser alteradas em fung¢do de métodos diagndsticos
mais sofisticados ou novas terapéuticas que fossem surgin-
dol1:2),

Denoix® idealizou o sistema TNM para estadiamento do
cancer, baseado em critérios simples, ligados ao tamanho e
posicdo do tumor primario (T), presenca e localizacido de
linfonodos comprometidos (N) e presenca de metéstases a
distdncia (M). A cada um desses pardmetros sdo dados valo-
res na forma de subscritos, que permitem esquematizar a
extensdo anatomica da doenga e associar esses dados a te-
rapéutica e a sobrevida.

O sistema TNM e o cdncer do pulmio - O cancer do
pulmio nio ¢ uma doenca de comportamento uniforme,
mas engloba varios tipos histoldgicos com agressividade e
comportamento bioldgico diferentes. O tipo histoldgico e a
extensdo anatdmica da doenca sdo elementos fundamentais
para indicar o tratamento mais adequado e permitir a ava-
liacdo prognostica de cada caso.

O sistema TNM foi adaptado para a classificacdo das neo-
plasias pulmonares na década de 60“. Desde entdo, foi mo-
dificado algumas vezes, com o intuito de adequar-se a méto-
dos diagndsticos mais eficientes e a terapéuticas mais avan-
cadas. O advento da tomografia axial computadorizada na
década de 70 e a popularizagio de seu uso a partir da déca-
da de 80 fizeram com que os métodos de imagem assumis-
sem importancia fundamental para o estadiamento. Da mes-
ma forma, as modernas técnicas cirurgicas e os tratamentos
combinados, que sdo freqiientemente indicados no trata-
mento dos tumores avancados, ndo podem prescindir de
estadiamento pré-operatorio preciso.

A modificacdo mais importante no sistema de estadia-
mento do cancer de pulméo foi proposta pela American
Thoracic Society e pela Union Internationale Contre le
Cancer e divulgada em 1983. Essa classificacdo reflete o
impacto que a tomografia computadorizada provocou nos
métodos de estadiamento e a necessidade de conhecer com
precisdo a extensdo da doenca antes de indicar o tratamen-
to. De 1a para ca, as regras foram aperfeicoadas, tentando
superar as deficiéncias dos esquemas antigos, determinan-
do sistemas mais simples, objetivos e precisos, que podem
ser compreendidos e aceitos por todos os elementos da equi-
pe multidisciplinar envolvida no tratamento do portador de
cancer pulmonar®.

0 mais importante do atual esquema de estadiamento ¢é
que ele tende a orientar o tratamento, principalmente na
indicacdo cirtrgica. O potencial de cura dos recursos cirur-
gicos hoje disponiveis é limitado pela extensido da doenca e
pela condigdo clinica do paciente. As regras do estadiamen-
to atual fazem clara distingdo entre o tumor com invasdo
local potencialmente ressecavel (T3) e o com invasdo néo
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ressecavel (T4). Da mesma forma, as metastases para linfo-
nodos mediastinais cirurgicamente ressecaveis, que sido ca-
racterizados como N2, sdo diferenciadas dos linfonodos me-
diastinais contralaterais ou extratoracicos (supraclaviculares
e pré-escalénicos), agora denominados N3.

Os estadios 1 e 11 sdo reservados aos portadores de doen-
ca localizada, sem extensdo direta ou linfatica além da pleu-
ra visceral. A divisdo do estadio 111 em dois subgrupos segue
a mesma orientagdo que visa a terapéutica: a divisdo 1lla
caracteriza pacientes com prognostico reservado que apre-
sentam doencga tecnicamente ressecavel e o estadio 111b re-
presenta o grupo de pacientes portadores de doenca ex-
clusivamente intratoracica, porém cirurgicamente irresseca-
vel. Finalmente, os pacientes enquadrados no estadio 1V sdo
aqueles que necessitam de tratamento sistémico por apre-
sentar doenca disseminada.

A adaptacdo do sistema TNM ao estadiamento do céancer
de pulmio parece simples, mas a pratica diaria encontra
dificuldades para sua determinacdo exata, principalmente
na fase de investigagido pré-operatdria. Todos os pardame-
tros tém regras bastante claras, porém a interpretacido e
correlagdo dos métodos diagnosticos com o achado anat6-
mico nem sempre € precisa.

