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RESUMEN
Desde 1995 en el Hospital Maximiliano Peralta de Cartago se instauré el Centro de
Deteccion Temprana de Cancer Gastrico con el objetivo de captar a los pacientes con
Céancer Gastrico de manera temprana para tener finalmente un impacto positivo en la
sobrevida.

En este estudio retrospectivo se recolectaron los datos relacionados a morbilidad, estadios
clinicos y manejo de los pacientes diagnosticados con cancer gastrico en el periodo del
primero de enero del 2009 hasta el 31 diciembre del 2015 y tratados en el Hospital
Maximiliano Peralta de Cartago. Se analizé la sobrevida a 5 afos especificamente de los
pacientes cuyo tratamiento fue la gastrectomia.

Del primero de enero del 2009 hasta el 31 diciembre del 2015 se diagnosticaron 436
pacientes con cancer gastrico. De este grupo se sometieron a gastrectomia 302 pacientes.

La sobrevida a 5 afios de los pacientes gastrectomizados por cancer gastrico en el hospital
Max Peralta de Cartago fue de un 60%.
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SUMMARY

Since 1995 at Maximiliano Peralta Hospital, in Cartago province, Costa Rica, The Early
diagnostic Centre for Gastric Cancer was opened, with the porpouse of diagnosing patients
with gastric cancer at earlier stages, to have a positive impact in their survival rate.

This is a retrospective study where data related with morbidity, clinical staging, and
management of patients diagnosed with gastric cancer between January de 1srt 2009 and
december 31st 2015, at this Center, was colected and analized. The 5 year survival rate
was analized specifically for pacients who underwent surgical treatment for this cancer with
gastrectomy.

There were 436 patients diagnosed with gastric cancer in this period of time and there were
302 patients who underwent a gastrectomy.

The 5 year survival rate for patients who underwent gastrectomy was 60%.
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INTRODUCCION

Costa Rica pertenece al grupo geografico de América con alta incidencia de cancer gastrico,
en la region de América Central es el pais con la segunda tasa de incidencia mas alta por
detras de Guatemala (figura 9).2 A raiz de este problema de salud publica en el Hospital
Maximiliano Peralta de Cartago (HMP) se cre6 en 1996 el programa de tamizaje en el
Centro de Deteccion Temprana de cancer Gastrico (CDTCG) en conjunto con el gobierno
de Japon.

Este trabajo consiste en la revisiébn de expedientes y recoleccion de informacién médica,
mediante una herramienta informatica y posterior revision bibliografica para comparacion
de resultados internacionales con nuestra base de datos con respecto a pacientes operados
por carcinoma gastrico. Con el proposito de mejorar las practicas clinicas de nuestro centro
y poder publicar resultados y compararlos con otros centros de referencia y especializacion
en cancer géstrico a nivel global. A continuacion, se detallan los primeros hallazgos de esta
recoleccién de forma retrospectiva y observacional, mediante analisis estadisticos de
mortalidad y morbilidad definida por 5 criterios (heumonia, tromboembolismo pulmonar,
sepsis, fuga y eventracién) preestablecidos en la herramienta de coleccién de datos
mencionada, que se detalla en el apartado de metodologia.

Ademads, en el marco tedrico se puede encontrar de forma detallada una revision
bibliogréafica de los temas de mayor relevancia en el manejo de cancer gastrico con énfasis
en bibliografia publicada en los tltimos 5 afios en estudios de alta de evidencia médica.

Finalmente, con este trabajo se pretende demostrar la mejoria en los resultados de nuestros
pacientes en los Ultimos 5 afios con la homogeneizacion de criterios de manejo gracias a
un abordaje de toma de decisiones terapéuticas de manera sistematizada que ha venido
estandarizandose desde la creacién del CDTCG. Y especial andlisis de fugas y factores
relacionados a esta complicacion.
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OBJETIVO GENERAL

Recopilar de forma retrospectiva y observacional la informacion de los pacientes
gastrectomizados por Cancer Géstrico, entre los afios 2009-2015, en el Centro de
Céncer Gastrico, en el Hospital Maximiliano Peralta de Cartago con el proposito de
analizar la sobrevida de los pacientes gastrectomizados a 5 afos.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Analizar estadisticamente la mortalidad y morbilidad de los pacientes
gastrectomizados por cancer gastrico.

2. Analizar estadisticas de tasas para género y edad, de los pacientes
gastrectomizados por cancer gastrico.

3. Determinar la sobrevida de los pacientes gastrectomizados por cancer
gastrico segun: edad, género, estadiaje clinico e histologia.

4. Determinar tasa de sobrevida a 5 afios de los pacientes gastrectomizados
por cancer gastrico.
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HIPOTESIS

1. La sobrevida de los pacientes gastrectomizados, en el Hospital Maximiliano Peralta
de Cartago entre el 2009 y el 2015, por cancer gastrico, es comparable a la de
centros internacionales de referencia.

2. Lasobrevida de los pacientes operados por cancer gastrico se ve determinada por:
edad, estadio clinico, histologia, sexo y tipo de cirugia.
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MARCO TEORICO

EPIDEMIOLOGIA DEL CANCER GASTRICO

El cancer gastrico, como se menciono tiene una alta incidencia en ciertas zonas, siendo los
paises del este asiatico las zonas con mayores tasas, entre estos los mas importantes son
Corea Japoén y China. Ademas, Europa del este y América del Sur también son zonas de
alta tasa de incidencia. En contraste en América del Norte y Europa occidental las tasas
son mucho menores. Esto genera la necesidad de crear de programas de tamizaje en las
zonas de alta incidencia con el fin de captar los casos tempranamente y asi lograr disminuir
las tasas de mortalidad.

El cancer gastrico en Costa Rica es un problema de salud publica desde un punto de vista
de incidencia y mortalidad. Es la tercera neoplasia maligna mas comdn en hombres y la
quinta mas comun para mujeres. En 2014 la incidencia fue de 16.6% por cada cien mil
habitantes para hombres, para un total de 401 casos y 285 para mujeres con una incidencia
de 12.%. Desde un punto de vista de mortalidad es la segunda neoplasia maligna mas
importante por debajo de mama y prostata para mujeres y hombres respectivamente.
Igualmente, para 2014 la mortalidad con respecto a todas las muertes por cancer en el pais
fue de 9.4% para un total de 225 casos para mujeres y 433 con 17.7% para hombres.
Tomando en cuenta la diferencia considerable en el nimero de casos para llegar a esta
mortalidad y teniendo una tasa de incidencia por cada cien mil habitantes, es mucho menor
para cancer gastrico en comparacién con mama y préstata?.

A nivel internacional las estadisticas segun el centro nacional cancer de Japén en Tokio no
son disimilares. Para hombres la causa de muerte mas importante por cancer en 2018 fue
pulmén seguido por cancer gastrico y a su vez fue la cuarta mas importante en mujeres.
Teniendo los hombres en general mayor tasa de mortalidad, siendo el riesgo de morir de
cancer gastrico 1 en cada 32 para hombres y 1 en cada 69 para mujeres?. GLOBOCAN
segun datos de 2018, lista al cancer gastrico como el sexto tumor mas frecuente y el tercero
con mayor mortalidad como visto en la figura 1 (azul para incidencia y rojo para mortalidad)
para ambos sexos. Seguidamente encontramos la enfermedad como tercero y séptimo en
incidencia para hombres y mujeres respectivamente también visto en las figuras 2 y 3. En
cuanto a mortalidad en las figuras 4 y 5 se pueden observar pequefias variaciones con
respecto a la incidencia manteniéndose como el tercero en mortalidad para hombres, pero
variando a ser el quinto en mortalidad para mujeres. En los mapas (figuras 6 y 7) se
observan los niveles de incidencia (azul) y mortalidad (rojo) de los 15 afios a mayores de
85 aflos para ambos sexos respectivamente. En la figura 8.1 se visualizan los paises mas
afectados a nivel global por cancer gastrico con respecto a incidencia y mortalidad. Al igual
gue en la figura 8.2 se observa incidencia y mortalidad por regiones y en la figura 9 para
América Central®.

Basado en los datos presentados anteriormente, el cancer gastrico es responsable de 1 de
cada 12 muertes oncoldgicas a nivel mundial. Aproximadamente se diagnostican un millén
de nuevos casos al afio. El riesgo acumulativo de desarrollar la enfermedad desde los 0 a
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74 afnos es de 1.87% para hombres y 0.79% en mujeres. Siguiendo esa tendencia es 2.2
veces mas probable el diagnostico para un hombre de un pais desarrollado que para una
mujer, siendo un poco menos frecuente en paises en desarrollo 1.83. En Costa Rica para
2014 la relacion fue de 1.4*. Considerando esta situacion es facil comprender por qué
nuestro pais e institucion necesitan establecer protocolos y guias para optimizar el manejo
de los pacientes.

Tasa global de Incidencia y Mortalidad

Estimated age-standardized incidence and mortality rates (World) in 2018, worldwide, both sexes, all ages
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Figura 1. Tasas a nivel mundial de incidencia y mortalidad en 2018, para ambos sexos y edades.
Fuente: Global Cancer Observatory.
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Tasa de Incidencia mundial segun tipo de cancer en hombres

Estimated age-standardized incidence rates (World) in 2018, worldwide, males, all ages
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Figura 2. Tasas de incidencia mundiales del 2018, hombres, todas las edades.
Fuente: Global Cancer Observatory.

Incidencia mundial de neoplasias en mujeres
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Estimated age-standardized incidence rates (World) in 2018, worldwide, females, all ages
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Figura 3. Tasas de incidencia mundial del 2018, mujeres, todas las edades.
Fuente: Global Cancer Observatory.

Tasa de Mortalidad Mundial por neoplasia en hombres

Estimated age-standardized mortality rates (World) in 2018, worldwide, males, all ages
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Figura 4. Tasas de mortalidad mundiales en el 2018, hombres, todas las edades.
Fuente: Global Cancer Observatory.



Tasa de Mortalidad mundial por neoplasia en mujeres

Estimated age-standardized mortality rates (World) in 2018, worldwide, females, all ages
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Figura 5. Tasas de mortalidad, mundiales en el 2018, mujeres, todas las edades.

Fuente: Global Cancer Observatory.

Incidencia mundial para todas las neoplasias segun la edad

Estimated age-standardized incidence rates (World) in 2018, all cancers, both sexes, ages 15+
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Mortalidad mundial de todas las neoplasias segun la edad

Estimated age-standardized mortality rates (World) in 2018, all cancers, both sexes, ages 15+
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Incidencia y Mortalidad Mundial de Cancer Gastrico

Estimated age-standardized incidence and mortality rates (World) in 2018, stomach, both sexes, ages 15+
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Fuente: Global Cancer Observatory

PROGRAMAS DE TAMIZAJE Y GUIAS DE MANEJO

A nivel global siempre ha existido un cisma entre el manejo y resultados de la literatura
oriental contra occidental. Tratando de incluir ambos paradigmas, la mayor parte de la
literatura de referencia en el trabajo es tomada de las guias de manejo de cancer gastrico
japonesas. Esto porque en general, su incidencia es mas cercana a la nuestra en
comparacion con Norte América y Europa occidental y por la relacion histérica entre nuestro
centro y la escuela japonesa para manejo de la enfermedad. Como resultado de diferentes
misiones de contribucién bilateral entre ambas naciones, cuya actividad tuvo gran parte en
el hospital Maximiliano Peralta de Cartago y cuya influencia sin causar ningln sesgo no es
despreciable.

Desafortunadamente no hay guias de manejo universalmente aceptadas para América
incluyendo las regiones Norte, Central y Sur o al menos no con la importancia o validez de
las guias japonesas para usar como contra parte de la literatura, sin embargo, como centros
de referencia el grueso del aporte literario proviene de las guias de manejo de los hospitales
Massachusetts General Hospital (MGH), Memorial Sloan Kettering Hospital (MSKH) y las
guias de manejo de la National Comprehensive Cancer Network (NCCN) y American Joint
Committee on Cancer (AJCC).

Respecto al tamizaje, actualmente Corea del Sur y Japon son los Unicos paises con
programas nacionales de tamizaje que son un factor en la mejor tasa de relacion de
incidencia mortalidad en comparacion con otros paises desarrollados. La causa para estos
programas es la alta tasa de incidencia en estos paises, que permite desarrollar programas
que son costo beneficio efectivos. Otros paises como Estados Unidos y paises de Europa
occidental no han logrado demostrar dicho beneficio y actualmente el diagnostico tardio se
considera una de las posibles causas de los resultados inferiores de sobrevida. Como se
menciond anteriormente la menor incidencia en estos paises es sin duda una de las
principales causas para retraso en la implementacion de programas nacionales de tamizaje.

China tiene un problema similar teniendo: relaciones de incidencia mortalidad mucho mas
altas que Japon y Corea del Sur; sin embargo, China tiene tasas de incidencia similares a
Sus vecinos asiaticos y se cree que la causa de alta mortalidad es la falta de programas de
tamizaje nacional estandarizados®.

En nuestro pais no existe un programa nacional de tamizaje de cancer gastrico, pero el
HMP si cuenta con un programa de tamizaje que ha venido en evolucion desde el afio 1996
y actualmente el Centro de Deteccion Temprana de Cancer Gastrico ejerce un tamizaje
organizado con los siguientes criterios de inclusion: 50 a 74 afios, cada 2 afos si el paciente
no tiene lesiones, antecedentes heredo familiares relevantes o sintomas. El método de
tamizaje es serie gastroduodenal. Posterior a 74 afios 0 menores de 50 afios son candidatos
a endoscopia oportunista por criterio médico y se realiza endoscopia directa a la zona de
los Santos (Leén Cortez y Dota).®
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Japdn tiene programas de tamizaje desde el afio 1983 aprovechando el uso de fluoroscopia
como método diagnostico desarrollado desde la década de 1960 y tiene actualizaciones
regulares, siendo la Ultima actualizacién en 2015 con una revisién en 2018. Actualmente
existen varias modalidades de tamizaje desde no invasivas incluyendo anticuerpos contra
H. pylori y pepsindgeno sérico hasta endoscopia alta (incluyendo tamizaje oportunista) y la
modalidad clasica de series fluoroscopicas.

