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RESUMEN

El cancer gastrico representa la segunda causa de muerte a nivel mundial y la quinta en
incidencia anual por tumores malignos, segun datos de la OMS. Existiendo areas
geograficas de mayor prevalencia que otras, como lo son Japén, Chile y Costa Rica. Se
considera una patologia multifactorial, resaltando la infeccién por Helicobacter pylori, la
cual aumenta el riesgo de 3-6 veces. La endoscopia digestiva superior con toma de biopsia
es el gold estandar para el diagndstico, utilizando la clasificacién endoscépica de Borrmann
para el carcinoma gastrico avanzado. El objetivo de este estudio fue caracterizar los
pacientes con carcinoma gastrico avanzado en la consulta de gastroenterologia del Centro
Clinico Dr. Marcial Rios Morillo desde 2008 a 2019, segun la incidencia, prevalencia y
caracteristicas demograficas. Obteniendo como resultados que de 4708 historias clinicas
revisadas, solo 39 pacientes cumplieron los criterios de inclusién, predominando el sexo
masculino, el principal motivo de consulta fué el dolor abdominal (P: 0,003) y el sintoma la
pérdida de peso (41%). En cuanto al tipo macroscopico segin Borrmann, el mas frecuente
fue el tipo 11, de localizacion distal. Cabe destacar el antecedente familiar de carcinoma
gastrico como factor de riesgo para el Borrmann tipo V (P: 0,021). Por altimo, el 61,5% de
las muestras de biopsias demostraron infeccion por H. pylori. En conclusion, la prevalencia
estimada fue muy baja por el pequefio nimero de la muestra y no se logra calcular la
incidencia. Existe una fuerte asociacion entre la presencia de H. pylori en las muestras de
biopsias de los pacientes con carcinoma gastrico avanzado, lo que indica que se debe

cumplir con el tratamiento erradicador para dicha bacteria y efectuar su seguimiento.
ABSTRACT

Gastriccancerrepresentsthesecondleading cause of deathworldwide and thefifth in
annualincidence of malignanttumors, according to WHO data. There are geographicareas of
greaterprevalencethanothers, such as Japan, Chile and Costa Rica. Itisconsidered a
multifactorial pathology, highlightingtheinfectionbyHelicobacter pylori,
whichincreasestherisk of 3-6 times. Upperdigestiveendoscopywithbiopsyisthegold standard
for diagnosis, usingBorrmann'sendoscopicclassificationforadvancedgastric carcinoma.
Theobjective of thisstudywas to characterizepatientswithadvancedgastric carcinoma in

thegastroenterologyoffice of the Dr. Marcial Rios Morillo Clinical Center from 2008 to



2019, according to theincidence, prevalence and demographiccharacteristics. Obtaining as
resultsthat of 4708 medical records reviewed, only 39 patientsmettheinclusioncriteria,
predominantlymale, themainreasonforconsultationwas abdominal pain (P: 0.003) and
thesymptomweightloss  (41%). As forthemacroscopictypeaccording to Borrmann,
themostfrequentwastype 111, of distal location. Itisworthnotingthefamilyhistory of gastric
carcinoma as a risk factor forBorrmanntype V (P: 0.021). Finally, 61.5% of
biopsysamplesdemonstrated H. pylori infection. In conclusion,
theestimatedprevalencewasverylowdue  to  thesmallnumber of  thesample and
theincidencecannot be calculated. Thereis a strongassociationbetweenthepresence of H.
pylori in thebiopsysamples of patientswithadvancedgastric carcinoma,

whichindicatesthattheeradicationtreatmentforsaid bacteria must be followed and monitored.



INTRODUCCION

El cancer gastrico representa la segunda causa de muerte a nivel mundial y la quinta en
incidencia anual por tumores malignos, segun datos de la OMS. Existen areas geograficas
de mayor prevalencia, incidencia y mortalidad como lo son Japén, Chile y Costa Rica.
Segun reportes de GLOBACAN las incidencias ajustadas por edad y sexo son
significativamente mayores en los paises en vias de desarrollo en comparacion con los
paises desarrollados, uno de cada 36 hombres y una de cada 84 mujeres desarrollara cancer
gastrico antes de los 79 afios®. Sin embargo, se ha observado un descenso en las tasas de
mortalidad por cancer gastrico a nivel mundial. Esto debido a los cambios en los métodos

de conservacién de los alimentos y a la disponibilidad diaria de frutas y vegetales frescos®.

