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CASO CLIiNICO

Respuesta patologica (casi) completa tras tratamiento
neoadyuvante con quimioterapia y nivolumab

(Near-)complete pathological response after neoadjuvant
treatment with chemotherapy and nivolumab

Maria Pumares-Gonzalez

Departamento de Oncologia Médica, Hospital Universitario de Burgos, Burgos, Espaha

Resumen

Introduccion: E/ tratamiento nedoayuvante y adyuvante del cancer de pulmén localizado ha evolucionado notablemente en
los ultimos afios, incorporando estrategias terapéuticas con impacto clinico significativo. Caso clinico: Se presenta el caso
de un vardn de 71 afios con antecedentes de hipertension arterial, diabetes mellitus tipo 2, dislipidemia, EPOC moderada
en tratamiento broncodilatador y suprarrenalectomia en 2023 por adenoma funcionante con sindrome de Cushing secunda-
rio. Exfumador desde hace 9 afios, con un indice de 45 paquetes-afio. Fue diagnosticado de carcinoma escamoso pulmonar
en Iébulo superior izquierdo, estadio IlIA (T2N2MO) con expresion de PD-L1 del 95%. Recibic tratamiento neoadyuvante con
carboplatino, paclitaxel y nivolumab (CHECKMATE 816) con respuesta morfometabdlica parcial vs. completa. Posteriormente,
se realizd lobectomia superior izquierda con linfadenectomia mediastinica, obteniéndose mdrgenes libres (R0). El estudio
anatomopatologico reveld un estadio ypT0 ypN2, con micrometdstasis en un ganglio subadrtico. Conclusion: A la luz de los
hallazgos de los estudios CHETMATE 77T KEYNOTE 671 y AEGEAN, se plantea la siquiente cuestion... ¢Podria el paciente
beneficiarse de algun tratamiento adyuvante considerando el resultado patolégico posquirdrgico?
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Abstract

Introduction: The neoadjuvant and adjuvant treatment of localized lung cancer has evolved significantly in recent years,
incorporating therapeutic strategies with meaningful clinical impact. Case report: We present the case of a 71-year-old male
with a history of arterial hypertension, type 2 diabetes mellitus, dyslipidemia, moderate COPD under bronchodilator treatment,
and adrenalectomy in 2023 due to a functioning adenoma with secondary Cushing’s syndrome. A former smoker for the past
nine years, with a 45 pack-year history. He was diagnosed with squamous cell carcinoma of the left upper lobe, stage IlIA
(T2N2MO0), with PD-L1 expression of 95%. He received neoadjuvant treatment with carboplatin, paclitaxel, and nivolumab
(CHECKMATE 816), achieving a partial vs. complete morphometabolic response. Subsequently, a left upper lobectomy with
mediastinal lymphadenectomy was performed, achieving negative margins (R0). The pathological study revealed a ypT0 ypN2
stage, with micrometastasis in one subaortic lymph node. Conclusion: In light of the findings from the CHETMATE 77T,
KEYNOTE 671, and AEGEAN studies, the following question arises... Could the patient benefit from any adjuvant treatment
considering the postoperative pathological result?
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Enfermedad actual

Varén de 71 afos con carcinoma escamoso de
pulmén en I6bulo superior izquierdo T2 (40 mm) N2
(ganglionar unica en ventana aortopulmonar) MO, esta-
dio llIA, ligando 1 de muerte programada (PD-L1) 95%.

Tratamiento actual

Actualmente en tratamiento con metformina 850 mg
cada 24 h, olmesartan 40 mg cada 24 h, simvastatina
20 mg cada 24 h, omeprazol 20 mg cada 24 h y Spiolto®
Respimat® 2.5/2.5 mcg 2 inhalaciones cada 24 h.

Antecedentes e historia clinica

Vardn de 71 afos con hipertension arterial, diabetes
mellitus tipo 2, dislipidemia, EPOC moderada en trata-
miento broncodilatador y suprarrenalectomia por
adenoma funcionante y sindrome de Cushing secun-
dario en 2023 como antecedentes médicos de interés.
Exfumador desde hace 9 afios (indice paquetes afo
45) y bebedor moderado de alcohol en el momento del
diagnéstico. Sin antecedentes familiares de interés.