En la figura 10 se puede observar el modelo de tamizaje ABC que provee ventajas de costo
y complicaciones. Sin embargo, no ha logrado demostrar disminucion de mortalidad por si
solo como método de tamizaje, si ha logrado demostrar el diagnéstico temprano de la
enfermedad y por su beneficio de costo se espera que la literatura en un futuro extienda su
utilidad, aun asi, de momento en las guias japonesas no se recomienda como método de
tamizaje nacional.

De igual manera, en Corea el tamizaje recomendado es por fluoroscopia y endoscopia
aprovechando tamizaje oportunista usando ambos métodos en poblacién seleccionada (en
estos paises toda su poblacién). Variando minimamente la edad y frecuencia, siendo en
Japon a partir de los 50 afios y cada 2-3 afios y en Corea del Sur a partir de los 40 afios y
cada 2 afos.

En Estados Unidos no existe un programa nacional de tamizaje y en las guias de la NCCN
y la literatura consultada de centros de referencia se recomienda el tamizaje solo en
inmigrantes de familias de zonas de alta incidencia y condiciones genéticas familiares que
se pueden ver la figura 11°7%,

Tamizaje con el Método ABC
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ABC Method

Serum HPA PG

Enzyme immunoassay for anti-HPA +
(+) if antibody titer >10 U/mL

Latex agglutination method to measure serum PG I and II levels:
(+) if PG I £70 ug/L AND PG I/I ratio <3

(-) if antibody titer < 10 U/mL

(-) if PG 1 >70 ug/L or PG I/I ratio 3

l

l

l

l

Group A

Group B

Group C

Group C

(-) HPA
(-) PG

(+) HPA
(-) PG

(+) HPA
(+) PG

(-) HPA
(+) PG

l

l

No further testing ‘ ‘

H. pylori eradication therapy

l

l

l

Surveillance EGD
every 3 years

Surveillance EGD
every 2 years

Surveillance EGD
annually

Figura 10. Modelo de Tamizaje ABC57:8
Fuente: Li B.S. Chung D. Mullen (2019) Figura Tamizaje Cancer Gastrico temprano utilizando anticuerpo de

H. pylori y pepsinégeno.

Mutations

Cases associated
with mutation, %

Gastric cancer risk,
%

HDGC Peutz-Jeghers Juvenile polyposis Lynch Syndrome GAPPS Li-Fraumeni
syndrome
CDHI1 STK11 SMAD4, BMPRIA MLHI1, MSH2, APC TP53
MSH6, PMS2
45% 70% SMAD: 4-20% 10-60% <90% 70%
BMPRIA: 20-25%
56-70% 29% 21% 2-30% 2.1-4.2% 3.1-49%
CDHI1 mt (+): Screening EGD at Screening EGD in Screening EGD at No recommendations

Prophylactic
gastrectomy

CDHI mt (-):
Screening EGD
annually

age 8 years.

If polyps: repeat
EGD every 2-3
years.

1f no polyps: no
further testing until
age 18 years.

At age 50 years,
repeat EGD
annually.

mid-teens or when
symptomatic.

If negative: repeat
EGD every 3 years.

If 1-2 polyps: repeat
EGD annually.

If multiple or
polyposis:
prophylactic
gastrecotmy.

age 40 years.

Repeat EGD every
3 years.

Figura 11. Riesgo de cancer gastrico y recomendaciones de tamizaje en sindromes familiares
Fuente: Li B.S. Chung D. Mullen (2019) Figura Riesgo de Cancer Gastrico y recomendaciones de tamizaje en sindromes

familiares.

ESTUDIOS PARA DIAGNOSTICO Y EXTENSION

En este apartado no impresiona que exista mayor diferencia en la forma en que se toma
decisiones y estratifica a los pacientes entre la literatura occidental y oriental. Como se
puede observar en las figuras 11, 12, 13 y 14 tomadas del manejo segun el MGH, NCCN y
guias japonesas respectivamente. Todo paciente diagnosticado debe tener al menos tipo
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histologico confirmado por biopsia, endoscopia para localizacién y caracteristicas
macroscépicas del tumor, estudio de imagen para determinar condicién local de la
enfermedad en referencia a profundidad y enfermedad ganglionar, que puede determinarse
por tomografia o ultrasonido endoscépico (siendo esta segunda modalidad la preferida por
NCCN y MGH). La realizacién de una Tomografia Axial Computarizada, para determinar la
presencia o ausencia de metastasis, es la Unica variacion dependiendo de la literatura,
pueden estudiarse desde cabeza a muslo o0 menos extenso, pero en general todo paciente
debe tener como minimo térax, abdomen y pelvis8,9,10.

Endoscopy with EUS staging and biopsy ;
for histologic confirmation

[CT scan chest-abdomen-pelvis +/- PET scan]

'

| Unresectable |  Resectable

Y . Y .
T1 tumor T2-3-4 or N+ tumors]

\
Y

Y
Resection [Laparoscopy with cytology +/- j-tube |
*EMR T B
* Partial gastrectomy [
+/- SLN A4 2 l

——— > Unresectable | Resectable ]

Y Y

l Preoperative Chemotherapy Gastrectomy and D1+ ‘
l Lymphadenectomy
l Restaging EUS/CT/PET scans ; [ e Chemo/XRTl
{ Unresectable | Resectable }
Gastrectomy and D1+
lymphadenectomy

and Postoperative
Chemotherapy +/- XRT

Figura 12. Algoritmo para el diagnéstico, estadiaje y tratamiento del cancer géastrico.

Fuente: NCCN
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= Upper Gl endoscopy and biopsy?

+ Chest/labdomen/pelvic CT with oral
and IV contrast

» FDG-PETICT evaluation (skull base to mid- cTis
thigh) if no evidence of M1 diseaseP and if or
clinically indicated cT1a

= CBC and comprehensive chemistry profile

* Endoscopic ultrasound (EUS) if early-stage
disease suspected or if early versus locally
advanced disease needs to be determined
(preferred)

* Endoscopic resection (ER) is essential for the
accurate staging of early-stage cancers (T1a
or T1b).© Early-stage cancers can best be
diagnosed by ER.

- Biopsy of metastatic disease as clinically
indicated

* MSI by PCR/MMR by IHC testing if metastatic
disease is documented/suspected

» HER2 and PD-L1 testing if metastatic
adenocarcinoma is documented/
suspected®*®

= Assess Siewert t:,ateg::uryf

Locoregional
(cMO0)

Stage IV

ADDITIONAL EVALUATION
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S

Non-surgical candidatek ———
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potentially
resectable .
Multidisciplinary

Consider review preferredm” Se& GAST-2
laparoscopy
with
cytology'
(category 2B)
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unresectable

Non-surgical
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Palliative

* Nutritional assessment and counseling (cM1)

* Smoking cessation advice, counseling, and
pharmacotherapy as indicated?
* Screen for family his.t::aryh

asee Principles of Endoscopic Staging and Therapy (GAST-A).

PMay not be appropriate for T1.

¢ ER may also be therapeutic for early-stage disease/lesions.

dSee Principles of Pathologic Review and Biomarker Testing (GAST-B).

sTumor Epstein-Barr virus status is emerging as a potential biomarker for
personalized treatment strategies for gastric cancer, but is not currently
recommended for clinical care.

fSee Principles of Surgery (GAST-C).

9See NCCN Guidelines for Smoking Cessation

Management
(see GAST-9)

PSee Principles of Genelic Risk Assessment for Gaslric Cancer (GAST-D). Also see
NCCN Guidelines for Colorectal Cancer Screening and NCCN Guidelines for

- Genetic/Familial High-Risk Assessment: Breast and Ovarian.

1See Staging (ST-1) for tumor classification.

IMedically able to tolerate major surgery.

kMedically unable to tolerate major surgery or medically fit patients who decline
surgery.

ILaparoscopy with cytology is performed to evaluate for peritoneal spread when
considering chemoradiation or surgery. Laparoscopy with cytology is not indicated
if a palliative resection is planned. Laparoscopy with cytology is indicated for
clinical stage T1b or higher.

mSee Principles of Multidisciplinary Team Approach (GAST-E)

Mote: All recommendations are category 2A unless otherwise indicated.
Clinical Trials: NCCN believes that the best management of any patient with cancer is in a clinical

trial. Participation in clinical trials is especially encouraged.
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Figura 13.1y 13.2 Algoritmo de las Guias de Manejo se
Fuente: NCCN Guias de manejo para cancer gastrico
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Figura 14. Algoritmo del tratamiento estandar basado en la 15ta edicion de las guias de manejo de
Céancer Gastrico Japonesas
Fuente: Guias de manejo japones 15ta edicion

Con respecto al estadiaje de cancer gastrico se utiliza el sistema TNM creado por la
American Joint Committee on Cancer/ International Union Against Cancer Classification
(AJCC/UICC) la cual se publico por primera vez en 1968 y desde entonces ha sido sometida
a revisiones periddicamente, la Ultima y la que actualmente se utiliza es la 8va edicion, la
cual se publicé en el 2016.

Esta clasificacion valora tres aspectos, la profundidad de la infiltracion tumoral (el tamafio
del tumor y su diseminacién hacia el tejido cercano, denominado como T) la cantidad de
metastasis ganglionares (N) y la presencia de metastasis a distancia (M)

El correcto estadiaje es crucial ya que el TNM se ha definido como el factor prondstico
independiente mas importante, ademas predice sobre sobrevida y brinda una mejor guia
para establecer el tratamiento a seguir 12, En el 2009 se publicé la clasificacion de la 7ma
edicion, la cual se detalla en la Tabla 1, de la cual se hace menciéon ya que una parte
importante de la poblacion estudiada fue estratificada bajo este sistema.
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Clasificacion TNM 7ma edicién

NO NI(1-2) N2(3-6) N3a(7-15) N3b(z16)

T1 Mucosa/submucosa |A IB A 1B 1B
T2 Muscularis propia IB A 1B A 1A
T3 Subserosa A 1IB 1A 1B 1B
T4a Serosa 1B A 111B HC 1C
T4b Organos vecinos 1B 1B HC Nc HIC

Tabla 1. Sistema de Clasificacion TNM 7ma Edicion AJCC11
Fuente: TNM 7.ma edicién 2009 (UICC/AJCC) y Clasificacion Japonesa 2010 en Cancer Gastrico. Hacia la
simplicidad y estandarizacion en el manejo del cancer gastrico.

Las modificaciones realizadas se dieron con base en los analisis de sobrevida de la NCDB
(National Cancer Database de los Estados Unidos) en conjunto con las bases de datos del
Centro de Shizuoka en Japon®®.

Con la publicacion de la 8va ediciéon se dieron modificaciones principalmente con respecto
al estadiaje en diferentes modalidades como es el estadio clinico, patolégico y posterior a
la terapia neoadyuvante, con el fin de establecer mismas condiciones para pacientes en
diferentes momentos de la enfermedad. Dentro de las modificaciones del pTNM, la
clasificacion ganglionar present6 modificaciones dividiéndose entre N3a (7-15 ganglios
positivos) y el N3b (mayor a 15 ganglios linfaticos positivos). Sin embargo, los principales
cambios se presentaron en el estadio Ill, como se demuestra en la figura 15, sin embargo
los podemos resumir de la siguiente manera:

e Los llIC determinados como T4aN3aMO + T4bN2MO pasaron a ser 11I1B
e Los llIB T4bNOMO + T4aN2MO pasaron a clasificarse como Il1A

e Los T3N3bMO pasaron de un estadio IlIB a ser IlIC

e EIIIIA T2N3bMO paso ser estadio 111B

Se establecid que la 8va edicion tiene mayor certeza en predecir la sobrevida en
comparacion con la 7ma ediciéon. Lo cual se determiné en el estudio del 2017 presentado
Haejin I, Solsky I,Palis B et al, donde concluyeron que: el sistema es valido para pacientes
sin depender de una zona especifica, es decir que se correlacionaba de una manera
aceptable con los pacientes que eran de occidente, ademas demostraron una excelente
discriminacién de la sobrevida entre los diferentes estadios y se establecié su mayor
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capacidad para determinar prondstico y manejo de los pacientes con cancer gastrico que
la 7ma edicion*

Cambios entre la 7may 8va edicion de la AJCC

7" AJCC 8™ AJCC
Stage Subgroup n Subgroup n Stage
A T4aNIMO 117 > T4aN1IMO 117 1A
T3N2MO 181 > T3N2MO 181
T2N3MO 30 T2N3aMO0 28

T4aN2MO 204
T4bNOMO 10
1B T4bDNOMO 10 T2N3bMO 2 I11B

T4bDNIMO 10 > T4bNIMO 10
T4aN2MO 204 / T4bN2MO 13
T3N3MO 272 T4aN3aM0 322
T3N3aMO 173
Ic T4aN3MO0 590 T3N3bMO 99 ic
T4bN2MO 13 T4aN3bM0 268
T4bN3MO 69 > T4bN3abMO 69

Figura 15. Representacion de diferencias entre la 7ma y 8va edicion del sistema TNM
Fuente: Comparison of the 7th and 8th editions of the American joint committee on cancer TNM classification
for patients with stage Ill gastric cancer

TRATAMIENTO

Para efectos del manejo de pacientes, solo se discutira la parte quirdrgica del manejo y los
pasos necesario para llegar a ello que es la parte de mayor interés de este trabajo.

