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Sobrevida alejada de pacientes
operados por cancer gastrico
incipiente
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Long term survival of patients
operated for early gastric cancer

Background: Early gastric cancer involves mucosa and
submucosa, independent of lymph node involvement. Radical gastrectomy is the standard
treatment. Aim: To assess long term survival of patients operated for an early gastric cancer.
Material and methods: Retrospective review of medical and pathology records of patients
subjected to a gastrectomy for an early gastric cancer, between 1975 and 2002. All were treated
using a standardized protocol and staged according to 2002 TNM classification of the
American Joint Committee of Cancer (AJCC). Demographic and pathologic features, operation
performed and long term survival were recorded. Survival was analyzed using Kaplan-Meier
method. Results: The series is comprised by 64 males and 41 females aged 61 + 1 years. Tumor
was located in the upper third of the stomach on 33 subjects and a total gastrectomy was
performed in 53. Pathology showed an intestinal type adenocarcinoma in 82 and a diffuse type
in 23. In patients with involvement of mucosa and submucosa, 24 + 14 and 22 + 14 lymph
nodes were excised, respectively. Lymph node involvement was present in 8% and 22% of
patients with involvement of mucosa and submucosa, respectively. Five years survival was 94%
and 78% in patients without and with lymph node involvement , respectively. Survival among
patients in stage IA and IB was 94% and 76%, respectively. Multivariate analysis showed that
the lymph node involvement was an independent mortality risk factor. Conclusions: Total
gastrectomy in patients with early gastric cancer is associated with a good survival. Lymph node
involvement is a mortality risk factor (Rev Méd Chile 2008; 136: 1424-30).
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| cancer incipiente del estbmago compromete

la mucosa o la submucosa gastrica, indepen-
diente del compromiso ganglionarl. El diagnéstico
del cancer gastrico en esta etapa no solo requiere
de programas de deteccién precoz en pacientes
de mayor riesgo, sino que también la asociacion
de endoscopistas y patdlogos entrenados en esta
enfermedad y un desarrollo tecnoldgico minimoZ.
En paises como Japén o Corea, la implementacién
de programas de deteccion precoz y de segui-
miento de enfermos ha permitido que en 40% a
50% de ellos se diagnostique el cancer gastrico en
esta etapa precoz, lo que permite un tratamiento
oportuno y una mejor sobrevida3. A pesar de que
Chile tiene una alta frecuencia de cancer gastrico,
el porcentaje de enfermos en etapa incipiente no
supera el 20%* y en la mayoria de los estudios es
cercana a 10%-15%°8, probablemente por la falta
de programas de deteccién precoz.

Los objetivos de este trabajo son analizar las
caracteristicas clinicopatoldgicas, la sobrevida a
largo plazo y establecer factores asociados a la
sobrevida de un grupo de enfermos operados por
un cancer gastrico incipiente.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un analisis retrospectivo de los registros
clinicos y anatomopatoldgicos de los pacientes
gastrectomizados entre 1975 y 2002 por cancer
gastrico incipiente en el Hospital Clinico de la
Pontificia Universidad Catélica de Chile.

Todos los enfermos fueron estudiados y tratados
de acuerdo a un protocolo publicado previamen-
te”8, con algunos cambios menores como la incor-
poracion de la tomografia computada a partir del
afio 1985 en el estudio diagndstico de los pacientes.

Los pacientes fueron etapificados segun la
clasificacion TNM-AJCC®. En cada paciente se
consigno la edad, el sexo, la ubicacién del tumor,
el compromiso tumoral parietal, el tipo de opera-
cion practicada (gastrectomia subtotal o total), el
tipo histolégico, el grado de diferenciacion del
tumor, el nimero de ganglios resecados, el nime-
ro de ganglios comprometidos por el tumor, la
etapa tumoral y la sobrevida a largo plazo.