En Venezuela, es la primera causa de mortalidad por tumores malignos en los érganos
digestivos (37%). Seguido por tumores hepatobiliares(33,5%) y el Cancer de colon (23%)".
Se ha descrito una fuerte asociacion entre la infeccion por H. pylori con un incremento del

riesgo de 3-6 veces y puede ser un cofactor en la patogénesis de esta enfermedad”.

La Sociedad Japonesa de Endoscopia, define el carcinoma gastrico avanzado como aquel
que sobrepasa la submucosa, determinando un prondstico de sobrevida a los 5 afios de

apenas 10% °'.

Actualmente se cuentan con diversos métodos diagnosticos, pero a pesar de esto la
endoscopia digestiva superior es el gold estandar para el diagnéstico®. En cuanto a la
estadificacidn tiene vigencia la clasificacion TNM (T, tumor; N, compromiso ganglionar, y
M, metastasis), utilizando cualquiera de los siguientes métodos: TC helicoidal, ultrasonido
endoscopico, laparoscopia, estudio de ganglio centinela o tomografia por emision de

positrones”.

El tratamiento quirdrgico del carcinoma géastrico avanzado se realiza con fines curativos o

paliativos™®.

El presente estudio es de tipo observacional descriptivo y plantea caracterizar los pacientes
concarcinoma gastrico avanzado en la consulta de gastroenterologia del Centro Clinico Dr.
Marcial Rios Morillo desde 2008 a 2019, segun la incidencia, prevalencia y caracteristicas

demogréaficas. Partiendo del hecho de que es una patologia multifactorial y de gran



prevalencia en la regién andina, es necesario identificar los principales factores de riesgo
con el fin de aplicar un seguimiento éptimo que permita diagnosticarla en etapas precoces.
Asi como también, hacer participe a toda la comunidad médica para desarrollar planes de

prevencién y medidas que mejoren la calidad de vida de nuestra poblacion.
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MARCO TEORICO

El estbmago es la porcién expandida del tubo digestivo que se encuentra entre el es6fago y
el intestino delgado. Tiene forma de “J” y se encuentra muy proximo al diafragma y a otros

6rganos abdominales como el higado, el pancreas, el bazo o el colon.*"*

Anatomia:
El estdmago esta conformado por las siguientes partes:

- El cardias.

- El fundus gastrico.

- Laincisura del cardias.
- Elcuerpo

- Laporcidn pilorica.

- El piloro

A su vez, presenta dos curvaturas:

- La curvatura menor forma el borde concavo, mas corto, del estomago.
- La curvatura mayor forma el borde convexo, mas largo, del estomago.**

El estdbmago tiene 4 capas, que de afuera hacia dentro son:

- Serosa: es el peritoneo, teniendo como funcion de proteger y recubrir al estomago.

- Muscular: son tres de la superficie a la profundidad. Longitudinal, circular y
oblicua.

- Submucosa: presenta una rica red vascular y el plexo nervioso ganglionar
submucoso (Meissner).

- Mucosa: es una capa gruesa, blanda y aterciopelada, de color rojizo en la region
corpofundica y rosada en la antral. Compuesta microscopicamente por 3 capas:

11,12, 13,14 ,15

epitelio, lamina propia y muscular de la mucosa.

Vasos y nervios del estbmago:

La abundante vascularizacion arterial del estomago se origina en el tronco celiaco y sus
ramas. La mayor parte de la irrigacion procede de anastomosis formadas a lo largo de la
curvatura menor por las arterias gastricas derecha e izquierda, y a lo largo de la curvatura

mayor por las arterias gastroomentales (gastroepiploicas) derecha e izquierda. Las venas
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gastricas presentan una posicion y un trayecto paralelos a los de las arterias. Las venas
gastricas izquierda y derecha drenan directamente en la vena porta hepéatica. Mientras que
las venas gastricas cortas y las venas gastroomentales (gastroepiploicas) izquierdas drenan
en la vena esplénica, que luego se une a la vena mesentérica superior (VMS) para formar la
vena porta hepatica. La vena gastroomental derecha desemboca en la VMS. La vena

prepilodrica asciende sobre el piloro hacia la vena gastrica derecha.

Los vasos linfaticos gastricos acompafan a las arterias a lo largo de las curvaturas mayor y
menor del estomago. Drenan la linfa de sus caras anterior y posterior hacia las curvaturas,

donde se encuentran los nddulos linfaticos gastricos y gastroomentales.

La inervacion parasimpética del estomago procede de los troncos vagales anterior y

posterior, y de sus ramos, que entran en el abdomen a través del hiato esofagico.