O estadiamento linfgtico - O estadiamento linfatico (N)
¢ um dos principais fatores prognosticos. O esquema de
estadiamento mediastinal procura dar interpretacdo mais ade-
quada aos linfonodos mediastinais, evitando fatores subjeti-
vos. Para isso, depende da tomografia computadorizada e
da mediastinoscopia. A importancia dos métodos de ima-
gem para o estadiamento do céncer pulmonar é evidente.
Infelizmente, ainda ndo existe metodologia de estadiamen-
to clinico suficientemente segura, que possa dispensar os
métodos cirtrgicos de investigagdo, principalmente a me-
diastinoscopia, a videotoracoscopia ou a prdpria toracoto-
mia exploradora®,

A interpretacdo das imagens dos linfonodos mediastinais
pela tomografia axial computadorizada é muito discutida®.
De todos os referenciais possiveis, o mais pratico é a deter-
minacdo do tamanho. As outras caracteristicas radioldgicas
(interface com a gordura, bordas, homogeneidade) sdo mui-
to mais dificeis de avaliar e estdo em segundo plano. A dife-
renciacdo entre a adenomegalia inflamatéria e a neoplasica
¢ fundamental para o estadiamento correto. Da mesma for-
ma, a determinacdo da exata posicdo de um linfonodo no
mediastino exige o conhecimento preciso de estruturas ana-
tomicas para servir de pontos de referéncia®?. O estadia-
mento mediastinal envolve avaliacdes complexas e a res-
ponsabilidade pela definicdo depende do cirurgido, endos-
copista, patologista e radiologista.

A descricdo das estacdes linfonodais deve evitar o uso
dos termos “hilar” e “mediastinal”, ja que estes carecem de
especificidade anatémica. Esses termos devem ser substitui-
dos pelas descricdes numéricas das cadeias linfonodais do
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Figura 1 — Mapa do mediastino idealizado pela ATS e aceito internacionalmente a partir de 1983. Note-se que as cadeias linfonodais so separadas
por estruturas anatomicas identificdveis pela tomografia e pela mediastinoscopia®.

mediastino, conforme mostrado na figura 1. As estacdes
linfonodais 2, 4, 5, 6, 7, 8 e 9 sdo consideradas N-2, cor-
respondendo a antiga denominagdo de linfonodos mediasti-
nais, e as estagdes 10 e 11 sdao consideradas N-1, corres-
pondendo a denominagdo antiga de linfonodos hilares e in-
traparenquimatosos('?.

A importincia da mediastinoscopia - A mediastinosco-
pia é uma extensdo do antigo método de bidpsia profunda
da gordura pré-escalénica desenvolvida por Carlens('"'? co-
mo método de exploragdo cirtrgica para biopsia de lesdes
expansivas do mediastino. E aceita tanto para o estadia-
mento clinico quanto para definir critérios de operabilidade
e ressecabilidade. Devido a caracteristicas especificas do exa-
me, a mediastinoscopia cervical mantém-se como referen-
cial em todas as discussdes a respeito do estadiamento linfa-
tico.

A sensibilidade da mediastinoscopia na determinacdo de
linfonodos mediastinais comprometidos por neoplasia € se-
melhante a da tomografia axial computadorizada, porém
sua especificidade é superior('*', Por isso, a mediastinos-
copia ainda é importante para a indicagdo e eficiéncia dos
tratamentos combinados('.

Objetivo do trabalho — Este trabalho visa avaliar os mé-
todos de deteccdo de linfonodos mediastinais comprometi-
dos usados em nosso meio. Geralmente, consideramos lin-
fonodos maiores que 15mm, identificados nas imagens da
tomografia, como sendo neoplasicos, porém este dado, fre-
qlientemente citado na literatura nacional e internacional,
nem sempre corresponde a nossa realidade. Este estudo
correlacionou tamanho e comprometimento neoplasico dos
linfonodos mediastinais de pacientes estadiados clinicamen-
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te e operados segundo as regras usuais e visa fornecer sub-
sidios para compreender melhor a realidade da investigacdo
mediastinal em nossa populagdo. Os resultados obtidos de-
terminam pardmetros mais reais e objetivos a serem segui-
dos com seguranga em nosso meio.

CASUISTICA E METODO

Submetemos 50 pacientes (internados no HC-FMUSP no
periodo entre 1989 e 1992) portadores de cancer do pul-
mio potencialmente operavel a um protocolo prospectivo,
cujo objetivo era relacionar o tamanho e a probabilidade de
invasdo neoplasica dos linfonodos mediastinais em nossa
populagéo.