Se practic6 una gastrectomia total a los pacientes
gue presentaban un tumor del tercio superior o de
la parte superior del tercio medio y una gastrectomia

subtotal a los pacientes que presentaban un tumor
de la parte inferior del tercio medio o que compro-
metian el tercio inferior. En todos los pacientes se
realiz6 una gastrectomia radical que incluyé omen-
tectomia y linfadenectomia D2. La linfadenectomia
D2 incluyé los linfonodos perigastricos, el grupo
celiaco y los de la arteria hepética (grupos 1 a 9). En
los pacientes con tumores del tercio distal se incluy6
ademas el grupo 12 y en los pacientes esplenectomi-
zados el grupo 10. En los enfermos sometidos a una
gastrectomia total, el transito intestinal se reconstru-
y6 con un asa de yeyuno en Y de Roux, desfuncio-
nalizada en 70 cm. La anastomosis esofagoyeyunal
fue término lateral y se realizé en forma manual o
mecanica de acuerdo a la decision del cirujano. En
los enfermos sometidos a una gastrectomia subtotal,
el transito intestinal se reconstituyd con una anasto-
mosis tipo Billroth 11 0 un asa de yeyuno en Y de
Roux, desfuncionalizada en 70 cm, de acuerdo a la
decision del cirujano.

Estadistica. Las variables categ6ricas se evaluaron
con el test de x2. Las curvas de sobrevida se
obtuvieron con el método de Kaplan-Meier y las
diferencias fueron comparadas con el test de log-
rank. Se consider6 significativo un p <0,05. Se
realizd un analisis multivariado de riesgos propor-
cionales con el método de Cox. Los resultados se
expresan como media * desviacion estandar.

Dos enfermos (1,9%) fallecieron como conse-
cuencia de la operacion. Se logré completar el
seguimiento en 99 de los 103 enfermos restantes
(96%). La mediana de seguimiento fue de 95,5 meses.

REsuULTADOS

Durante el periodo analizado se realizd6 una
gastrectomia por cancer gastrico a un total de
1.051 pacientes. De ellos, en el examen anatomo-
patologico se encontrd un cancer incipiente en
105 (10%), quienes son los que conforman el
grupo de estudio de este trabajo. La serie esta
compuesta por 64 (61%) hombres y 41 (39%)
mujeres, con una edad de 60,8 + 1,41 afios.

El tumor se ubicé en el tercio superior del
estémago en 33 enfermos, en el tercio medio en
27, en el tercio inferior en 41 y comprometié mas
de un tercio en 4 pacientes. En la observacion
macroscopica endoscopica preoperatoria se sos-
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pechd un cancer incipiente en 101 (96,2%) enfer-
mos; 14 de tipo |, 77 de tipo 1l y 10 de tipo Ill. Sin
embargo, la forma macroscopica descrita por el
patélogo fue levemente diferente, 15 de tipo I, 78
de tipo Il, 11 de tipo Il y 1 multifocal (Tabla 1).

Se realiz6 una gastrectomia total a 53 enfermos
y una subtotal a 52. A 18 de los 53 enfermos
tratados con una gastrectomia total, se les realizd
una esplenectomia.

El estudio anatomopatoldgico demostré un ade-
nocarcinoma de tipo intestinal en 82 enfermos y un
adenocarcinoma de tipo difuso en 23. En 40 enfermos
el tumor fue bien diferenciado, en 27 moderadamente
diferenciado y en 48 poco diferenciado.

En los pacientes con compromiso tumoral muco-
so se resecaron 24,1 + 13,6 ganglios y en los con
invasion tumoral de la submucosa 21,9 + 13,6 (p
=NS). Se observé compromiso tumoral ganglionar en
5 (7,8%) enfermos con cancer mucoso y en 9 (22%)
con cancer submucoso (p <0,05) (Tabla 1). Cinco

(4,8%) pacientes presentaron compromiso ganglionar
de la segunda barrera linfatica, uno con un tumor
mucoso Yy 4 con tumores con invasién submucosa.

La sobrevida a 5 afios del grupo de 99 pacientes
fue de 90,5% (Figura 1). En los enfermos con
compromiso mucoso, la sobrevida a 5 afios (90,6%)
no mostré diferencias significativas con la de los
enfermos con un céncer con compromiso submuco-
so (90,2%). La sobrevida de los pacientes sin
compromiso ganglionar fue de 94,1% y de 77,9% en
los con compromiso ganglionar (p <0,05) (Figura 2).
La sobrevida de los enfermos en etapa IA fue mayor
(94,1%) que la de los en etapa IB (76,2%) (p <0,05).
No se observé diferencias en la sobrevida segin la
morfologia ni el grado de diferenciaciéon tumoral. El
modelo univariado mostrd que la presencia de
ganglios positivos y la etapa IB se asocian a una
menor sobrevida (Tabla 2). EI modelo multivariado
demostré que la presencia de ganglios positivos es
un factor independiente negativo de sobrevida.