Posterior al proceso de estadiaje los pacientes pueden dividirse en 2 grandes grupos.
Primero, pacientes que son candidatos de forma directa a procedimientos quirdrgicos o
endoscopicos y aquellos que se benefician de otras modalidades terapéuticas que puede
conducir a eventual tratamiento quirdrgico o paliativo.

Es imposible discutir el manejo quirdrgico de los pacientes sin mencionar una lista de temas
polémicos por los diferentes hallazgos clasicos de la literatura occidental contra oriental en
especial japonesa que se discuten a continuacion.
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Histéricamente el origen de la cirugia gastrica generalmente se considera occidental
teniendo a Billroth y Mikulicz como los primeros cirujanos en tener publicaciones de cirugia
exitosa (1881) y teoria de dispersion linfatica (1960) respectivamente. Posteriormente la
cirugia géstrica crecié enormemente en oriente, especialmente en Japon y asi empezaron
a existir diferencias en los modelos de manejo quirargico.

Tradicionalmente los cirujanos occidentales no han adoptado la misma postura con
respecto a la diseccidn ganglionar D1 contra D2 basado en estudios como MRC, STO1 de
origen britanico, D1D2 holandés y publicaciones de estudios aleatorios controlados del
Italian Gastric Cancer Study Group (IGCSG). Debido a que no se logré demostrar beneficio
de realizar una diseccion D2 sobre una D1y se encontré mayor morbilidad en el grupo D2.
Su enfoque es mas multidisciplinario y basado en adyuvancia y neoadyudancia mas que
abordaje quirargico agresivo. Sin embargo, en los ultimos 10 afios ha habido un cambio
paulatino en la postura occidental menos centrada en quimio radioterapia perioperatoria y
dando mayor espacio a una diseccion D2 en conjunto con este enfoque. Este cambio
paulatino a ocurrido gracias a la publicacién de 15 afios de seguimiento del estudio D1D2
donde se demostré mejor sobrevida del grupo D2 sobre D1 (48 vs 37%), menor recurrencia
local (12 vs 22%) y regional (13 vs 19%). Sumado a las guias recientes de la NCCN y ESMO
recomendando la diseccién D2 en pacientes que la toleren.*>1°

En Japdn la primera gastrectomia distal reportada fue el afio 1897 por Kondo y desde la
década de 1940 se encontro la importancia de la diseminacion linfatica en esta poblacion,
como resultado de esto durante las siguientes décadas los cirujanos japoneses se
enfocaron en resecciones ganglionares exhaustivas con resecciones en blogue de érganos
y estructuras adyacentes de forma agresiva.

Posteriores publicaciones de estudios aleatorios controlados de The Japan Clinical
Oncology Group (JCOG) eliminé las practicas de: pancreatectomia, esplenectomia,
diseccidn ganglionar extendida a niveles para aérticos y bursectomia. A partir de 1999 la
practica de cirugia extensiva sin quimioterapia perioperatoria cambio con la admision de
guimioterapéuticos S-1 en los estandares de manejo. Finalmente, con los posteriores
aportes de los estudios ToGA, RAINBOW y REGARD los cirujanos japoneses empezaron
a variar hacia practicas mas comunmente occidentales como manejo multidisciplinario con
neoadyuvancia y adyudancia.®?2

En 2018 MGH publico un estudio retrospectivo, observacional, de un solo centro incluyendo
520 pacientes entre los cuales 362 recibieron reseccion D1 o DO y 158 reseccion D2 entre
1995 y 2017. Los resultados de ese estudio no solo demostraron la seguridad de la
reseccién D2 en hospitales occidentales con alto volumen si no que la reseccién D2 es
superior para estadiaje patoldgico obteniendo con mayor eficacia al menos 16 ganglios para
andlisis patolégico?.

En 2015 un estudio retrospectivo observacional multicéntrico entre MSKH, Beijing Cancer
Hospital & Institute y Seoul St. Mary’s Hospital, comparoé los resultados entre 1995 y 2005
de las gastrectomias con intencion curativa y un seguimiento minimo de 5 afios en los
hospitales de China y Estados Unidos, al ser ambos centros de alto volumen. Eliminando
los pacientes que recibieron neoadyudancia en ambos centros, ya que en Estados Unidos
la practica era estandar, a diferencia de China. Los resultados revelaron que aun con
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disecciones D2 (que fueron superiores al 84% en ambos centros) y eliminando los
estandares de quimioterapia, la mortalidad era mayor para los pacientes del centro en China
pudiendo implicar diferencias biolégicas del tumor como causa de esta discrepancia y no el
tipo de diseccién.?*

En 2006 el estudio MAGIC de origen britdnico, que ha sido un punto de referencia desde
su publicacion, aleatorizé 250 vs 253 pacientes a recibir un régimen de ECF (epirubicina,
cisplatino, 5-fluoracilo) contra ser llevados a cirugia sin recibir el esquema de ECF. El
estudio demostré que los resultados de morbilidad postoperatoria eran iguales para ambos
grupos con mejor sobrevida y progresion libre de enfermedad en el grupo que recibié ECF.%

Recientemente en 2017 y actualizado en 2019 el estudio FLOT4-AIO el cual es de origen
aleman, y se describe como un estudio multicéntrico, aleatorizado y controlado, incluy6 716
pacientes. Estos fueron divididos en 2 grupos, 360 al esquema ECF y 356 al esquema FLOT
recopilando informacién entre los afios 2010 y 2015. Demostré que los pacientes tienen
mejor sobrevida general en el grupo que recibi6 FLOT sin aumento en morbilidad
perioperatoria®®

En el 2016, MGH condujo un estudio retrospectivo incluyendo 453 pacientes entre 1995 y
2014 comparando 308 que fueron intervenidos con cirugia directamente y 145 que
recibieron neoadyudancia. El estudio tiene problemas como: la diferencia de edad, estado
funcional de los pacientes que recibieron neoadyudancia y lo heterogéneo de los esquemas
de neoadyudancia que recibieron los pacientes. Setenta y tres pacientes recibieron solo
guimioterapia como neoadyudancia, siendo el esquema mas comun ECF en 74% de los
casos. Los otros setenta y dos pacientes recibieron quimioradioterapia, la mayoria (39%),
recibiendo 45 Gray mas cisplatino / 5 fluoracilo. A pesar de los posibles sesgos, el estudio
evidenci6 que el grupo que recibi6 neoadyudancia en general tenian estadios mas
avanzados y cirugias mas agresivas y aun asi no hubo diferencia de la morbilidad y
mortalidad a 30 dias, tiempo de hospitalizacién o readmisiones.?’

De la misma forma en 2016 MGH public6 un estudio retrospectivo de su hospital, realizado
entre los afios de 2001 y 2014 con un total de 155 pacientes. Con la idea de comparar
cuales pacientes eran mas propensos a no completar los esquemas como propuestos de
neoadyudancia y adyuvancia. Inspirados por la criticas a estudios como Intergroup 0116,
MAGIC y FNCLCC/FFCD donde los pacientes que completaron los esquemas propuestos
de terapia neoadyudante y adyudante rondaba el 60%. Listando problemas como
complicaciones quirurgicas, rechazo de los pacientes y toxicidad grado Il y IV como causas.
Este apego limitado a los esquemas propuestos ha generado la critica de si los pacientes
gue han tenido mejores resultados completando todo el esquema propuesto realmente se
beneficiaron del tratamiento, o si eran pacientes que por su condicibn ya estaban
predispuestos a tener mejores resultados. El estudio dividié a los pacientes en 2 grupos.
Los primeros recibieron neoadyudancia para un total de 62 y los segundos que recibieron
cirugia directa para un total de 93. Los hallazgos favorecieron al grupo que recibio
neoadyudancia completando los esquemas propuestos en 90% de los casos contra 66%,
de complecibn de los pacientes que fueron llevados directamente a cirugia.
Consecuentemente la mortalidad y resultados a largo plazo fueron peores para los
pacientes que no recibieron neoadyudancia. Dos puntos importantes para considerar es el
hecho de que solo se revisaron los resultados de pacientes operados excluyendo una
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poblacion de pacientes no llegaron a operarse posterior a neoadyudancia que podria afectar
los resultados del estudio, sin embargo, los autores son enfaticos en que la tasa de cirugia
post neoadyudancia de los estudios MAGIC y FNCLCC/FFCD son 92-96% lo que indica
que no habria mayor sesgo de no contar a esta poblacion. Otro punto para tomar en cuenta
es la heterogeneidad de los esquemas de neoadyudancia aun en una misma institucion que
no permite estandarizar cual neoadyudancia es mas efectiva®.

Ciertamente hay suficientes estudios de referencia (Intergroup 0116, MAGIC,
FNCLCC/FFCD) y estudios mas pequefios con menos peso que han logrado reproducir los
hallazgos de estudios més grandes en favor del uso de neoadyudancia. Sin embargo, hay
preguntas acerca del objetivo de la neoadyudancia que vuelve dificil decidir de manera
uniforme que esquema de neoadyudancia debe ser el estandar dejando espacio para
investigaciones que puedan definir mejor si el propdsito de la neoadyudancia es mejorar
morbilidad, mortalidad, definir respuesta biolégica del tumor a quimioterapia o dar
radioterapia previa a la alteracién de la vasculatura del tumor. Hasta que no esté claro para
que administramos neoadyudancia tal vez sea imposible lograr un estandar internacional?®.

Finalmente, en 2018 en ltalia, un metaanalisis de 16 estudios controlados aleatorizados
entre 1993 y 2017 comparando al menos de 2 grupos de cirugia aislada contra
neoadyudancia y posterior cirugia. Encontré que de los 16 estudios solo 6 estudios tenian
un buen disefio y claramente indicaban practicas quirdrgicas de calidad con diseccion D2 o
su equivalente para lograr el minimo de diseccién ganglionar para estadiaje adecuado. En
estos 2 de los 3 estudios que reportaban diseccion D2 apropiada no se logré6 demostrar
beneficio del uso de neoadyudancia, mientras que el tercero no tenia reportada la
sobrevida. De los otros 3 estudios menos del 50% tuvo diseccién D2 reportada o su
equivalente y en los 2 donde se demostré beneficio de la neoadyudancia el beneficio fue
principalmente para cancer esofagico y no gastrico. El estudio concluye, que la introduccion
en guias occidentales de forma apresurada de neoadyudancia, que no se puede
homogeneizar y cuya comparacién no es posible debido a la falta de concordancia en
criterios quirdrgicos adecuados segun criterios japoneses, convierte al uso generalizado de
neoadyudancia en una practica que necesita mas estudios para definir su estandarizacion
y no debe ser apresurada como se esté haciendo actualmente. En la figura 16, se pueden
observar los estudios seleccionados y respectivos errores de disefio.*°
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Reddavid R et a/ Neoadjuvant chemotherapy for gastric cancer

Table 1 Quality assessment of all the 16 randomized controlled trials found in licerature and included in this study

Study Randomization Allocation concealment Blind Withdrawal and dropout  Jadad score ITT
Yonemura ef alm], 1993 Adequate Inadequate Adequate Well reported 5 NR
Shchepotin et al'™”, 1995 Unclear Unclear Inadequate NR 1 NR
Kang et al™, 1996 Unclear Unclear Inadequate Well reported 3 NR
Lygidakis et alml, 1999 Inadequate Unclear Inadequate Well reported 2 NR
Takiguchi et al™, 2000 Unclear Inadequate inadequate Well reported 2 NR
Wang et al™, 2000 Unclear Unclear Inadequate Well reported 3 NR
Kobayashi et al™, 2000 Adequate Adequate Inadequate Well reported 5 NR
Hartgrink et al™, 2004 Adequate Adequate Inadequate Well reported 5 NR
Nio et al™, 2004 Inadequate Inadequate Inadequate Well reported 1 NR
Zhao et al™, 2006 unclear Unclear Inadequate Well reported 3 NR
Cunningham et al"”, 2006 Adequate Adequate Adequate Well reported 7 YES
Schuhmacher ¢t all ['Si, 2010 Unclear Unclear Unclear Well reported 4 YES
Imano et al™, 2010 unclear unclear Unclear Well reported 4 NR
Biffi et al™, 2010 Unclear Unclear Unclear Well reported 4 YES
Qu et al™, 2010 Adequate Unclear Unclear NR 4 NR
Ychou et al™, 2011 Adequate Well reported Unclear Well reported 6 YES

NR: Not reported; ITT: Intention-to-treat analysis.

Figura 16. Estudios randomizados de quimioterapia neoadyuvante3©

Las técnicas quirdrgicas y reconstrucciones se han mantenido relativamente sin cambios
en las Ultimas décadas a excepcion de los detalles de diseccién ganglionar ya descritos
respecto a extension de la diseccion. Las guias japonesas tienen un excelente desglose de
los niveles ganglionares y definicion de resecciones y reconstrucciones. Al estar dentro de
los textos de lecturas sugeridas y bibliografia no se discutira las técnicas y definiciones a
detalle, pero en las figuras 17, 18, 19y 20 se puede observar los niveles ganglionares para
las diferentes resecciones gastricas. El resto del capitulo se enfoca méas en detalles como
abordajes minimamente invasivos contra abiertos, factores que determinan morbi-
mortalidad quirdrgica en los pacientes, reingresos y tiempo de hospitalizacion.
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Japanese gastric cancer treatment guidelines 2018 (5th edition)

O D1 © D1

@D D1+ @ D1+

aoDn2 aoOD2
O D1 O D1
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Pylorus-preserving
gastrectomy

Proximal gastrectomy

Figura 17. Gastrectomia total +Linfadenectomia.