La inervacion simpatica del estomago proviene de los segmentos T6-T9 de la médula
espinal, pasa por el plexo celiaco a través del nervio esplacnico mayor y se distribuye

formando plexos alrededor de las arterias gastricas y gastroomental.** 12 13¥14

Es importante conocer la anatomia y fisiologia del estomago para determinar el area de
penetracion del cancer porque este se va extendiendo desde la mucosa hacia las capas mas
profundas y asi poder conocer el pronostico del paciente y plantear su tratamiento

adecuado.
Carcinoma gastrico:
Segun la sociedad Japonesa para el estudio del cancer gastrico lo divide en:

- Carcinoma gastrico precoz: carcinoma primario del estbmago que invade las capas
mucosas y submucosa, sin importar la presencia o ausencia de mestastasis a nodulos
linfaticos.

- Carcinoma gastrico avanzado: es aquel carcinoma que infiltra mas alla de la
submucosa.”® En el cual se centra el presente trabajo de investigacion

Epidemiologia:

Segun cifras de la OPS para el afio 2017 la cifra de muertes por cancer fue de 8,8 millones

de personas, en su mayoria en los paises de ingresos bajos y medianos. En las Americas, se
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estima que el cancer causa 1,3 millones de fallecimientos anuales, lo que supone la segunda
causa de muerte en la mayoria de los paises de la region. La principal causa de muerte por
cancer en los hombres en Ameérica Latina y el Caribe se producen la ocupa el cancer de
préstata, sequido por el cancer de pulmdn, de estdbmago y colorrectal. Entre las mujeres, la
mortalidad méas alta se debe al cancer de mama, y luego al cancer de estdmago, pulmon,
cuello de utero y colorrectal. En contraste, en Canada y en Estados Unidos el cancer de

pulmén es la principal causa de muerte por cancer en ambos sexos.*®

La frecuencia de carcinoma gastrico varia mucho segun el area geogréafica, siendo la
incidencia hasta 20 veces superior en Japédn, Chile, Costa Rica y Europa Oriental, en

comparacion con Norteamérica, el Norte de Europa, Africa o el Sudeste Asiatico™

Segun datos del Instituto Nacional de Cancer el calculo del nimero de casos nuevos fue de

27510 y de 11140 defunciones por cancer de estdmago en los Estados Unidos en 2019

En Latinoamérica existe una variacion geografica para el riesgo de cancer gastrico y las
elevadas tasas de mortalidad, siendo América Central y Sur América areas con alta
incidencia, predominando en los residentes de las montafas (Sierra Madre y los Andes),
desde el suroeste de México a Costa Rica y la Sierra de los Andes desde Venezuela a
Chile."?°

En Venezuela segin datos de GLOBOCAN (Global CancerObservatory), para el afio 2018
se report6 una cifra total de cancer de 29.452 de casos nuevos de los cuales 1367 pacientes

(4,6%) correspondian a cancer gastrico, ubicandose en el 6to lugar.?

La tasa de mortalidad por cancer gastrico en la Cordillera de los Andes Venezolanos es a
predominio de los estados Tachira, Mérida y Trujillo, los cuales reportan tasas 3-4 veces
mas altas que los estados vecinos, como por ejemplo el estado Zulia que se encuentra a

nivel del mar.?

En cuanto a la supervivencia global para el cancer gastrico, se reportan cifras de 30,6% a
los 5 afios, la cual disminuye considerablemente cuando se diagnostica enfermedad

metastasica a 5%.%2

Con respecto al tipo de cancer gastrico que predomina estd el adenocarcinoma (90%),

seguido de los linfomas (4%) y el porcentaje restante esta representado por los tumores
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carcinoides, GIST y las metastasis a estdmago. Ademas existe una variabilidad en la
ubicacion anatémica, siendo predominante los de ubicacién distal que proximal. Las areas
donde hay una alta incidencia de adenocarcinoma gastrico de tipo no cardial son: Asia
oriental, Europa oriental y América Central y del Sur, siendo més frecuente en hombres que
mujeres en una relacion 2:1, en raza afroamericana, clase econémica baja, paises en via de
desarrollo y con un pico de incidencia entre 50 y 70 afios. A diferencia del adenocarcinoma
cardial en el cual hay una relacion de hombres- mujeres en 5:1, blancos y afroamericanos

en relacién de 2:1, mas frecuente en aquellos que tienen un nivel educativo mas elevado.*
19,21

Referente al tipo histolégico el intestinal es mas comdn en los hombres, los negros y en
grupos de edad mas avanzada, mientras que el tipo difuso tiene una proporcion igual de
hombre a mujer y es mas frecuente en individuos mas jovenes y a su vez dentro de este el

subtipo en células de anillo, el cual viene aumentando su incidencia.? %

Factores de riesgo para Carcinoma gastrico:

Condiciones precancerosas: gastritis atrofica, metaplasia intestinal, anemia
perniciosa, infeccion por H. pylori, polipos gastricos adenomatosos, antecedente de
gastrectomfa parcial por enfermedad benigna y gastritis hipertrofica.'’