Esses 50 pacientes foram submetidos a tomografia com-
putadorizada do térax, abdome superior e cranio, para fins
de estadiamento clinico. Todas as tomografias foram revis-
tas pelo autor principal e pelo mesmo radiologista no pré-
operatorio, sendo dada especial atencdo ao estudo do me-
diastino. Linfonodos mediastinais maiores que 15mm fo-
ram considerados suspeitos. Imediatamente antes da tora-
cotomia, todos foram submetidos a mediastinoscopia. Para
conhecer a posi¢do dos linfonodos e o real alcance da me-
diastinoscopia, a dissec¢do dos planos foi marcada com in-
jecdes de corante (azul de metileno), para posterior identifi-
cacdo durante a toracotomia. Foram colhidas bidpsias de
todos os linfonodos identificados e estes, tingidos com o
corante. Durante a toracotomia, apds a resseccdo pulmonar
compativel com cada caso, foi feito esvaziamento mediasti-
nal radical, segundo a técnica descrita por Naruke('®,

Os linfonodos identificados na tomografia foram localiza-
dos na mediastinoscopia e na toracotomia. Foram medidos
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a fresco, imediatamente apos a ressecgdo, e submetidos a
exame histologico, determinando um padrido de certeza, que
foi comparado com os achados da tomografia e da medias-
tinoscopia.

RESULTADOS

Tomografia — A avaliacdo das 50 tomografias do toérax
mostrou que 27 pacientes ndo apresentavam linfonodos
suspeitos. Os outros 23 pacientes mostravam linfonodos me-
diastinais maiores que 15mm; em 18, tais linfonodos eram
homolaterais ao tumor, classificados clinicamente como N2,
e nos outros 5, os linfonodos eram contralaterais, classifica-
dos como N3.

Mediastinoscopia — A mediastinoscopia pré-operatoria
foi positiva em 7 pacientes. ldentificou linfonodos compro-
metidos homolaterais ao tumor em 6 pacientes e contrala-
terais em 1. Nos outros 43 pacientes a mediastinoscopia
identificou linfonodos, cuja histologia, através de cortes pela
técnica de congelacdo, ndo evidenciou neoplasia.

Operagio — A cirurgia determinou o estadiamento defini-
tivo, sendo a amostra final de comparagdo. Na analise de
nosso material, a operacdo mostrou que 17 pacientes ti-
nham linfonodos mediastinais comprometidos e 33 apre-
sentaram o mediastino livre.

Através do esvaziamento mediastinal feito nos 50 pacien-
tes, foram ressecados 638 linfonodos no total, que foram
divididos em 4 grupos, de acordo com seu tamanho. Desse
total, 329 (51,5%) tinham até 10mm em seu maior didme-
tro (grupo 1); outros 211 (33,0%) tinham entre 11 e 20mm
(grupo 1); 52 (8,1%) linfonodos tinham entre 21 e 30mm
(grupo M); e 46 (7,2%) eram maiores que 31mm (grupo 1V).
A tabela 1 mostra o numero total de linfonodos, o numero
de linfonodos comprometidos em cada grupo e a percenta-
gem de comprometimento.

TABELA 1
Divisdo dos linfonodos por tamanho, correlacionando
o numero total de cada grupo com os numeros absolutos
e relativos de linfonodos comprometidos

Grupo Ne total de Ne de linfonodos % comprometimento
linfonodos comprometidos
1 329 10 3,03%
1 211 11 5,21%
m 52 12 23,07%
1\% 46 12 26,08%

Comparacdo entre os métodos de estadiamento — Con-
siderando que a presenca de qualquer linfonodo compro-
metido classifique o mediastino como positivo ou como ne-
gativo (NO/N1 ou N2), independente da posicdo das ca-
deias, e considerando as possibilidades de falso-positivo e
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falso-negativo, obtivemos os determinantes mostrados nas
tabelas 2 e 3.

TABELA 2
Achados ganglionares na tomografia computadorizada comparados
com os achados cirurgicos de linfonodos comprometidos
ou nio (6 falso-negativos e 12 falso-positivos)

Cirurgia (linfonodos acometidos)

Sim Nio Total
TC Sim 11 12 23
Linfonodos aumentados Néao 6 21 27
Total 17 33 50

TABELA 3
Achados ganglionares na mediastinoscopia comparados
com os achados cirurgicos de linfonodos comprometidos
ou nio (10 falso-negativos e nenhum falso-positivo)

Cirurgia (linfonodos acometidos)

Sim Nio Total
Mediastinoscopia Sim 7 0 7
Linfonodos acometidos Néao 10 33 43
Total 17 33 50

Esses numeros permitiram o calculo da sensibilidade, es-
pecificidade, acuracia e dos valores preditivos dos métodos

diagndsticos. Com relagdo a tomografia computadorizada,
obtivemos os seguintes indices:

Sensibilidade 64,7%
Especificidade 63,6%
Acuracia 64%

Valor preditivo positivo 47,8%
Valor preditivo negativo 77,7%
Com relagdo a mediastinoscopia, obtivemos:
Sensibilidade 41,1%
Especificidade 100%