Figura 18. Gastrectomia distal + Linfadenectomia

Figura 19. Gastrectomia con preservacion de piloro + Linfadenectomia
Figura 20. Gastrectomia proxima + Linfadenectomia

Fuente: Guias Japonesas de manejo 15ta edicion.

Respecto a cirugia minimamente invasiva, desde que Kitano et al publicé en 1994 la primera
gastrectomia asistida de forma laparoscoOpica para céncer la técnica ha crecido en
popularidad y para 2018 en Corea del Sur y Jap6n al menos 50% de sus procedimientos se
realizan de forma laparoscopica.

Como se discutié anteriormente la menor incidencia y diferencias en la ensefianza historica
del manejo han hecho que a nivel occidental la implementacién de la cirugia minimamente
invasiva haya evolucionado lentamente, sin embargo, multiples estudios en los ultimos 10
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afios han apoyado con niveles similares de éxito respecto morbilidad y equivalente
oncoldgico estos abordajes quirdrgicos en occidente al menos para cancer temprano. Aln
existe debate acerca de las indicaciones de cancer avanzado, sin embargo, la literatura
parece apuntar a la seguridad y equivalencia de estos procedimientos también para
tumores avanzados en centros especializados. Esto es de especial atencion en occidente
donde auln en centros expertos de referencia el cirujano promedio puede operar alrededor
de 20 casos por afio y se estima que la curva de aprendizaje para procedimientos de baja
complejidad en cancer temprano es 60 a 90 casos para gastrectomia distal y 100 para
total.3!

Existen al menos 4 meta analisis que comprenden el mayor volumen de evidencia a la fecha
respecto a cirugia minimamente invasiva que merecen ser mencionados. El primero de
origen en China analiz6 22 estudios entre 1994 y 2010 con un total de 3411 pacientes para
gastrectomia distal abierta contra laparoscopica en tumores tempranos. Este estudio
encontr6 estadiaje ganglionar practicamente igual para ambas técnicas. La técnica
laparoscépica fue superior en tiempo de recuperacion, sangrado transoperatorio, uso de
analgésicos y tiempo de hospitalizacién, la sobrevida a largo plazo fue practicamente igual
sin aumentar costos. Siendo el tiempo operatorio el Gnico rubro en que la laparoscopia fue
inferior®?,

El segundo estudio también un metaanalisis de origen en Estados Unidos del MSKH incluy6
25 estudios, con un total de 3055 pacientes, comprendido entre 1992 y 2010 para
gastrectomia distal abierta contra laparoscépica en cancer gastrico sin distincion entre
temprano y avanzado. Los resultados de morbilidad y mortalidad fueron los mismos que su
contra parte China. La diseccion ganglionar tuvo en promedio 5 ganglios mas en la
diseccién abierta sin afectar estadisticamente los pacientes que tuvieron menos de 15
ganglios en su diseccién para los 2 abordajes.*

El tercer estudio un metaanalisis de origen chino publicado en 2014, este recolect6
informacién de 17 estudios entre 1990 y 2013 comparando gastrectomia total abierta contra
laparoscépica sin importa el estadio, para un total de 2313 pacientes. El andlisis de la
informacién confirmé que el abordaje laparoscdépico tuvo los beneficios de menor sangrado
transoperatorio, menor uso de analgésicos, recuperacion de funcionalidad del tracto
gastrointestinal mas rapida, hospitalizacion mas corta, menor morbilidad al precio de mayor
tiempo quirdrgico. Siendo equivalente oncoldgico en margenes y diseccién ganglionar.3

El cuarto metaanalisis, de origen holandés, tiene una muestra mas pequefia con 8 estudios
y un total de 698 pacientes para gastrectomia total abierta contra laparoscopica sin importar
estadio. Al igual que los estudios anteriores los resultados de morbilidad fueron superiores
en la técnica laparoscépica sin afectar resultados oncolégicos a corto plazo.®

Es importante destacar que la gran mayoria de estudios, aun cuando los escritores sean
occidentales son resultados de centros orientales y sigue existiendo una gran diferencia
entre los pacientes de occidente y oriente, aun asi, la literatura parece respaldar el uso de
abordajes minimamente invasivos en centros especializados en especial en casos
tempranos.
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En 2018 otro metaanalisis de estudios Unicamente europeos entre 1990 y 2016 entre
técnica abierta contra laparoscépica para gastrectomia total y distal, encontré que la
poblacion europea de forma aislada no discrepa respecto a morbilidad y resultados
oncoldgicos, de los meta analisis mencionados anteriormente, que en su mayoria eran de
poblacion asiatica.®®

Respecto a la eleccién de tipo de reconstruccién sin duda para gastrectomia total la técnica
estandar de Y de Roux sigue siendo la mas popular y en la literatura sus resultados la
avalan como la técnica de eleccion. Existe el debate acerca de la construccion manual y
mecénica sin embargo no impresiona que existan estudios con valor estadistico suficiente
para descartar una u otra técnica, aun cuando en los Ultimos afios la mayoria de los reportes
son con reconstrucciones mecanicas.

En cuanto a gastrectomia distal o subtotal existe debate acerca de reconstrucciones con Y
de Roux o Billroth 1l. En 2018 un estudio multicéntrico, recolecto una cohorte de 447
pacientes entre los afios 2000 y 2012, 190 pacientes tuvieron una reconstruccién Billroth |l
y 257 pacientes una Y de Roux. Utilizando la escala Clavien-Dindo para morbilidad se buscé
encontrar cual reconstruccion era superior. La Y de Roux requiri6 mayor tiempo quirdrgico
y tuvo mayor sangrado transoperatorio, sin embargo, no hubo diferencia en hospitalizacion,
reingresos, mortalidad de 90 dias, incidencia o complejidad de complicaciones, descenso
de albumina en los dias 30, 60, 90 postquirtrgicos, sobrevida a 5 afios y complecién de
adyuvancia posterior a cirugia. Concluyendo que ambas técnicas tienen la misma validez
para gastrectomias distales o subtotales con las desventajas citadas para Y de Roux.*"->"

Para concluir este aparto, en general ambas escuelas han girado hacia protocolos mas
unificados, aceptando la necesidad de intervencion multidisciplinaria, diseccion de calidad
D2 o equivalente para un apropiado estadiaje patoldgico y opciones farmacoldgicas
terapéuticas perioperatorias con la idea de no solo obtener mejores resultados operatorios
posterior a neoadyudancia si no también evaluar la respuesta biol6gica a farmacos del
tumor en cuestion.

CONDICIONES RELACIONADAS AL POSTOPERATORIO

Respecto al manejo y morbilidad postquirtrgicos, MGH tiene el siguiente esquema de
manejo postquirdrgico para pacientes gastrectomizados. Movilizacion y limpieza pulmonar
tempranas (primeras 48h), analgesia con abordaje epidural general utilizando bupivacaina
y fentanilo por 3 a 4 dias, posterior uso de analgésicos VO a través de boca o yeyunostomia
segun el caso, profilaxis antibiética por menos de 24h, control estricto de diuresis y
electrolitos diarios con uso de furosemida como diurético en segundo dia postoperatorio si
no se ha alcanzado la meta de diuresis con la idea de disminuir complicaciones
cardiopulmonares y regreso transito gastro intestinal espontaneo de manejo mas rapida,
este monitoreo estricto se continua hasta que el paciente regresa a un peso de alrededor
de 1 kg al peso prequirdrgico.

Para gastrectomia subtotales la sonda nasogastrica se retira cuando se puede auscultar
peristalsis o antes si el gasto es bajo (<100cc/24h) generalmente antes del dia 3. La dieta
liquida se inicia en el momento que se retire la sonda nasogastrica con paulatino avance.
Para gastrectomia distal no se realizan estudios de imagen de rutina a menos que haya
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cambios clinicos en el paciente que amerite estudio de posible fuga, cuando se documenta
dicha fuga el método de preferencia para manejo es drenaje percutaneo guiado por imagen.
Las fugas definidas radiol6gicamente sin repercusion clinica no se consideran relevantes y
por eso no se documentan.

Para gastrectomias totales, en el dia 3 se obtiene de manera rutinaria un trago con medio
hidrosoluble seguido de poco bario, si se confirma la ausencia de fuga entonces se retira la
sonda naso yeyunal y se inicia liquidos claros con progresion hasta blanda en dia 6 con el
objetivo de lograr la salida del paciente en dia 7. Si se documenta fuga entonces se
mantiene la sonda naso yeyunal y se completa estudios con TAC y el método de eleccion
de fuga si hay repercusion clinica es percutaneo®’. Respecto a este manejo tal vez el punto
mas notable es el uso de diuréticos cuando existe evidencia en los ultimos 10 afios de que
Su uso en estados postoperatorios tempranos, en pacientes hipovolémicos, esta asociado
a lesioén renal aguda®.

MORBILIDAD POSTQUIRURGICA

Con este esquema de manejo en 2018 MGH publicé sus resultados de morbilidad a 90 dias
entre los afios 2000 a 2017 para gastrectomias totales incluyendo 148 pacientes. 93%
fueron cirugia abierta hecha por en 90% de los casos por 3 cirujanos del centro, se
realizaron disecciones D2 en solo 26% de los pacientes. 100% de los pacientes tuvieron
una reconstruccion de Y de Roux con 65.5% de las reconstrucciones hechas de forma
manual, pero desde 2010 la gran mayoria de las reconstrucciones fueron hechas de forma
mecanica con EEA. La mortalidad fue de 2% y 3.4% para 30 y 90 dias respectivamente.
Esta mortalidad es igual o mejor a estudios méas grandes conducidos en ltalia por Pacelli y
Fedelli cuyos estudios incluian casi 1500 pacientes. No se encontraron factores predictores
independientes de mortalidad a diferencia de otros estudios como Barlett et al. En 2014.
Con respecto a morbilidad los autores reportan tasa de morbilidad del 43.9%, siendo 14%
serias (clase Ill y IV en escala Clavien-Dindo, tabla 1). La complicacion mas frecuente
(16.2%) fue pulmonar incluyendo reintubacion, neumonia y neumotérax. Seguidas de
arritmias de novo y anemia que requirid transfusion. Se documentaron 2 factores
predictores de complicaciones serias segun la escala Clavien-Dindo, ser adulto mayor y
enfermedad ganglionar N3. El resto de los factores analizados incluyendo neoadyudancia
no demostraron ser factores predictores de riesgo. Se documento fuga de forma rutinaria
en 8 (5.4%) de los pacientes entre los dias 4 y 7. 3 se manejaron de forma conservadora,
4 con drenaje percutaneo y un paciente requirié reintervencion y colocaciéon de un parche
de musculo intercostal y decorticacion pulmonar en la tabla 2 se pueden ver las
caracteristicas de cada paciente. Adicionalmente 1 paciente fallecio y se reportaron 1 fuga
de mufdn duodenal y una fistula pancreédtica que resolvieron con drenaje percutaneo y
drenaje de succién colocado en la cirugia respectivamente. A pesar de que 7 de 8 fugas
fueron construidas de forma manual no se demostré importancia estadistica (P=0.21), ni
asociacion con neoadyudancia. La causa de readmisién mas comun fue complicaciones de
yeyunostomia y el tiempo promedio de hospitalizacién de 8 dias. La tasa de fugas de este
estudio es considerablemente baja tanto para esofagoyeyuno anastomosis como para
mufon duodenal y la tasa de resolucion es también mejor a los reportes de otros estudios,
los autores atribuyen eso en parte a que la mayoria de estas cirugias son realizadas por el
mismo grupo pequefio de cirujanos expertos en el procedimiento. Respecto a pobre
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asociacion de tipo de reconstruccion manual contra mecanica e influencia de
neoadyudancia los autores sugieren que es posible que el poco nimero de casos resultara
en la pobre asociacion estadistica. Aun asi, por lo general bases de datos grandes como
SEER y NSQIP no incluyen detalles de complicaciones como fugas lo que vuelve a reportes
de resultados de instituciones especializadas en excelentes puntos de referencia para
manejo de pacientes.3%42

Clasificaciéon de Clavien-Dindo

Grade Definition

Grade | Any deviation from the normal postoperative course without the
need for pharmacological treatment or surgical, endoscopic, and
radiological interventions
Allowed therapeutic regimens are: drugs as antiemetics, antipyretics,
analgetics, diuretics, electrolytes, and physiotherapy. This grade also
includes wound infections opened at the bedside

Grade |l Requiring pharmacological reaiment with drugs other than such

allowed for grade | complications Blood transfusions and total
parenteral nutrition are also included

Grade lll Requiring surgical, endoscopic, or radiological intervention

Grade llla Intervention not under general anesthesia

Grade llib Intervention under general anesthesia

Grade IV Life-threatening complication (including CNS complications)
requiring IC/ICU management

Grade IVa Single organ dysfunction (including dialysis)

Grade IVb Multiorgan dysfunction

Grade V Death of a patient

Tabla 2. Clasificacidn de Clavien-Dindo
Fuente: Tomado de “Risk factors associated with complication following gastrectomy for gastric
cancer: retrospective analysis of prospectively collected data based on the Clavien-Dindo system”