- Alimentos con alto contenido de sal, ahumados, ingesta de grasas saturadas, bajo
consumo de frutas y vegetales.

- Habitos: Fumadores, consumo de sake o whisky contaminado.

- Culturales: bajas condiciones socioeconémicas

- Ambientales : suelos acidos, aguas nitratadas, fertilizantes.

- Genéticos: historia familiar de cancer gastrico, grupo sanguineo A, sindrome de
cancer colonico hereditario no polipoideo, poliposis familiar, sindrome de Gardner,
sindrome de Peutz-Jeghers.

- Ocupacionales: trabajadores de minas y canteras, pintores, pescadores, trabajadores

de ceramica, arcilla y piedras, trabajadores de la industria metalurgica, agricultores,

textileros, impresores y encuadernadores'®

Patogenia:
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Los carcinomas gastricos son heterogéneos genéticamente, pero comparten algunas
alteraciones moleculares. Ademas se ha descrito el papel de la inflamacién crénica inducida
por H. pylori, asi como la relacion existente entre un subgrupo de canceres gastricos y la

infeccion por virus de Epstein-Barr (VEB).

- Mutaciones: las mutaciones en la linea germinal de CDH1, que codifica la E-
cadherina, una proteina implicada en la adhesion entre las células epiteliales, se
asocian a canceres gastricos familiares, en general, de tipo difuso.Mientras que los
pacientes con poliposisadenomatosa familiar, que tienen mutaciones en la linea
germinal de los genes de la poliposisadenomatosa del colon (APC) tienen un riesgo
alto de desarrollar el tipo intestinal

- VEB: Entre el 5-10% de los pacientes con adenocarcinoma son asociados con este
virus ya que genera una metilacion a nivel del ADN de la region promotora de
varios genes asociados al cancer, lo que silencia la expresion de estos genes 1) por
accion independiente; 2) por sinergia con H. pylori. Morfolégicamente, los tumores
con presencia de VEB son mas proximales y suelen adoptar una morfologia difusa
con importantes infiltrados linfociticos.™*>?°
- H. pylori: es un bacilo helicoidal gram negativo, microaerofilico, de alrededor de 3

micras de largo que coloniza el epitelio gastrico, gracias a la produccién de ureasa
que le permite neutralizar el pH géstrico.Se ha clasificado desde 1994, segun la
organizacion mundial de la salud como carcindgeno tipo I.

Esta descrito que la infeccion por H. pylori se adquiere durante la nifiez en el 80% de los

casos, como una infeccion doméstica. Con el paso del tiempo y la suma de otros factores de

riesgo, la infeccion por este microorganismo causa cambios en la mucosa géstrica dados
por atrofia y metaplasia intestinal, los cuales son hallazgos histologicos asociados con el
alto riesgo de desarrollar carcinoma gastrico.?®?’

En 1975 Correa y colaboradores, describieron la cascada del cancer gastrico de tipo

intestinal, la cual va de gastritis superficial, gastritis atrofica, metaplasia intestinal (MI) y

displasia hasta finalmente cancer gastrico. Actualmente se reconoce que €S un proceso

multifocal que esta determinado por el patron de metaplasia. La cual ha sido clasificada en

tres tipos: Tipo | (completa) tipo intestino delgado, productora de sialomucinas. Tipo Il (o

lla, incompleta) ocasionalmente expresa sulfomucinas. Tipo Il (llb, incompleta) tipo
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coldnica, produce sulfomucinas y sialomucinas. Asociandose con mayor frecuencia la Ml
tipo Il con cancer gastrico.

La severidad y extension de la atrofia gastrica se clasifica actualmente segun una escala de
5 puntos del sistema OLGA (Operative Link for Gastritis Assessment) y el OLGIM
(GastricIntestinal MetaplasiaAssessment ) para metaplasia intestinal. Los cuales son
sistemas de estratificacion de riesgo para cancer gastrico y si el puntaje es de 3 0 4 puntos
hay mayor riesgo.