Comienza estudio en el servicio de neumologia por
cuadro de tos persistente e infeccidn respiratoria que
motiva la realizacién de pruebas complementarias.

Exploracion fisica

— ECOG 1. Consciente, orientado y colaborador.
Eupneico en reposo. Normohidratado y perfun-
dido.

— Auscultacion cardiaca: tonos ritmicos, sin soplos
audibles.

— Auscultaciéon pulmonar: murmullo vesicular con-
servado, sin ruidos sobreafadidos.

— Abdomen: blando, depresible, no doloroso a la
palpacion. Ruidos hidroaéreos conservados. No
se palpan masas ni megalias. Sin signos de irri-
tacion peritoneal.

— Miembros inferiores: no presenta edema ni sig-
nos de trombosis venosa profunda.

Exploraciones complementarias

— Tomografia computarizada (TC) de térax
(01/07/2024): masa solida en segmento anterior
del I6bulo superior izquierdo (LSI) de 35 mm, en
intimo contacto con la pleura visceral, sugestivo
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de neoplasia. Adenopatia en ventana aortopul-
monar izquierda compatible con metastasis.

— TC craneal (19/07/2024): sin evidencia de afecta-
cién metastasica.

— BAG lesion pulmonar en LSI (19/07/2024).

— Anatomia patoldgica (23/07/2024): carcinoma
epidermoide poco diferenciado. PD-L1 95%.

— Tomografia por emision de positrones-tomografia
computarizada basal (07/08/2024): masa pulmo-
nar en segmento anterior del LSI (40 mm,
SUVmax 15.12), en contacto con la pleura, en
relacion con neoplasia. Adenopatia hipermetabd-
lica en ventana aortopulmonar (SUVmax 7.9)
compatible con metastasis.

Diagnéstico

Carcinoma escamoso de pulmén en LSI T2 (40 mm)
N2 (ganglionar Unica en ventana aortopulmonar) MO,
estadio llIA, PD-L1 95%.

Tratamiento

Inicia tratamiento neoadyuvante con carboplatino-
taxol-nivolumab durante 4 ciclos (1. ciclo 26/08/2024,
4.2 ciclo 28/10/2024) segun estudio CHECKMATE 816!
en situacion de respuesta parcial vs. completa morfo-
metabdlica tras el 4.2 ciclo (octubre de 2024). Se decide
derivacion al servicio de cirugia toracica para planifi-
cacion quirdargica (Figura 1).

Evolucion y seguimiento

Acude a consulta tras realizacién de lobectomia
superior izquierda y linfadenectomia mediastinica RO
el dia 10 de diciembre de 2024 con resultado ypTO
ypN2 (1/11 mic [subadrtico izquierdo]).

En pieza quirdrgica se observa un lecho tumoral de
3,5 x 2 cm, con respuesta patolédgica completa y 0%
de tumor residual viable. También se extraen cuatro
ganglios con la pieza, uno de ellos con signos de res-
puesta a QT. Se realiza linfadenectomia de seis areas,
obteniendo un total de siete ganglios, dos de ellos con
signos de respuesta parcial a QT y uno (regién 5) con
afectacion milimétrica tumoral (2 mm).

Por tanto, nos encontramos ante un paciente con
excelente respuesta a tratamiento neoadyuvante, pero
con enfermedad minima residual ganglionar (2 mm en
adenopatia subadrtica). En esta situacion, con base en
el estudio CHECKMATE 816', procedemos a iniciar
seguimiento.
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Figura 1. Tratamiento neoadyuvante con carboplatino-taxol-nivolumab durante 4 ciclos.

Sin embargo, con base en resultados de estudios
posteriores en el ambito perioperatorio como
CHECKMATE 77T con nivolumab?, KEYNOTE 671 con
pembrolizumab y® AEGEAN con durvalumab?, se plan-
tea la discusion de si, en este caso, el paciente se
podria beneficiar del tratamiento neoadyuvante, dado
el resultado anatomopatoldgico posquirurgico.
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