Tabla 1. Distribucién de pacientes con cancer gastrico incipiente segin el compromiso parietal del tumor

Mucoso (%) Submucoso (%) p
Distribucion 41
Ubicacion
1/3 superior 25 (39) 8 (19,5 ns
1/3 medio 14 (21,8) 13 (31,7) ns
1/3 inferior 23 (35,9) 18 (43,9) ns
Mas de un tercio 2 (31) 2 (4,8) ns
Forma macroscopica
Tipo | 6 (9,3 9 (21,9) ns
Tipo Il 51 (79,6) 27 (65,8) ns
Tipo 1 6 (9,3) 5 (12,2) ns
Multifocal 1 (1,6) 0 ns
Cirugia
Gastrectomia total 36 (56,2) 17 (41,5) ns
Gastrectomia subtotal 28 (43,7) 24 (58,5) ns
Morfologia
Intestinal 47 (73,4) 35 (85,3) ns
Difuso 17 (26,6) 6 (14,6) ns
Grado de diferenciacion
Bien diferenciado 24 (37,5 16 (39) ns
Moderadamente diferenciado 16 (25) 11 (26,8) ns
Poco diferenciado 24 (37,5) 24 (58,5) ns
N° ganglios resecados 24,1 + 13,6 219 + 13,6 ns
N° ganglios positivos 5 (7,8%) 9 (22%) <0,05
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Figura 1. Curva de Kaplan-Meier de sobrevida actuarial de pacientes tratados con gastrectomia por cancer
gastrico incipiente (1975-2002).
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Figura 2. Curva de Kaplan-Meier de sobrevida actuarial de pacientes tratados con gastrectomia por cancer gastrico
incipiente segiin compromiso ganglionar (1975-2002).

Tabla 2. Analisis univariado

Incipiente submucoso 0,84 0,23-3 0,78
Compromiso ganglionar 4.6 1,3-16,3 0,018
Etapa 1B 51 1,43-18,1 0,012
RR  =Riesgo relativo
IC =Intervalo de confianza
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Discusion

El diagnéstico de enfermos con cancer gastrico
incipiente es un desafio importante y se facilita
con el desarrollo de programas de deteccion
masival®ll, La importancia del diagnéstico de un
cancer incipiente radica en que estos enfermos
tienen una sobrevida significativamente mayor
que la de los pacientes con tumores avanzados y
ademas se pueden seleccionar enfermos para
tratamientos menos invasivoss. Lamentablemente,
el bajo porcentaje de enfermos en esta etapa
tumoral hace que sea dificil establecer subgrupos
de prondstico diferente. No obstante, se ha sefia-
lado que la sobrevida se relacionaria principal-
mente con el compromiso parietal del tumor y la
invasion tumoral de los ganglios linfaticos!213,

Al igual que lo observado en otros estudios
nacionales, este trabajo muestra que el porcentaje
de canceres gastricos incipientes, en nuestro me-
dio, es bajo (10%)°614.15 Ademas, la distribucion
por sexo y por ubicacion del tumor en el
estébmago es similar a otras comunicaciones.

Se ha sefialado que entre los pacientes con
tumores incipientes, existen subgrupos con distin-
to prondstico a largo plazo, el que en la mayoria
de ellos es consecuencia del compromiso ganglio-
narl2, Los resultados de este estudio confirman
que los pacientes con ganglios positivos tienen
una sobrevida significativamente menor que aque-
llos con ganglios negativos.

A pesar de que en esta serie no se demostrd que
el compromiso parietal es un factor prondstico
independiente de sobrevida, existiria una relacion
directa entre el porcentaje de ganglios comprometi-
dos y el compromiso parietal del tumorl617. De esta
forma, los enfermos con tumores submucosos ten-
drian un mayor compromiso ganglionar y se podria
inferir que, por esa razén, los tumores submucosos
podrian tener un peor pronéstico que los tumores
mucososé.