A pesar de que la H, pylori tiene una distribucién mundial, solo 1% de los pacientes
infectados desarrollan cancer gastrico. Esto se debe a los factores de virulencia que expresa
la bacteria, los cuales le facilitan la colonizacion, inducen inflamacion y el dafio a la célula
huésped. Dentro de ellos destacan: CagA y cagPathogenicity Island (PAI), CagA es un
efector inmunogénico que se libera en la célula huésped e interacttia con un largo repertorio
de vias de sefalizacion celular que inducen la carcinogénesis. EI PAI es una isla de
patogenicidad que codifica 30 genes dentro de los cuales se encuentra el CagA. Por otro
lado se describe el VacAcitotoxinavacuolante, induce vacuolizacion en la célula huésped,
tiene efecto pleiotrofico (despolarizacion de la membrana, disfuncion mitocondrial, inhibe
la funcion de las células T e induce la apoptosis). Ademas de las proteinas de membrana
externa (OMPs), son adhesinas con receptores conocidos, # 312172526

Clasificacion
Para el carcinoma gastrico avanzado se utiliza la clasificacion de Borrmann (figura 1):

- Tipo 1: tumor polipoide o fungoide que se proyecta a la luz gastrica
- Tipo 2: masas ulceradas con bordes sobresalientes y delimitados

- Tipo 3: tumor ulcerado infiltrante

- Tipo 4: difusamente infiltrativo (linitis plastica)

- Tipo 5: combinacion de las anteriores o tumores inclasificables

Figura 1. Clasificacion de Borrmann para carcinoma géastrico avanzado

Tipo 1
Masa

Tipo 2
Ulcerativo  prrrrrrrrrTT

Tipo 3
Infiltrante

Tipo 4
Difuso e 2 ;o
infiltrante  HITIMIHETUR ST
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Segun el tipo histolégico: Lauren clasifica los adenocarcinomas gastricos en dos tipos

histologicos principales, con caracteristicas epidemiologicas, clinicas, anatomo-patoldgicas

y pronosticas distintas (tabla 1) y con respecto al grado de diferenciacion celular se clasifica

en: bien diferenciado, moderadamente diferenciado y mal diferenciado

Tabla 1. Clasificacion Histolégica de Lauren

INTESTINAL

15,17,27,28

DIFUSO

Histogénesis Metaplasia intestinal, No relacionada con lesiones precancerosas.
gastritis atrdfica, anemia Epitelio gastrico.
perniciosa.
Sexo Hombre/Mujer = 2/1 Hombre/Mujer = 1/1
Epidemiologia Epidémico. Relacionado Endémico. Determinado genéticamente (grupo
con edad determinada por A).
agentes externos Algunas veces caracter familiar. Independiente
independientes de factores  de la edad.
genéticos.
Localizacién Antro/cardias/cuerpo. Cuerpo.
Crecimiento Circunscrito y vegetante. Difuso y ampliamente invasivo.
Diseminacién Peritoneal. Infrecuente. Frecuente. Células en anillo de sello.
Vias de Hematica. Hueso y pulmén.  Linfatica e invasion directa.
diseminacion
Mt Hepaticas Nodulares Difusas
Infiltracion celiaca  Pronunciada. Escasa.
Céncer precoz Tipo elevado. Tipo plano/deprimido.

Céncer avanzado

Tipo I/1I de Borrman.

Tipo I1I/IV de Borrman.

Prondéstico

Favorable

Desfavorable
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Manifestaciones Clinicas

Generalmente los sintomas en el carcinoma gastrico no son exclusivos y si son marcados en
su mayoria son de estadio avanzado. Sin embargo se puede dividir en sintomas y signos

para estadios iniciales y avanzados:
Estadios iniciales:

- Sensacion de llenura Precoz
- Dispepsia

- Nauseas

- Hiporexia

- Epigastralgia

Estadios avanzados:

- Hemorragia digestiva alta

- Vomitos

- Pérdida de peso

- Epigastralgia y/o dolor abdominal
- Masa Abdominal

- lIctericia
- Ascitis
_ Disfagia1,10,16,27

Las metastasis a distancia se pueden evidencia al examen fisico, dependiendo de su
magnitud. EI compromiso a peritoneo puede producir ascitis. La metastasis hepatica puede
manifestarse como hepatomegalia dura e irregular. La palpacion del ganglio supraclavicular
izquierdo denominado de Troissier-Virchow y el ganglio axilar anterior izquierdo (ganglio
de Irish), demuestran diseminacion a través del conducto toracico. Se describen metastasis
en pulmones, piel, hueso, cerebro y ovarios (tumor de Krukenberg), esta Gltima con la

caracteristica particular de células en anillo de sello.*>*’

De igual forma, se puede observar el sindrome paraneoplasico, el cual es un grupo

heterogéneo de manifestaciones clinicas que se producen cuando el tumor provoca un dafio
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en un 6rgano o sistema distante y que no estan relacionadas fisicamente con el tumor o sus

metastasis. Dentro de ellas se mencionan:

Caquexia asociada al cancer: con una incidencia del 87% para CG.