Reportes de fugas de anastomosis

XL

Patient Surgery year Anastomotic method Leak discovery Leak symptoms Intervention Leak outcome
Patient #1 2001 Hand-sewn Symptomatic Bleeding, sepsis Comfort measures only Death
Patient #2 2008 Hand-sewn Discovered on UGI Fever. tachycardia IR intervention: drain Full recovery
swallow (POD#4) (110120 bpm), placement
pleural effusion
Patient #3 2008 Hand-sewn Discovered on UGI SOB, pulmonary NPO status, TPN Self-limited
swallow (POD#5) edema, anemia
Patient #4 2008 Hand-sewn Discovered on UGI Tachycardia, crampy ~ NPO status, TPN Self-limited
swallow (POD#35) abdominal pain
Patient #5 2009 Hand-sewn Negative UGI swallow ~ Nausea, vomiting IR intervention: Full recovery
(POD#7, #25), fluid drain placement
collection discovered
on CT
Patient #6 2010 Stapler Discovered on UGI Abdominal pain Surgical intervention: Full recovery
swallow (POD#7) decortication with muscle
flap and coverage
of perforation
Patient #7 2011 Hand-sewn Discovered on UGI Fever, tachycardia, IR intervention: drain Full recovery
swallow (POD#7) insomnia, pleural placement
effusion
Patient #8 2012 Hand-sewn Discovered on UGI Hypertension, NPO status Full recovery
swallow (POD#4) elevated WBC

UGI, upper gastrointestinal

Tabla 3. Reporte de Fuga de Anastomosis
Fuente: Tabla tomada de Four hundred consecutive total gastrectomies for gastric cancer: a single-institution
experience. Arch Surg

En 2015, MSKH publico hallazgos de su base de datos acerca de morbilidad a 90 dias de
gastrectomia total. Esta base de datos recolecté de forma prospectiva entre 2003 y 2012,
238 pacientes. También se utiliz6 la escala Clavien-Dindo para clasificar los eventos
adversos. En la figura 21 se pueden observar los tiempos para la aparicion de las
morbilidades mas comunes y en la tabla 4 las causas mas comunes de morbilidad. La
complicacién mas frecuente para estudio anemia que requirié transfusion (20%) seguido de
infecciones de sitio quirtrgico (18%). Se documentaron 35 fugas de anastomosis de estas
10 se clasificaron como grado | y II. 25 fueron diagnosticadas en el primer internamiento,
siendo el tiempo medio de deteccion de fuga 7.5 dias. No se encontré significancia
estadistica por recibir 0 no neoadyudancia como factor predictor de fuga (12 contra 17%).
Tampoco se encontro significancia estadistica en el tipo de reconstruccion manual contra
mecénica (P=0.8). Respecto al mufion duodenal hubo 9 pacientes con esta complicacion
(4%), el tiempo medio de deteccion fue de 11 dias y no se encontrd asociacion estadistica
de reforzar el mufion con el indice de fuga. 10 pacientes presentaron absceso
intraabdominal (4%) sin evidencia de fuga. 40 pacientes requirieron algin procedimiento y
7 una tercera intervencion que ocurrié en promedio en dia 19.5.

Entre los dias 30 y 90 la complicacion méas comun fue anemia al igual que en los primeros
30 dias (37%). En general no se encontrd evidencia estadistica de que neoadyudancia,
radiacion, albumina preoperatoria, tipo de reconstruccion y tipo de patologia sean factores
predictores de morbilidad en contraste con estudios asiaticos donde la gastrectomia total,
ser mayor de 60 afios, escala ASA 3 o 4 y malnutricion son factores predictores de
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morbilidad. Entre los hallazgos predictores se encontré que anemia asintomatica predecia
un absceso abdominal sin fuga 14% contra no anemia 4% (P=0.008) y arritmia vs no arritmia
predecia 36 vs 14% fuga de anastomosis (P=0.007). La mortalidad a 30 y 90 dias fue de
2.5y 2.9%. La morbilidad de un efecto adverso fue de 62% y 28% requirieron alguna
intervencion. Respecto a reforzamiento extra luminal de anastomosis los autores aun se
encuentran investigando su utilidad de momento tienen una tasa 2.7% en los reforzados
contra 12% histérico 32 pacientes de su hospital*346,

Complicaciones en relacion atiempo postoperatorio

Altered Level of Consciousness, n = 10
Cardiac Arrhythmia, n = 23

Pulmonary Complication, n = 34
Anemia, n =48

UTl,n=8

Esophageal Anastomotic Leak, n =35
Ml / Angina,n=7

Wound Complication, n = 44

Duodenal Stump Leak, n=9
Hemorrhage, n =8

DVT/PE,n=15

Intra-Abdominal Abscess, n = 10
Repeat Drainage for Anastomotic Leak, n =7

I 1 1 I I
0 5 10 15 20
Median Time (Days)
Figura 20 Morbilidad: Relacion tiempo-evento

Fuente: Figura tomada de “Four hundred consecutive total gastrectomies for gastric cancer: a single-
institution experience. Arch Surg”
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Complicaciones mas frecuentes

Categorized Event Frequency % of Patients % Grade 3+
Anemia 48 20.2% 0.0%
Wound Complication* 44 18.5% 2.3%
Anastomotic Leak, Esophagus 35 14.7% 71.4%

Grade 1 — 2 Anastomotic Leak 10 4.2% 0%

Grade 3 — 5 Anastomotic Leak 25 10.5% 100%
Pulmonary Complicmion** 34 14.3% 26.5%
Cardiac Arrhythmia*** 23 9.7% 0.0%
DVT/PE 15 6.3% 13.3%
Intra-Abdominal Infection Or Abscess 10 4.2% 80.0%
Altered Level Of Consciousness ™ 10 4.2% 0.0%
Duodenal Stump Leak 9 3.8% 77.8%
Hemorrhage 8 3.4% 62.5%

*
Wound Complication includes Wound Infection, Cellulitis, Wound Breakdown, Seroma, Skin Abscess

*%
Pulmonary Complication includes Pleural Effusion, Hypoxia, Pneumonia, Atelectasis, and Pneumonitis

k%
Cardiac Arrhythmia includes Supraventricular Arrhythmia, Afib, Bradycardia, Ventricular Arrhythmia, and Tachycardia

ok okok
Altered Level of Consciousness includes Depressed Level of Consciousness and Psychosis, Confusion, or Depression.

Tabla 4. Complicaciones mas frecuentes
Fuente: Tomado de “Morbidity after Total Gastrectomy: Analysis of 238 Patients”

COMPLICACIONES POSTOPERATORIAS: FUGAS DE ANASTOMOSIS

En general para fugas de cirugia intestinal alta existe mucha heterogeneidad en manejo y
sobre todo clasificacion. En 2015 el Esophagectomy Complications Consensus Group
(ECCG) publico su propuesta para clasificacion de fugas que se puede leer en la tabla 2.
Esta tabla, aunque disefiada para anastomosis de es6fago y yeyuno es una buena guia
para orientar el manejo de las fugas del tracto gastrointestinal alto en general.
Estadisticamente las fugas intestinales altas son en su mayoria poco sintométicas y
contenidas, basado en esto la gran mayoria pueden manejarse de forma conservadoray /
0 endoscoOpica como primera linea de tratamiento, de hecho, la reintervencion quirdrgica
tiene mayor indice de morbilidad y mortalidad a 30 y 90 dias en comparacion con el manejo
endoscopico (incluyendo técnicas como clips, fibrosealant y stents) y conservador.

Para la decision de reintervencion quirtrgica de eséfago y estomago se deben tomar en
cuenta 4 aspectos: Severidad de sintomas y condicién del paciente, fallo de tratamiento no
quirargico o escalonado, fugas tempranas (<72H) que frecuentemente requieren
reintervencién quirtrgica y extension de la fuga (mas de 2cm, mas de 30% de la
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circunferencia) requieren exploracion quirtrgica debido a su alta asociacion de fallo de
manejo endoscdpico tanto en stents como técnica VAC.51%8

Clasificacién de fugas de anastomosis de ECCG

Type Extent and treatment
Typel local defect requiring no change in therapy or treated medically or with dietary modification
Type I1 localized defect requiring interventional but not surgical therapy, e.g. interventional radiology

drain, stent or bedside opening, and packing of incision

TypeIll  localized defect requiring surgical therapy

*Defined as: Full thickness gastrointestinal defect involving esophagus, anastomosis, staple line,
or conduit irrespective of presentation or method of identification.

Tabla 5. Clasificacion ECCG
Fuente: Tomado de “Mortality after esophageal and gastric cancer resection”

SOBREVIDA EN CANCER GASTRICO

La tasa de supervivencia a 5 afios la podemos definir como el porcentaje de personas que
sobrevive al menos 5 afios una vez detectado el cancer. Esta se encuentra determinada
por el estadio de la enfermedad. El diagnéstico temprano es crucial para proveer un
beneficio a en la supervivencia

Entre las regiones con mayor porcentaje de casos se encuentra Asia, cCuyos paises manejan
una alta prevalencia de la enfermedad. Entre estos China, donde el diagnostico de
pacientes con cancer gastrico avanzado ronda aproximadamente el 80% con una tasa de
sobrevida posoperatoria del 30 - 50% a los 5 afios, en contraste con Jap6n que alcanzan
un 60.3% y Corea un 68.3% esto documentado en un periodo entre 2010-2014.

Estados Unidos también presenta una tasa que ronda alrededor del 31%°°%! lo que refleja
gue la mayoria de los casos diagnosticados son metastasicos. La sobrevida puede llegar
inclusive al 67% en los casos que no presentan enfermedad metastasica. Los resultados
tan homogéneos entre las poblaciones se basan principalmente en el momento del
diagnostico que se capta el paciente por ejemplo tanto Japén como Corea son zonas con
alta incidencia por lo que presentan pautas de tamizaje® para asi tratar en estadios iniciales
el cancer gastrico, ademas de campafias de erradicacién del H. Pylori el cual se ha
demostrado ser un factor de riesgo importante también muestra un impacto en la mejora de
la sobrevida. En el caso de China se menciona en estudios demogréficos realizados que
en este caso el nivel de instruccidon que presenta la poblacion es un factor determinante
para la situacion del cancer gastrico, ademas impacta de forma negativa las tasas ya que
los casos se captan mas tardiamente al igual que en Estados Unidos donde no se cuenta
con programas de tamizaje establecido. Todo esto nos lleva a una tomar una conclusién
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temprana que para lograr mejoraras en la sobrevida global se necesitan tomar medidas
para asegurar que los diagndsticos se realizan de una manera temprana.

Otro punto de contraste que se presenta en cuanto a la sobrevida de ambas poblaciones
(oriental vs occidente), segun estudios, lo podemos asociar por el tipo de lesiones que
presentan los pacientes asiaticos los cuales tienden a presentar lesiones mas distales,
ademas de un diagnéstico realizado a mas temprana edad y como mencionado
previamente con enfermedad de estadio mas temprano.

Costa Rica como se menciond previamente presentaba una alta incidencia de la
enfermedad asociado a una alta mortalidad, se carecia de programas de tamizaje por lo
que para el afio de 1995-1996 se cre6 el CDTCG, esto con el fin de tomar como base el
modelo japones para tamizaje y asi lograr identificar pacientes en riesgo de presentar
Céancer Gastrico, y lograr tener un diagnéstico temprano, una de las bases para mejorar las
tasas de mortalidad y sobrevida.

Se han realizado multiples estudios comparativos entre las diferentes poblaciones, en el
2015 se realiz6 un estudio valorando la supervivencia de los pacientes caucasicos con
respecto a los asiaticos, tratados en un mismo lugar, en este caso Estados Unidos. Para
este estudio se utilizé el registro del SEER y se concluy6 que los pacientes asiaticos tienden
a ser diagnosticados relativamente a una edad mas temprana (66.8 vs 68.5) con mas
nddulos linfaticos identificados y mayor cantidad de positivos. Tomando en cuenta estos
factores presentaron una sobrevida mayor de 12%, por lo que se piensa que de igual
manera hay poblaciones que presentan factores protectores ya inherentes en comparacion
en este caso con la poblacién americana

La sobrevida del paciente con cancer gastrico puede modificarse por varios factores para
efectos del estudio al enfatizarnos en pacientes que fueron sometidos a tratamiento
quirdrgico se discutira los efectos que tengan en relacién con este factor.

El tratamiento quirdrgico al realizar algun tipo de reseccién sea endoscépica (ERM,ESD) o
cirugia como la gastrectomia, ambas deben de basarse en la lograr la intencidn curativa de
la enfermedad. La gastrectomia continda siendo el Unico tratamiento curativo definitivo, ya
sea total o distal segun la localizacién de la lesion.

La gastrectomia total se realiza para el tratamiento de aquellas lesiones que se localizan
en Uy M. Se ha llegado a demostrar una sobrevida a 5 afios de 61.8% posteriormente a
reseccion curativa y de hasta un 12.8% en caso de cirugia paliativa, y a los 10 afios llega
alcanzar un 47.3%%*

En cuanto a la cirugia laparoscépica esta debe de asegurar la realizacion de una adecuada
linfadenectomia y de méargenes, como en la contraparte abierta. La mayoria de los estudios
son con respecto a las gastrectomias distales, en un estudio prospectivo randomizado del
2005 comparando dos grupos intervenidos de gastrectomia distal abierta y laparoscépica,
se demostré no presentar una diferencia significativa entre la sobrevida y la cirugia
laparoscdpica vs abierta, y tampoco limitaba a realizar una cirugia con reseccion oncolégica
aadecuada.®® En el 2018 se presenta otro estudio comparativo de los procedimientos en
cuanto a mortalidad, complicaciones, con la diferencia de que se incluy6 la gastrectomia



XLV

total, obteniéndose una sobrevida general y libre de enfermedad de 48.6% y 42.7 %
respectivamente 6263

En cuanto a la comparacibn de ambas, la gastrectomia distal presenta menor
morbimortalidad sin comprometer la supervivencia a largo plazo. Es importante realizar una
adecuada reseccién quirdrgica, ya que esto compromete el pronéstico y la sobrevida del
paciente. En el tratamiento quirdrgico para lograr una intencidn curativa se debe de
asegurar la presencia de un adecuado margen de reseccion, el cual lo podemos definir de
la siguiente manera: para lesiones T2 (invasién de la muscular propia) o tumores Tipo 1-2
estos deben de tener margenes de reseccion de 3 cm y 5 cm en el caso de las lesiones
Tipo 3y 4. En el caso de presentar un T1 (invasion de la mucosa) se debe de obtener un
margen de 2cm. Las guias de japonesas recomiendan que en caso de no ser esto posible
cumplir con la reseccion debe de valorarse el margen por congelacion para asegurar una
reseccion R0.1° Esto se ha determinado como factor determinante en cuanto al prondstico
y a la sobrevida libre de enfermedad y general.