Acuracia 80%
Valor preditivo positivo 100%
Valor preditivo negativo 76,7%

DiscussAo

Este estudo confirma o fato de que existe relacdo direta
nao linear entre o tamanho dos linfonodos e a invasdao neo-
plasica. Linfonodos de até 2cm de didmetro tém baixa pro-
babilidade de ser neoplasicos (3% para linfonodos de até
Tcm e 5% para linfonodos entre 1 e 2cm). A partir de 2cm,
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a probabilidade aumenta significativamente, mas, ainda as-
sim, é baixa, se comparada com os dados internacionais
(23% para linfonodos entre 2 e 3cm e 26% nos maiores que
3cm). Estudos semelhantes em populagdes japonesas, eu-
ropéias e norte-americanas apresentam resultados semelhan-
tes para linfonodos menores que 10mm (abaixo de 5% de
probabilidade); porém, a partir de linfonodos maiores que
20mm, a probabilidade de encontrar lesdes neoplasicas sobe
para acima de 800 (tabela 4).

TABELA 4
Incidéncia de metastases em linfonodos mediastinais
identificados pela TC (separados por grupos de tamanho
conforme a tabela 1), segundo diversos autores

Autor Numero % comprometimento
Grupo 1 Grupo 11 Grupo 11 Grupo 1V
Whitlesey, 1988 138 2,7 31,8 69,6 -
McKenna, 1985 102 3,2 25,6 75 100
Whaten, 1990 56 21 40 82 -
Fernandez, 1992 50 3,03 5,2 23 26

E importante ressaltar que se encontrou diferenca estatis-
ticamente significante entre os numeros absolutos de linfo-
nodos obtidos no esvaziamento mediastinal dos pacientes
com tumores centrais e periféricos. Por outro lado, é nitida
a influéncia dos tumores centrais na adenopatia mediastinal
caracterizada nos grupos 111 e 1V, ou seja, linfonodos maio-
res que 21mm (76 contra 22, p < 0,05). Eram maiores que
20mm 20% dos linfonodos ressecados em pacientes com
tumores centrais, contra apenas 9% dos linfonodos resseca-
dos nos portadores de lesdes periféricas. Isso é devido a
tendéncia obstrutiva desses tumores, que dificultam a dre-
nagem de secrecdo, levando a infeccdes e provocando ade-
nopatia inflamatdria nos territorios linfaticos. Dos 74 linfo-
nodos maiores que 21mm associados a tumores centrais,
20 (26,3%) eram neoplasicos. Dos 24 linfonodos maiores
que 21mm associados a lesdes periféricas, 4 (18%) eram
neoplasicos. A andlise desses dados mostra que ndo ha dife-
renca estatisticamente significante entre linfonodos compro-
metidos em tumores centrais e periféricos.

A baixa probabilidade de acometimento neoplasico en-
contrada mesmo nos linfonodos maiores explica a baixa
especificidade (63%) e acuracia (64%) da tomografia. Em-
bora a sensibilidade da mediastinoscopia seja semelhante a
da TC, sua especificidade é de 100%. Por isso, acreditamos
que a associagdo dos métodos seja util para incrementar a
positividade do estadiamento.

A mediastinoscopia apresenta sensibilidade baixa - a di-
ferenga estatistica entre a sensibilidade da tomografia (63%)
e a da mediastinoscopia (41%) ndo é estatisticamente signi-
ficante — contra alta especificidade. O estudo do trajeto da
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mediastinoscopia durante a toracotomia explica essa situa-
¢do. A mediastinoscopia identificou linfonodos das cadeias
2, 4 e 10, bilateralmente, que sdo as regides onde a tomo-
grafia também ¢ mais sensivel. Sabemos que as cadeias 5,
6, 8 e 9 sdo inacessiveis a mediastinoscopia, e a cadeia 7 s6
¢ visivel quando o linfonodo é suficientemente grande para
ultrapassar o plano da parede anterior da traquéia. Essa li-
mitacdo reforca ainda mais a necessidade de proceder a me-
diastinoscopia nos casos em que ha adenopatia mediastinal
das cadeias 2, 4 e 1007,

CONCLUSOES

0 tamanho dos linfonodos mediastinais, que pode ser
medido com precisdo pela tomografia computadorizada, ndo
€ um parametro confiavel para indicar invasido neoplasica
nem para definir com certeza o estadio N2 ou N3 no cancer
do pulmido. A comprovacdo histolégica é fundamental para
o estadiamento preciso.

A mediastinoscopia tem sensibilidade semelhante a da
tomografia, porém sua especificidade ¢ de 100%, devendo
ser usada para comprovar a etiologia de linfonodos medias-
tinais aumentados. Mesmo assim, a mediastinoscopia ndo ¢
eficiente para avaliar as cadeias 5, 6, 7, 8 e 9 e, portanto, o
estadiamento mediastinal correto exige o esvaziamento lin-
fatico durante a toracotomia.
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