Dermatologicas: acantosis nigricans maligna (20%), queratodermia palmo plantar
(palmas de de terciopelo o de intestino), sindrome de Leser-Trélat (aumento del
tamafio o el nimero de multiples queratosis seborreicas), pitiriasis rotunda,
eritrodermia y dermatomiositisparaneoplasica.

Hematologicas: Signo de Trousseau o tromboflebitis migratoria asociada a CG,
colon y recto. Eosinofiliaparaneoplésica.

Renales: sindrome nefrético (25%), glomerulonefritis membranosa y nefropatia por
IgA.

Endocrinos: sindrome de secrecion inadecuada de hormona antidiurética (1 a 2%),
sindrome de Cushing.

Reumatoldgicos: son muy infrecuentes, los mas frecuentes son poliartritis
carcinomatosa, fascitis palmar, sinovitis simétrica seronegativa y el fendmeno de
Raynaud.

Neurolégicos: son muy raros y afectan solo al 0,01 al 1% de los pacientes.>#!4243

Diagnostico:

La mayor parte de los pacientes son diagnosticados tardiamente, alrededor de un 40% de

pacientes ya presentan metastasis al momento del diagndstico y otro porcentaje importante,

con lesiones avanzadas, en que a pesar de cirugias radicales, la mayoria fallecen por

persistencia y progresion de la enfermedad.”

Diagnostico endoscopico: La endoscopia con los importantes avances tecnoldgicos
ha desplazado a la radiologia en el examen del tubo digestivo, siendo actualmente el
método de eleccion en el estudio de la patologia digestiva, brindando la oportunidad
de diagnosticar las lesiones premalignas como deteccion temprana de carcinoma
gastrico 14,16,29,30

Las guias europeas recomiendan una monitorizacion cada 3 afios a los pacientes con
atrofia y/o metaplasia intestinal, los pacientes con displasia de bajo grado sin

lesiones sospechosas visibles a los 12 meses y a los pacientes con displasia de alto
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grado a los 6 meses. Mientras que las guias americanas recomiendan seguimiento

con los sistemas OLGA y OLGIM para atrofia y metaplasia intestinal

respectivamente. La asociacion chilena de gastroenter6logos en su consenso
recomienda diagnostico histolégico de las lesiones premalignas siguiendo el
protocolo de Sydney para la toma de biopsia, enviando las muestras en frascos

separados (antro, angulo y cuerpo). 3033

- Ultrasonido endoscopico: es una herramienta Util para el diagnostico de extension
locorregional del CG. Aporta informacion valiosa sobre la invasion a capas
profundas y flujo sanguineo, la conservacion o destruccion de la
interfaseendosonografica entre drganosadyancentes y vasos Y el estadio ganglionar.
Ademas del seguimiento con el propdsito de descartar recurrencia en forma
temprana. Por otra parte es Util para realizar neurdlisis del plexo celiaco como
método paliativo para el alivio del dolor.?"2

- Tomografia axial computarizada: es el medio no invasivo para detectar enfermedad
metastasica. Con los Ultimos avances el TC multidetector (TCMD) también permite
valorar la extensién loco-regional **%

- Resonancia magnética nuclear:constituye por su ausencia de radiacion ionizante,
mayor resolucion espacial y ausencia de reaccion alérgica a contrastes yodados, una
herramienta diagndstica a considerar como alternativa a TCMD en pacientes
seleccionados. No existe clara evidencia de que la RM ofrezca ninguna ventaja
sobre TC y EUS (ecoendoscopia) en el estadiaje local de cancer gastrico.?”