La reseccion quirdrgica sola, sin tratamiento neoadyuvante o adyuvante provee una tasa
de sobrevida general de aproximadamente de 20-30%. Segun datos estadisticos la tasa de
5 afos de supervivencia de Corea en pacientes que recibieron reseccién curativa alcanza
el 55.6-66%, en Japon de un 71.1%.

Otro aspecto importante es el tipo de diseccidén ganglionar a realizar, en la literatura se ha
demostrado no tener mayor significancia en las tasas de sobrevida, esto se valoré en los
estudios realizados desde 1996 en el Reino Unido donde no se demostrd significancia, en
contraste con la morbimortalidad que se determino era mayor al realizar la diseccion D2,
para apoyar esta hipotesis en el 2004 el estudio realizado por Dutch Gastric Cancer Trial
(DGCT) no demostré diferencia significativa en la sobrevida global (30%-35%) ¢

En cuanto a tratamiento, es importante mencionar el manejo con quimioterapéuticos
periperatorios. De acuerdo con las guias actuales el uso de quimioterapia perioperatoria se
deberia de prescribir a los pacientes con enfermedades en estadios Il y lll,ya que se ha
demostrado la marcada capacidad y el beneficio de reducir la recurrencia de la enfermedad
y aumentar la supervivencia a largo tiempo, esto al mejorar tasa de reseccion RO y disminuir
el estadio del tumor. Su uso se propuso con el fin de mejorar las tasas de reseccion radical
y controlar las micro metastasis de forma preoperatoria. Desde el 2006 con el estudio Magic
se vio la mejoria en las tasas de supervivencia general en el grupo con pacientes que
recibieron quimioterapia previa a la cirugia en comparacion a los pacientes que se les brindo
Unicamente tratamiento quirtrgico, donde demostraron sus tasas de sobrevida a 5 afios
fueron de 36% vs 23%

Se destaca el tratamiento con quimioterapia perioperatoria con FLOT ya que ha mejorado
la supervivencia global de los pacientes con enfermedad localmente avanzada con tumores
de la union gastroesofagica, junto con mejoras en las tasas de reseccion, en la respuesta
patologia y la sobrevida libre de enfermedad.

En cuanto al tratamiento adyuvante los estudios han demostrado resultados favorables de
brindar tratamiento quimioterapéutico posterior a la cirugia, en especial en pacientes con
estadios Il y Ill. En el estudio CLASSIC la sobrevida libre de enfermedad del grupo con QT
fue de un 74% en comparacion al 59% de los pacientes que recibieron tratamiento
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quirargico exclusivo. Entre la adyuvancia ademéas de QT se menciona el tratamiento con
RT. Con el estudio ARTIST presentado en el 2012, se realizd un analisis comparativo entre
el uso de tratamiento QT sin radiacion vs asociado a radioterapia se documentd una tasa
de sobrevida a 5 afios de 71.7% vs 61.1%. Como se demuestra en la tabla N en cuanto a
los ensayos clinicos se ha visto que el uso de QT tanto perioperatoria y adyuvante mejoran
la sobrevida. En la poblacion estudiada no fue posible determinar la sobrevida ya que la

muestra se reduce considerablemente y son muy heterogéneos en cuanto a esquemas
dados, y tiempo, por lo que se censura para el estudio este variable en relacion con la
sobrevida.

Estudios sobre terapia de adyuvancia y neoadyuvancia

Adjuvant/Neoadjuvant Therapy for Gastric Cancer: Phase Il Trials

Overall 5-

3-y DFS y Survival
Study (Ref.) No. of Patients (%) (%)
Postoperative Chemotherapy
ACTS-GC!9%
Surgery alone 530 60 70
Adjuvant S-1 (12 mo) 529 72 80
GOIRC?
Surgery alone 128 428 49
Adjuvant PELF (cisplatin, epirubicin, leucovorin, and 5-FU) 130 432 48
CLASSIC98
Surgery alone 515 59 69
Capecitabine and oxaliplatin 520 74 78
Perioperative Chemotherapy
MAGIC?*
Surgery 253 25 23
Perioperative chemotherapy (ECF) 250 38 36
ACCORD-07°7
Surgery alone 111 25 24
Perioperative chemotherapy (CF) 113 40 38
FLOT4%%
ECF/ECX 360 NA 48b
FLOT (docetaxel 50 mg/m?, oxaliplatin 85 mg/m?, leucovorin 200 mg/m?,
and 5-FU 2,600 mg/m?) 356 NA 572
Postoperative Chemoradiation
INT-116°74
Surgery alone 275 31 41b
Adjuvant chemoradiation (5-FU-based) 281 48 50°
ARTIST 1?20
Capecitabine and cisplatin 228 74 73°
Capecitabine, cisplatin, and radiation 230 78 75¢
CRITICS??t
Pre- and postoperative chemotherapy: ECC/EOC 393 NA 41.3

Tabla 6. Estudios en Il Fase

Tomado de: DeVita, V. T., Jr., Lawrence, T. S., & Rosenberg, S. A. (2015). Devita, Hellman, and
Rosenberg's cancer: Principles & practice of oncology (10th edition.). Philadelphia: Wolters Kluwer.

Otro de los aspectos que tienen gran relacién con el prondstico y las tasas de supervivencia
son el estadio clinico y patolégico que presente el paciente. La American Joint Committee
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on Cancer y la International Union Againts Cancer crearon el sistema TNM, Se ha
demostrado que la profundidad de la invasién tumoral es de los factores pronosticos
independientes mas importantes para la recurrencia posterior a una cirugia curativa'®* El
estadio T es el factor de mayor riesgo para metastasis peritoneal en comparacion al estadio
ganglionar. Esto se ha demostrado en los estudios realizados tanto en Europa como en
Asia®?

Los estadios mas tempranos como son los EC IA y IB, donde el tumor se localiza en la
mucosa y submucosa respectivamente, difieren segun la presencia de nddulos linfaticos
con metastasis, donde en el IB se contabilizan de 1 a 2. Esto representa que la sobrevida
a 5 afios posterior a la cirugia sea de las mas altas, 94% para el estadio 1A y 88% para el
IB?

De acuerdo con lo mencionado las tasas de sobrevida pueden variar de acuerdo al estadio
Ty al N, tumores T1 presentan una tasa de supervivencia de 85-90% en contraste con los
tumores T4 y pacientes con metastasis ganglionares donde se puede alcanzar el 15-20%

Como el diagndstico temprano representa un reto, esto debido a la ausencia de sintomas
al inicio de la enfermad, al momento de realizar el diagnostico, la enfermedad usualmente
se encuentra avanzada, la cual se determina por la presencia de invasion local, la
enfermedad peritoneal o las metastasis hepaticas e infiltracion de ganglios para adrticos.

Los pacientes con EC IV (con enfermedad metastasica demostrada) presentan un reto
debido a su alta prevalencia y al pobre pronostico a corto plazo que tienen. Su manejo es
muy limitado y se basan en mejorar la calidad de vida. Actualmente el tratamiento principal
es el uso de quimioterapéuticos con intencién paliativa, cuyo principal objetivo es enlentecer
la aparicion de sintomas que causan el desenlace de la enfermedad.

El rol de la cirugia es limitado, y aproximadamente sélo el 23% que recibieron algin
tratamiento quirargico paliativo estaran vivos un afio posterior a la cirugia. A pesar de que
aumento el tratamiento con quimioterapia paliativa esto no ha llevado a un aumento en la
supervivencia de los pacientes con EC |V, al igual que el periodo de remisién continla
presentando cifras muy bajas.

La sobrevida apenas alcanza alrededor de un 10-12%, con una media de 8.6-11.1 meses
y a 5 afos se reporta de 9.4% El uso de tratamiento con inmunoterapia se ha visto como
una posible opcién con el fin de mejorar. Actualmente se encuentra multiples estudios
donde se valora la respuesta QT de conversion en los pacientes con EC IV con el fin de
gue la enfermedad presente regresion y puedan someterse a tratamiento, sin embargo, ain
no son factores determinantes para la sobrevida de este grupo de pacientes
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2. METODOLOGIA

2.1 TiPO DE ESTUDIO

Se realizo un estudio transversal de los pacientes intervenidos quirdrgicamente, con
gastrectomia, con el diagnostico de cancer gastrico tratados en el HMP entre los periodos
de 2009-2015.

2.2 UNIVERSO DEL ESTUDIO

Se realizo en un periodo de 5 afios, por lo que se contabilizaron un total de 436 pacientes
diagnosticados con cancer gastrico desde 2009-2015. De esta poblacién se sometieron a
gastrectomia 302 pacientes.

Para esto se utilizaron las bases de datos del CDTCG, estadistica y de patologia del
Hospital Max Peralta

2.3 CRITERIOS DE INCLUSION

e Pacientes con diagndstico clinico y confirmacion patolégica de Cancer Gastrico

e Intervenidos por parte del servicio de Cirugia General HMP (CDCG),
independientemente del estadio clinico.

e Pacientes que fueron sometidos a gastrectomias, tanto totales como subtotales

2.4 CRITERIOS DE EXCLUSION

e Pacientes con EC IV que al momento del diagndstico se determiné manejo paliativo
e Pacientes que rechazaron tratamiento quirargico o médico

e Sin estudio histopatol6gico postoperatorio

e Pacientes sometidos a cirugias derivativas Unicamente o con colocacién de stent

e Diagnostico histoldgico de GIST, neuroendocrinos y linfomas

e Pacientes que presentaron enfermedad irresecable

e Pacientes que fueron sometidos a manejo endoscopico como el ESD

2. 5 RECOLECCION DE INFORMACION

Se utilizaron la base de datos del hospital de los servicios de cirugia general, patologia y
estadistica y se determinaron los pacientes gastrectomizados manejados por el CDTCG.
Posteriormente se procedi6 a revisar los expedientes clinicos y se recolecto la informacion,
la cual se registr6 mediante un instrumento desarrollado especificamente para esta
investigacion

Se excluyeron los casos que no presentaban expediente clinico registrado en el nosocomio
y los que no se logro obtener el resultado anatomopatolégico.



Con el fin de determinar el nimero de pacientes vivos se comprob6 mediante el uso de la
pagina del Registro Nacional.

Lista de Variables

Variable Tipo de Variable Definicién Operacional
Sexo Cualitativa Hombre
Mujer
Fecha de Cuantitativa Dd/mm/aaaa
nacimiento
Residencia Cualitatitva Provincia, Cantoén y Distrito
APP Cualitativa HTA
DM-2
Hipotiroidismo
Asma
Enfermedad acido Cualitativa Gastritis
péptica H Pilory
Barrett
Ulceras
APNP Cualitativa Consumo de tabaco y/o de alcohol
AHF Cualitatitva Historia familiar de cancer gastrico
Edad Cuantitativa Afos cumplidos al momento del diagndstico
Método diagnostico | Cualitativa Realizacién de:
-SGD
-Endoscopia privada o publica
Morfologia de la Cuantitativa Tempranos de acuerdo con la clasificacion
lesion japonesa
0Ol, OlIA, OlIB, OIIC, Olll, mixtos
Avanzados segun la clasificacion de
Bormann
1,2,3,4,5
Estadiaje Cuantitativa Realizacion de estudios de extension
-Us de Abdomen
-TAC abdomen
-Us endoscoépico
Histologia Cualitativa Segun la clasificacion de la OMS

-TUB1: bien diferenciado

-TUB2: moderadamente diferenciado
-POR: pobremente diferenciado}
-SIG: células en anillo de sello
-MUC: mucoso
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-PAP: papilar

Neoadyuvancia

Cuantitativa

0: no recibié
1: recibié

Re estadiaje

Cuantitativa

De acuerdo al TNM

Etapa IA: T1,No,Mo 2

Etapa IB: T1,N1,Mo T2,No,Mo 3 :

Etapa Il : T1,N2,Mo T2,N1,Mo T3,NO,Mo 4 :
Etapa IlIA : T2,N2,Mo T3,N1,Mo T4,N1,Mo
Etapa llIB : T3,N2,M0 T4,N1,M0 6 :

Etapa IV : T1-T2-T3,N3,Mo0 T4,N1 -N2 -
N3,Mo Cualquier ToNy M1

Cirugia

Cualitativa

En relacion a la nota operatoria:
-Tipo de Cirugia realizada
-Diseccién Ganglionar
-Reconstruccion realizada

Complicaciones
postoperatorias

Cuantitativa

Fuga de anastomosis
-manejo

-PO en el que se documento
-duracion
Eventracion

-1:si

-0: no

TEP

-1:si

-0: no

Neumonia

-1:si

-0: no

Sepsis

-1:si

-0: no

Reporte de biopsia
de pieza quirargica

Cuantitativa

-Profundidad

Tis, Tla, T1B, T2, T3, T4a, T4b
-Histologia

Tub, por, sig, muc, pap, mixtos
-Ganglios resecados

# total de ganglios

-Ganglios positivos

-Margen préximal

1: positivo

0: negativo

-Margen distal

1: positivo

0: negativo

-Permeacion neural

1:si

0: no

-permeacion linfovascular
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1:si

0: no

Citologia

Negativa

Positiva

NA

Estadio patolégico

0, IA, IB,IIA, 1IB, llIA, IIB, HlIC, IV

Adyuvancia Cualitativa

Quimioterapia
1. Si

2:no
Radioterapia
1:si

2:no

Sobrevida Cuantitiva

3 afos
5 afos
Muerte

Tabla 7. Lista de Variables presentes en el Instrumento

Fuente: elaboracién propia

2. 6 LIMITACIONES

e Expedientes clinicos con informacion incompleta en cuanto a antecedentes
personales patolégicos y no patoldgicos.