Otro factor que en los Ultimos afios se ha
asociado a un peor pronostico en un grupo de
tumores incipientes, es la presencia de microme-
tastasis. Algunos autores sefialan que existiria una
asociacion entre la presencia de micrometastasis y
el compromiso ganglionarl®. Borie y cols?® comu-
nicaron que los enfermos con micrometastasis
tuvieron una menor sobrevida y demostraron que
la presencia de esta caracteristica anatomopatol6-

gica era un factor prondstico independiente de
sobrevida en los pacientes con un cancer incipien-
te. Sin embargo, esto no ha podido ser demostra-
do en otros estudios!921,

La deteccion de tumores en una etapa precoz
no solo es importante desde el punto de vista
oncoldgico, sino que también permite seleccionar
enfermos para tratamientos menos invasivos322,
De esta manera, en los Ultimos afios se han
desarrollado resecciones gastricas mas econémi-
cas, tanto endoscépicas como laparoscépicas para
canceres incipientes con aparentes buenos resul-
tados?223, A pesar que la técnica laparoscopica ha
sido validada en paises como Japén y Corea para
el tratamiento de canceres gastricos incipientes, la
experiencia en Chile, en este tipo de tratamientos
menos agresivos es todavia muy inicial?4. Todos
los enfermos de este estudio fueron sometidos a
una gastrectomia total con diseccién ganglionar
D2 clasica.

Kitano y cols?2 en un estudio multicéntrico
evaluaron los resultados quirtrgicos en 1.294
enfermos con un cancer gastrico incipiente trata-
dos con gastrectomia por via laparoscépica. Sélo
0,6% de los enfermos presentaron recurrencia y
ésta fue mas frecuente en los enfermos con
compromiso de la submucosa y con invasion
ganglionar. La sobrevida a 5 afios fue comparable
a la comunicada para la via abierta clasica. Sin
embargo, la mayoria de las resecciones fueron
gastrectomias subtotales, la anastomosis esofago-
yeyunal en las gastrectomias totales fue realizada
a través de una minilaparotomia, no hubo una
descripcion detallada de la diseccion ganglionar
realizada y no se describié el momento de alta
hospitalaria de los enfermos. Por esta razén, y a
pesar que estos tratamientos menos invasivos
parecen ser atractivos y sus resultados inmediatos
son muy buenos, es necesario todavia un tiempo
de observacién prolongado para evaluar sus re-
sultados oncoldgicos y la sobrevida de los enfer-
mos, que es lo mas importante en el tratamiento
de un enfermo con céncer.

En la blsqueda de tratamientos menos agresi-
vos, la diseccion ganglionar D2 también ha sido
cuestionada por algunos autores, considerando
que los enfermos con tumores incipientes del
estbmago tienen una baja posibilidad de tener
compromiso de la segunda barrera ganglionar, el
que se ha descrito entre 1,45% y 5%2>26. El

1428

ARTiCcULO DE

INVESTIGACION




B SOBREVIDA ALEJADA DE PACIENTES OPERADOS POR CANCER GASTRICO INCIPIENTE - JM Butte et al

cambio de esta conducta a una diseccion ganglio-
nar més limitada, D1, D1a o D1R?7 deberia ser
parte de un protocolo prospectivo de evaluacion
del estadio preoperatorio del tumor, con mayor
precisién en la determinacion del compromiso
tumoral de la pared géastrica y de las metastasis
ganglionares. En este sentido se ha comunicado
resultados promisorios con la endosonografia y el
estudio de la biopsia endoscopica, que en algunos
centros, incluso se considera una reseccion endos-
copicad. En Japén o Corea, antes de decidir la
modalidad de tratamiento de un enfermo con
cancer gastrico incipiente se realiza un estudio
detallado de la pieza endoscépica (biopsia o
reseccion endoscopica), con el fin de poder
determinar con mayor precision la posibilidad de
presentar compromiso ganglionar, con el fin de no
administrar tratamientos insuficientes a enfermos
gue tienen la posibilidad de tener un tratamiento
curativo3. En este estudio no se utilizé la endoso-
nografia de rutina, examen que ha demostrado
una sensibilidad de 65% a 85%%28,

Es necesaria la realizacion de mas estudios
prospectivos para evaluar los resultados a largo
plazo de los tratamientos menos invasivos, tanto
endoscopicos como laparoscépicos que permitan
asegurar la calidad oncolégica de la operacion y
obtener sobrevidas de los enfermos al menos
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