- Tomografia por emision de positrones: Su utilidad se apoya en el aporte a la
estadificacidon, deteccion de recidivas, sefialar prondstico y medir respuesta
terapéutica. Tiene mayor resolucién de contraste, lo cual le permite detectar

C.27’36'37

metéastasis linfaticas que por su pequefio tamafio no las detecta la TA

Estadificacion:

Una vez que se realiza el diagndstico, el siguiente paso es la estatificacion y esto significa

la evaluacién del TNM, lo que va a definir el manejo posterior y el pronéstico.”’ %

La laparoscopia de estadificacion, cada vez utilizada con mas frecuencia es una herramienta

de alta precision en la evaluacion del compromiso de la serosa del estomago, (T), del
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compromiso ganglionar (N) y del compromiso metastasico (M) tanto al peritoneo como al
higado. Actualmente, se recomienda entodos los pacientes que presentanenfermedad
localmente avanzada(>T2) ya sea por valoracionendoscopica o radiologica, Sin evidencia
evidenciade enfermedad metastasica (M0),que estén en condiciones médicasde someterse a
una gastrectomia,y no necesiten una intervencionpor obstruccion gastrica o porhemorragia

activa®*°

El American JointCommitteeonCancer (AJCC) designé los estadios mediante la
clasificacion TNM (tumor, ganglio linfatico y metastasis) para definir el cancer de

estdmago®

Tabla 2. Definiciones TNM segiin AJCC

Estadio 0 Tis NO MO
Estadio 1A T1 NO MO
Estadio 1B T2 NO MO
T1 N1 MO
Estadio 1A T3 NO MO
T2 N1 MO
T1 N2 MO
Estadio 11B T4a NO MO
T3 N1 MO
T2 N2 MO
T1 N3a MO
Estadio 1A T4b NO MO
T4a N2 MO
T4a N1 MO
T3 N2 MO
T2 N3a MO
Estadio 111B T1 N3b MO
T2 N3b MO
T3 N3a MO
T4a N3a MO
T4b N1 MO
T4b N2 MO
Estadio I11IC T3 N3b MO
T4a N3b MO
T4b N3a MO
T4b N3b MO
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Estadio IV ‘ Cualquier T Cualquier N M1

TX = tumor primario no evaluable.
TO = sin indicios de tumor primario.

Tis = carcinoma in situ: tumor intraepitelial sin invasion de la lamina propia, displasia de

grado alto.

T1 = tumor con invasién de la lamina propia, la capa muscular de la mucosa o la

submucosa.

T1a = tumor con invasion de la ldmina propia o la capa muscular de la mucosa.
T1b = tumor con invasién de la submucosa.

T2 = tumor con invasion de la capa muscular propia

T3 = tumor con penetracion del tejido conjuntivo subseroso sin invasion del peritoneo

visceral o las estructuras adyacentes.

T4a = tumor con invasion de la serosa (peritoneo visceral).
T4b =tumor con invasion de las estructuras u 6rganos adyacentes
NX = ganglios linfaticos regionales no evaluables.

NO = sin metastasis en ganglios linfaticos regionales.

N1 = metastasis en 1 o 2 ganglios linfaticos regionales.

N2 = metéstasis en 3 a 6 ganglios linfaticos regionales.

N3 = metastasis en >7 ganglios linfaticos regionales.

N3a = metastasis en 7 a 15 ganglios linfaticos regionales.
N3b = metastasis en 16 0 mas ganglios linfaticos regionales
MO = sin metastasis a distancia.

M1 = metéstasis a distancia
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Tratamiento

El enfoque actual del tratamiento del CG debe ser individualizado, multidisciplinario
(gastroenterdlogo, oncologo médico, cirujano oncologo y oncologo especialista en
radiacion) y multimodal. De manera de aplicar la mejor terapia que asegure curacion de la
enfermedad con la menor invasion posible.Sin embargo, la cirugia radical sigue siendo el

pilar fundamental del tratamiento del carcinoma gastrico avanzado.'®#*4°4647

Tratamiento CG avanzado:

El 70% de los pacientes con cancer gastrico presentara enfermedad avanzada en algln
momento de la evolucion de la enfermedad: 40% por enfermedad metastasica al
diagnostico, el 10% por enfermedad localmente avanzada considerada irresecable, y el 20%
restante proveniente de pacientes con diagndstico inicial de enfermedad localizada que

presentan una recaida posterior. *"*®

El pilar fundamental del tratamiento del cancer gastrico avanzado es la cirugia. El objetivo
de esta es lograr una reseccion R0. Sin embargo cuando se esté frente a un paciente con CG

avanzado se debe tener en cuenta:

Grado de infiltracion de la pared géstrica
- Compromiso ganglionar

- Metastasis peritoneales

- Invasion a estructuras vecinas

- Metéstasis hepaticas™®'"*

Para asi determinar los criterios de irresecabilidad e inoperabilidad del paciente con CG

avanzado.