¢ Notas operatorias sin descripcion completa, en las cuales muchas no se describian

el tipo de material de sutura utilizado.

e Ausencia de expedientes clinicos de los pacientes fallecidos, algunos de los cuales
se encontraban depurados, paciente no adscritos al area de atraccién carecian con

estudios en el expediente

e Heterogeneidad en el cuanto al manejo adyuvante, con poca descripcion de este.

e Formatos iniciales de los reportes de patologia, donde no se describian de forma

completa, algunos no documentaban la permeacion neural y/o linfovascular

e Reportes patoldgicos de endoscopicas, sin reportes de H. Pylori.
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3. RESULTADOS

Se realizo revision de expedientes clinicos de 644 pacientes con el diagnéstico, ingresado
en el servicio de estadistica, de Cancer Gastrico. Se determinaron que 436 pacientes fueron
tratados por el CDTCG, como se ilustra graficamente en la figura 21.

Esto representa que el Centro de Deteccion ha sido el responsable de brindar tratamiento
y seguimiento al 67.7% de los pacientes diagnosticados con CG del Hospital Max Peralta
de Cartago.

Pacientes con Cancer Gastrico
2009-2015

TOTAL

OTROS SERVICIOS

CDTCG

0 100 200 300 400 500 600 700
M Paciente

Figura 22. Total de pacientes con cancer gastrico y su distribucién segun el servicio de manejo
Fuente: Elaboracion propia

DISTRIBUCION DE PACIENTES POR ANO

Figura 23. NUumero de pacientes tratados por afio
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Fuente: elaboracion propia

Al contar con una muestra total de 436 pacientes, se valoran los casos y se excluyen:

e Pacientes que se negaron a tratamiento médico y quirdargico

e Estadios clinicos IV a los cuales se les definib como casos no quirdrgicos
(enfermedad irresecable)

e Pacientes que tuvieron como tratamiento primario: REM, ESD

e Pacientes que fueron intervenidos en otro hospital

Aplicando los puntos expuestos, se excluyen un total de 134 pacientes, obteniéndose una
muestra de 302 casos a estudiar.

Estos casos se definen como pacientes a los cuales se le realizé algun tipo de reseccion
gastrica con intencién curativa, definidas como:

1. Gastrectomia total.
2. Gastrectomia distal
3. Gastrectomia vertical
4. Antrectomias

Se expone la distribucion por afio de las cirugias realizadas por el CDTCG,
documentandose en primer lugar la gastrectomia distal la cual representa un 59.77% en
comparacion con la total que presento un 38.16%. En conjunto las gastrectomias verticales
y antrectomias contabilizaron 9 casos lo que represento un 2.07%
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GASTRECTOMIAS TOTALES VS SUBTOTALES
2009-2015

200
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hwk m ko
, M -

2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 TOTAL %

M Gastrectomia Distal 31 23 28 22 37 21 20 182 59,81%
M Gastrectomia Total 17 20 11 21 16 10 16 111 28,08%
Otras 4 3 0 0 0 1 1 9 2,11%

Figura 24. Gastrectomias totales, distales realizadas en CDTCG
Fuente: Elaboracion propia

Se aclara que, para efectos de obtencion de datos de sobrevida con relacion a los estadios
clinicos, se incluyeron los pacientes definidos como EC IV que:

e Fueron sometidos a cirugia con intencion curativa sin embargo en el reporte
histopatologico final presentaron citologia positiva

e Pacientes cuyo plan quirargico establecido en sesion fuera gastrectomia, sin
embargo, al momento de realizar la laparotomia presentara algun criterio de
irresecabilidad y se definiera realizar alguna cirugia derivativa.

Segun los hallazgos en el expediente clinico se creé una base de datos tomando en cuenta
las variables descritas en el capitulo de Metodologia, inciso 2.5, Tabla 7

A continuacion, se presenta la descripcion de los resultados finales.
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3.1 DISTRIBUCION DE LA POBLACION POR ANO

Durante los 10 afios del estudio el promedio de pacientes intervenidos quirdrgicamente por afio es
de 40.

REPRESENTACION DE PACIENTES OPERADOS POR ANO

60

50

40
3
2
1

2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015
M # Pacientes tratados 52 46 39 43 53 32 36

Titulo del eje
[S) o

o

o

Figura 25. Distribucion por afio de los pacientes gastrectomizados
Fuente: Elaboracién propia
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3.2. GRUPOS ETARIOS

El paciente de menor edad presentaba 22 afios al momento del diagnéstico, y el de mayor
edad 92 afos. Se realizé la division en 4 grupos: 20-40 afos, 41-60 afos, 61-80 afios y
mayores de 81 afios

DISTRIBUCION DE CASOS
SEGUN LA EDAD

81y mas |8l
61-80 IR EA SEA I
41-60 AR CC A CERILE
20-40  JICAIrAo st
0 20 40 60 80 100 120 140 160 180
20-40 41-60 61-80 81y mas
m Pacientes 25 107 161 8

Figura 26. Cantidad de pacientes segun grupos de edad
Fuente: Elaboracion propia



3.3 GENERO

El sexo masculino continta siendo el de mayor prevalencia con 177 casos en
comparacion con las mujeres que durante los diez afios se documentaron 129 casos
manteniéndose a lo largo de los 5 afios, representando el 58.39% de los casos.

Poblacion Total de Cancer Gastrico segun sexo

Hombres =1 =2 Mujeres

Figura 27 Distribucion de pacientes por género

Fuente: Elaboracién propia

LIX
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3.4 HISTOLOGIA

Se documentaron 3 grandes grupos predominantes, siendo el pobremente diferenciado en
su variacion solida el de mayor prevalencia (22.4%)

Prevalencia de Histologia

Carcinoma con Células en Anillo de Sello
Carcinoma Mucoso

Carcinoma Papilar

Carcinoma Pobremente Diferenciado No Solido
Carcinoma Pobremente Diferenciado Solido
Carcinoma Tubular Moderadamente Diferenciado

Carcinoma Tubular Bien Diferenciado

0

IS}

5,0 10,0 15,0 20,0 25,0

Figura 28. Distribucién segun tipo histol6gico
Fuente: Elaboracién Propia
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Fuente. Elaboracién propia

3.6 SOBREVIDA

Se utilizo el método de Kaplan Meier para calcular la supervivencia de la poblacién,
para esta tabla se realiza la aclaracion de que se utiliz6 como poblacion a todos los
pacientes gastrectomizados pero durante un periodo mas amplio de estudio, que
incluye pacientes del 2009-20109.

Con respecto a la sobrevida global de los pacientes gastrectomizados esta se
determind que es de un 60% a 5 afos.

Funcién de Sobrevida

Kaplan- Meier

Funcién de supervivencia

0,81

0,61

0,4

Supervivencia acumulada

0,2+

0,04

I T T T
0 23 a0 73 100 1235

Sobrevida en meses
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Figura 30. Funcién de Sobrevida
Fuente: Elaboracion propia

RELACIONES SOBRE LA SOBREVIDA

Se presentan la sobrevida a 5 afios segun edad, género, localizacion tumoral, tipo
histolégico y estadiaje segliin TNM

Edad

Se realizo la comparacién entre los grupos etarios y su relacion con la sobrevida, a
pesar de la alta incidencia en el grupo de edades de 61-80 afios, y de la agresividad
de las lesiones en los pacientes jovenes, estos no fueron factores modificantes
(p=0.94)

Edad como factor predictivo negativo sobre sobrevida

Sig.
Entre grupos 0,944

Dentro de grupos

Total

Tabla 8. Relacion estadistica entre edad y sobrevida
Fuente: Elaboracion propia

Género
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El género masculino presenta la mayor prevalencia de casos, y como se demostro
anteriormente son los que pacientes con mayores tasas de complicaciones sin
embargo fue un factor que no presento una diferencia significativa (p= 0.939)

Sexo masculino como factor predictivo negativo sobre sobrevida

Sig.
Entre grupos 0,939

Dentro de grupos

Total

Tabla9 Relacion estadistica entre género y sobrevida
Fuente: Elaboracion propia

Localizacién

La asociacion de sobrevida y la localizacion de la neoplasia (U,M,L) no demostro
ser un factor en relacion con la sobrevida de los pacientes estudiados (p= 0.976)

Localizacién tumoral como factor predictivo
Negativo

Sig.
Entre grupos 0,976

Dentro de grupos

Total

Tabla 10. Relacién estadistica entre localizacion tumoral y sobrevida
Fuente: elaboracién propia

Histologia:

El adenocarcinoma pobremente diferenciado presenté una alta prevalencia en las
muestras reportadas por patologia, por lo que se plante6 su asociaciéon con
sobrevida, sin embargo, no mostré impacto en cuanto a la tasa de 5 afios sin mostrar
una diferencia significativa (p= 0.89) se aplic6 el método Tuckey sin evidenciarse
relaciones al compararlos entre si.
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Adenocarcinoma Pobremente Diferenciado como factor predictivo negativo
Entre grupos 0,893
Dentro de grupos

Total

Tabla 11 Relacién entre histologia y sobrevida
Fuente: Elaboracién propia

Estadiaje

Para enfermedad temprana se obtienen una tasa cercana a los 5 afos, sin embargo,
presenta una desviacion estandar alta (36.9)

No presento asociacion significativa entre lo que es el estadiaje y la sobrevida a 5 afios
(p=2.07) por lo que se realizé la prueba de Tuckey donde se demostr6 diferencia
significativa entre los estadios clinicos tempranos IA/IB en comparacién con estadios mas
avanzados, en especial en el ECIB. Se documenta Unicamente una relacién de sobrevida
entre Estadios Il y Estadio IV

Media Mediana
Intervalo de Intervalo de
Agrupacion de confianza de 95 % confianza de 95 %
los estadios Limite Limite Error Limite Limite
del cancer Estimacion Error estandar inferior  superior Estimacidon estandar inferior  superior
Estadio 0 22,000 7,106 8,072 35,928 16,000 2,191 11,706 20,294
Estadio IA 49,342 4,154 41,199 57,484 53,000 9,776 33,839 72,161
Estadio IB 60,625 7,413 46,095 75,155 72,000 9,764 52,863 91,137
Estadio II1A 33,000 6,050 21,141 44,859 34,000 8,162 18,003 49,997
Estadio 1IB 31,611 6,520 18,832 44,390 26,000 11,667 3,132 48,868
Estadio IIIA 33,828 5,084 23,863 43,792 26,000 3,588 18,968 33,032

Estadio I1IB 38,712 5,267 28,388 49,035 23,000 6,181 10,885 35,115
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Estadio IlIC 22,321 3,951 14,578 30,065 14,000 2,646 8,814 19,186
Estadio IV 11,513 1,180 9,199 13,827 7,000 0,993 5,054 8,946
Global 29,537 1,578 26,444 32,630 15,000 1,409 12,238 17,762
Tabla 12. Medias y medianas para el tiempo de supervivencia
Diferencia de Error
(1) Agrupacion de los estadios del cancer medias (I-J) estandar Sig.

Estadio O Estadio 1A -27,342 12,696 0,438

Estadio IB -38,625 13,534 0,103

Estadio 1A -11,000 13,838 0,997

Estadio IIB -9,611 13,917 0,999

Estadio IlIA -11,828 13,331 0,994

Estadio 11IB -16,712 12,890 0,932

Estadio IlIC -0,321 13,366 1,000

Estadio IV 10,487 12,510 0,996

Estadio IA Estadio O 27,342 12,696 0,438

Estadio 1B -11,283 6,417 0,710

Estadio IIA 16,342 7,035 0,331

Estadio 1B 17,731 7,190 0,252

Estadio IIIA 15,514 5,977 0,192

Estadio IIB 10,630 4,916 0,433

Estadio IIIC 27,020 6,055 0,000

Estadio IV 37,829" 3,810 0,000

Estadio IB Estadio 0 38,625 13,534 0,103

Estadio IA 11,283 6,417 0,710

(Estadio IIA 27,625 8,454 0,032

Estadio 1B 29,014" 8,584 0,022

Estadio IIIA 26,797 7,597 0,014

Estadio IIIB 21,913 6,794 0,036

Estadio IlIC 38,304" 7,658 0,000

Estadio IV 49,112 6,042 0,000

Estadio II1A Estadio 0 11,000 13,838 0,997

Estadio IA -16,342 7,035 0,331

Estadio IB -27,625" 8,454 0,032

Estadio 1B 1,389 9,055 1,000

Estadio IIIA -0,828 8,126 1,000

Estadio IIIB -5,712 7,380 0,997

Estadio IlIC 10,679 8,183 0,930




Estadio 1IB

Estadio IlIA

Estadio I1IB

Estadio IlIC

Estadio IV
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Estadio IV 21,487 6,694 0,038
Estadio O 9,611 13,917 0,999
Estadio 1A -17,731 7,190 0,252
Estadio 1B -29,014" 8,584 0,022
Estadio IIA -1,389 9,055 1,000
Estadio IlIA -2,216 8,261 1,000
Estadio 111B -7,100 7,529 0,990
Estadio IlIC 9,290 8,317 0,971
Estadio IV 20,098 6,858 0,085
Estadio O 11,828 13,331 0,994
Estadio 1A -15,514 5,977 0,192
Estadio 1B -26,797" 7,597 0,014
Estadio I1A 0,828 8,126 1,000
Estadio 11B 2,216 8,261 1,000
Estadio 111B -4,884 6,381 0,998
Estadio 11IC 11,506 7,294 0,817
Estadio IV 22,315 5,573 0,002
Estadio O 16,712 12,890 0,932
Estadio IA -10,630 4,916 0,433
Estadio 1B -21,913 6,794 0,036
Estadio IIA 5,712 7,380 0,997
Estadio IIB 7,100 7,529 0,990
Estadio IIIA 4,884 6,381 0,998
Estadio IlIC 16,390 6,453 0,216
[_:Stadio \Y 27,199 4,416 0,000
Staaio v 0,321 13,300 1,000
Estadio IA -27,020° 6,055 0,000
Estadio IB -38,304" 7,658 0,000
Estadio I1A -10,679 8,183 0,930
Estadio 11B -9,290 8,317 0,971
Estadio IlIA -11,506 7,294 0,817
Estadio 11IB -16,390 6,453 0,216
Estadio IV 10,808 5,656 0,607
Estadio O -10,487 12,510 0,996
Estadio IA -37,829" 3,810 0,000
Estadio IB -49,112" 6,042 0,000
Estadio I1A -21,487" 6,694 0,038
Estadio 11B -20,098 6,858 0,085
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Estadio IlIA -22,315" 5,573 0,002
Estadio 111B -27,199" 4,416 0,000
Estadio IlIC -10,808 5,656 0,607

Tabla 13. Comparacion de Sobrevida en funcién de Estadiajes

Sobrevida en Meses por EC a 5 afios

Estadio segin TNM Sobrevida en meses Desviacién

Estandar
Estadio 0 22,00 15,890
Estadio 1A 49,34 36,925
Estadio IB 60,63 36,317
Estadio IIA 33,00 26,373
Estadio IIB 31,61 27,662
Estadio IlIA 33,83 27,377
Estadio IlIB 38,71 37,983
Estadio IlIC 22,32 20,906
Estadio IV 11,51 14,648

Tabla 14. Promedio de sobrevida en meses por EC

Se realiza analisis de sobrevida por medio del método Kaplan-Meir, donde
se realiza una comparacion entres los estadios clinicos segun el TNM.
Podemos determinar por este medio que en los estadios clinicos temprano
alrededor del 70% sobrevive mas alla de los 60 meses (5 afios), notdndose
una franca disminucion para los estadios mas avanzados como el llIC
donde alrededor solo un 35% sobrevive mas alla de los 5 afios.

Curva Kaplan-Meir
Comparacion segun el TNM
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Funciones de supervivencia

Estadio

—Estadio 0
Estadio 1A
Estadio [B
—Estadio 1A
Estadio IB
—IEstadio A
Estadio B
Estadio IC

Supervivencia acumulada

0,09

1 1 T T T 1 I T T T T
0 3 10 13 20 23 30 33 40 43 a0 33 60

Sobrevida en meses

Figura 31 Curva de supervivencia de Kaplan- Meir en relacion con EC

Estadio Clinico Tasa de Sobrevida a 5 afios

Estadio 1A 71,0%

Estadio IB 76, 5%



Tasa de Estadio IIA

afios segun la Estadio 1IB
TNM en

Estadio IlIA

Estadio I1IB

Estadio IlIC

gastrectomizados

Tabla 15. Sobrevida a 5 afios de pacientes gastrectomizados

Fuente: Elaboracion propia

54,0%
45,6%
44,6%
39,7%

37,2%

LXX

Sobrevidaab
clasificacion
pacientes
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DISCUSION

El Cancer Gastrico en Costa Rica es una enfermedad de alta prevalencia, la cual
presentaba una alta mortalidad sin embargo desde 1998 al 2008 la incidencia ha disminuido
alrededor de un 4% y la mortalidad un 3-4%. Ademas, se ha establecido una sobrevida de
5 afios que ronda 30% a nivel de la regibn americana. Esta situacion llevo en 1995-1996 a
la creacion del CDTCG, desde su inauguracién hasta abril del 2020 se han contabilizado
1662 casos. Esto denota la gran experiencia y los cambios que se han ido adquiriendo con
el tiempo. Con el fin de conocer y valorar la evolucion en el manejo de los pacientes con
cancer gastrico se realizé un estudio observacional donde se incluyeron los pacientes con
diagnostico de Cancer Gastrico cuyo tratamiento fue gastrectomia. Se incluyeron pacientes
tratados por el CDTCG, en un periodo de 5 afios que abarca desde el afio 2009 hasta el
2015.

Para cumplir con el propoésito de este proyecto, se confecciono una base de datos de los
302 pacientes que conformaron el estudio, se recolecté mediante la revision de expedientes
clinicos, junto con las bases de datos proporcionadas por el CDTCG.

Como punto importante a recalcar, se documenté que el centro fue responsable del manejo
de 436 pacientes en el periodo estudiado, lo que representa un 67% de los casos de cancer
gastrico que se manejan en el Hospital Max Peralta.

Se formularon listas de inclusién y de exclusion, razon por la cual la muestra final fue de
302 pacientes ya que se incluyeron Unicamente los pacientes que fueron sometidos a
reseccion quirdrgica, llamese gastrectomia distal, total, vertical o antrectomia, con relacion
a lo documentado en la nota quirdrgica. El 60% de los casos se trato de una gastrectomia
distal, seguido por totales y de ultimo la gastrectomia vertical y la antrectomia.

Se documento que la mayoria de la poblacion tratada son hombres, los cuales llegan a
alcanzar el 58% (n=177) en comparacién con las mujeres que representaron un 41%
(n=125), para unarelacién de 1,5:1, lo cual se correlaciona con las estadisticas de Globacon
reportadas en el 2020 donde la incidencia a nivel mundial es de un 15.8 vs 7.0, que incluso
por region especifica el sexo femenino no sobrepasa en ningln lugar al sexo masculino.G4

La poblacion se dividio en 4 grupos: 20-40 afios, 41-60 afios, 61-80 afios y mayores de 81
afos. Se determino que el mayor grupo de pacientes, donde se encuentra alrededor de la
mitad de los casos con un 36.92% (h=161) son los mayores a 60 afios, seguidos por los
pacientes entre 40-60 afios, que presentan el segundo lugar de los casos

Recalcando que la mortalidad y la incidencia de cancer gastrico han dismuido en Costa
Rica se propuso como hipétesis demostrar la mejoria en las tasas de sobrevida y junto con
esto demostrar los factores predictivos negativos que se pueden asociar.

Como variables se analizaron los estadios clinicos; se conoce que la infiltracion tumoral es
un factor independiente determinante en la sobrevida, por lo que se planted determinar
como factor predictivo negativo sobre la sobrevida los estadios clinicos avanzados. Sin
embargo, al aplicar funciones estadisticas se determind que no representd significancia
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estadistica, por lo que se realizdé una nueva prueba estadistica en la cual se comparaban
los estadios clinicos directamente sobre ellos (prueba de Tuckey) y se demostré como factor
predictivo positivo para sobrevida. Por lo que se concluye que los pacientes que
presentaban estadios clinicos tempranos (IA/IB) si los comparabamos directamente con los
estadios mas avanzados si representaba una significancia estadistica (p=0.032). Ademas
se obtuvo que los pacientes en el grupo de ECIB, sobrevivieron 60 meses 0 mas.

Otros factores predictivos negativos que se plantearon fueron la edad, el tipo histol6gico y
el sexo masculino. Para la edad, la definimos como el nimero de afios cumplidos cual al
momento de la cirugia, especificamente se planted establecer la relacidn entre el grupo <40
afos y mayores de 60 afios, y para ambos no se demostré una significancia estadistica (p=
0.94), por lo que no se considera un factor determinante.

Con respecto a la variante histolégica, el Carcinoma Pobremenente Diferenciado (POR)
presenta el mayor porcentaje con respecto a los demas, alcanz6 un 22.4%, seguido del
grupo de los tubulares bien diferenciados (TUB-1) los cuales se diagnosticaron en un 21.4%
de las muestras, presento un valor de p= por lo que se excluye el POR-1 como causante
de disminucién de la sobrevida.

En relacién al género masculino, como se demostré es el grupo que, a lo largo de los afios,
continuamente presenta mas casos, sin embargo no hay un marcada diferencia con
respecto a la poblacién por estadiaje. Siendo la poblacion de mas prevalencia, de igual
manera no se demostré una significancia estadistica, por lo que no genera un impacto
directo sobre la sobrevida.

Se determino la sobrevida de los pacientes gastrectomizados con respecto al estadiaje,
esto utilizando la clasificacion de TNM 8va edicién. Donde se obtuvieron los siguientes
resultados: 71.0% IA, 76.5 IB, 54.0% IIA, 45.6% |IB, 44.6% IlIA, 39.7% IIIB y de un 37.2%
para el llIC y para el IV 11.51%.

En comparacion con paises de la region, por ejemplo, Estados Unidos donde su sobrevida
global para cancer gastrico alcanza el 31% a los 5 afios* Posterior a la cirugia describen
una tasa de 94% para IA, 88% IB, 18% IIIC. En el Reino Unido la tasa de sobrevida a 5
afios es del 20.8% ®°

Japdn reporta una sobrevida de 5 afios en pacientes sometidos a cirugia (gastrectomia) fue
del 71. 1%, en nuestro andlisis se determino que en la poblacion estudiada esta es de un
60%, por lo que comparativamente se demuestra que se presenta una sobrevida mayor
gue en el resto de los paises occidentales, los cuales presentan caracteristicas clinicas
similares.

Japon cuenta con programas de tamizaje a nivel pais, sin embargo, en Costa Rica este se
realiza Unicamente en el hospital Maximiliano Peralta de Cartago, sin embargo, la poblacion
estudiada no correspondia Unicamente a la provincia de Cartago sino se tenian casos de
San José, Puntarenas entre otros, ya que el CDTCG se caracteriza por ser un centro de
referencia nacional para el manejo de los pacientes con Cancer Gastrico. Se puede afadir
que si a nivel de todo el pais se realizaran programas de tamizaje se podrian captar lesiones
mas tempranas y esto llevaria a una mejora en la sobrevida.
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Recalcando este punto lo podemos reforzar con el hecho de que la sobrevida en Japon
para el IA es de un 91.5%, IB 83.6%, Il 70.6%, IlIA 53.6%, 1lIB 34.8% y IV de un 16.4%.
Esto demuestra que los estadios tempranos son los que presentan mayor probabilidad de
sobrevivir en un periodo de 5 afios posterior a la cirugia (gastrectomia), lo que demuestra
la importancia del diagnostico temprano, ya que este tipo de pacientes por ejemplo
presentan mejor estado nutricional, asocian menores probabilidades de fuga de
anastomosis y complicaciones postoperatorias por lo que su sobrevida tiende a ser mayor.
Este andlisis permite determinar que se debe de continuar estudiando los factores
predictores de sobrevida de la poblacion con el fin de lograr determinar variables
modificables para su aplicacion. Se debe de continuar promoviendo los programas de
tamizaje para asi mantener menores tasas de mortalidad. Como un porcentaje importante
son los pacientes con estadios clinicos avanzados por lo que se deben de continuar con
actualizaciones de tratamiento para estadios mas avanzados y asi que su sobrevida global
y libre de enfermedad sean mayores.
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CAPITULO Il
CONCLUSION
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CONCLUSIONES

1)

2)

3)

Como primera conclusion se debe de recalcar la falta de guias o protocolos para la
recoleccion de la informacién de los pacientes tratados con cancer gastrico. Esto
provoca que la informacién presente en los expedientes clinicos sea heterogénea,
y que por ende la base de datos creada presente sesgos en su informacién. Con el
fin de continuar realizando estudios de este tipo se deberian de establecer pautas
que todo paciente que presente diagnostico de cancer gastrico debe de tener
anotado en su expediente clinico. Ademas, se podria valorar estandarizar por
ejemplo las notas operatorias para que cuenten con una descripcion adecuada de
la técnica quirargica, los materiales que se utilizaron, hallazgos relevantes entre
otros.

Esto ayudara a mejorar la recoleccion de datos de futuras investigaciones.

La tasa de sobrevida no se ve afectada de forma negativa, por la edad de los
pacientes, la histologia, el género o el estadiaje segun lo demostrado de forma
estadistica, sin embargo es importante recordar que como principal factor predictor
de sobrevida del cual se recalca es el grado de invasion tumoral, y dado que la
mayoria de los casos presenta un estadiaje temprano como lo son IA/IB podemos
correlacionar la importancia de continuar con los programas de tamizaje y asi
realizar diagnosticos mas tempranos. Como contraste la mortalidad de los pacientes
a 5 afos si es mayor en los estadios clinicos avanzados, siendo el EC IV el de menor
sobrevida, donde la vida media en el estudio alcanz6 un promedio de 11 meses, las
cuales son cifras que se comparan mundialmente. Es una poblacion significativa
estadisticamente por lo que otro punto a continuar mejorando es en la disponibilidad
de tratamientos, el abordaje temprano y mejorar la calidad de vida.

Se determind la tasa de sobrevida con relacién a su estadiaje patolégico, esto, de
los pacientes gastrectomizados por cancer gastrico durante los 5 afios de estudio
(2009-2015. Segun la clasificacién del TNM, los pacientes de estadios tempranos
presentan sobrevida mayor a 5 afios de un 71%, la cual es comparable con las
demas regiones, y la sobrevida de los estadios més avanzados como lo son los EC
[ll presentan una sobrevida més alta a las demés y muy comparable con lo que
reporta Japon, se deben de valorar los factores a los cuales se relaciona esta
situacién, entre estos podria demostrarse por el manejo multidisciplinario de los
pacientes, la vigilancia periddica, y la asociacion de los esquemas de
neoadyuvancia y adyuvancia que se brindan.
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