Criterios de irresecabilidad:

Tamafio mayor a 6 cm del tumor

- Diagnéstico preoperatorio de metastasis hepatica

- Adenocarcinoma pobremente diferenciado e indiferenciado
- Diagnostico preoperatorio de invasion a ganglios linfaticos.
- Invasion a estructuras vasculares mayores

- Imposibilidad de realizar una resecciéon completa RO
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Afectacion de los niveles ganglionares 3 y 4 confirmada por biopsia 0 muy

sugestiva por pruebas de imagen.***°

Criterios de inoperabilidad (pacientes que no se justifica realizar una laparotomia)

Diseminacion peritoneal extensa (carcinomatosis peritoneal), ascitis carcinomatosa
Metéstasis a distancia

Invasion a 6rganos vecinos visto por TAC

Enfermedad grave concomitante

Escala de Karnofsky< de 60%

Que presenten ganglios palpables (Virchow, Irish y hermana Maria José,anaquel de

Blumer). 17:°0

La cirugia con fines paliativos (no curativos) se recomienda en los siguientes casos:

Cuando se puede hacer una reduccion o remocion facil de la masa TUMORAL
Cuando hay obstrucciébn y es factible realizar una derivacion interna
(gastroyeyunoanastomosis)

Cuando hay hemorragia digestiva que compromote el estado general del paciente

Cuando existe perforacién gastrica secundaria al tumor*’

El tratamiento quirdrgico debe respetar una serie de principios basicos, dentro de los cuales

destacan:

Abordaje: La gastrectomia puede realizarse por via laparoscopica respetando los
principios oncoldgicos basicos, siempre que exista experiencia en cirugia
laparoscopica avanzada y un volumen de actividad suficiente. Sin embargo en
cuanto a la seguridad y los resultados de largo plazo, la gastrectomia laparoscépica
actualmente no puede reemplazar a la gastrectomia abierta como un procedimiento
de eleccion, debido a las dificultades técnicas de la reseccion, datos insuficientes en
cuanto al adecuado procedimiento oncolégico, patrones de recurrencia diferentes a
gastrectomia abierta como recurrencias peritoneales y metastasis en el sitio de
insercion de los puertos.®

Extension de la reseccion gastrica: La gastrectomia subtotal y 2/3 es preferible en

las neoplasias distales (cuerpo y antro), siempre que se respeten los margenes
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minimos. Los tumores T4 requieren reseccion en bloque de las estructuras
afectadas.'%?

Margenes de reseccion: se determinan por el estadio tumoral y tipo histologico. A
saber: Minimo de 3 cm en tumores T2. De 6cm en tumores T3-T4, tipo difuso o
pobremente diferenciado.'?*

Linfadenectomia: los reportes en la literatura tanto orientales como occidentales
apoyan la linfadenectomia tipo D2 extendida (D1: grupos ganglionares 1-7 +grupos
8-9-10-11p-11d- 12a).1%

Ver figuras2 y 3, y tabla 3
Figura 2. Diseccion Linfatica Figura 3. Diseccion Linfatica

para gastrectomia total para gastrectomia Subtotal

Gastrectomia distal
Gastrectomia total

DO: Linfadenectomia menor a D1
DO: Linfadenectomia menora D1 D1: Grupos 1- 3- 4d-s4b-5-6-7
D1: 1-7 D1+: D1 + grupos 8a-9
D1+: D1+ grupos 8-9-11p D2: D1 + grupos 8a-9-11p-12a
D2: D1+ grupos 8-9-10-11p-11d- 12a

Tabla 3. Grupos ganglionares

Nivel 1. Nivel 2 Nivel 3
Grupo 1. Cardial derecho Grupo 7. Arteria  gastrica | Grupo 12. Ligamento
izquierda hepatoduodenal

Grupo 2. Cardial izquierdo

Grupo 8. Arteria hepatica

Grupo 13. Retropancreéticos

Grupo 3. Curvatura menor

Grupo 9. Tronco celiaco

Grupo 14. Arteria mesentérica

superior
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Grupo 4. Curvatura mayor Grupo 10. Hilio esplénico Grupo 15. Arteria colica media

Grupo 5. Suprapiléricos Grupo 11. Arteria esplénica Grupo 16. Paraadrticos

Grupo 6. Infrapiléricos

Esplenectomia: la esplenectomia como parte de la reseccion D2 aumenta la
morbimortalidad, por lo cual no se recomienda actualmente. 012°%2%
Pancreatectomia distal: EI objetivo era la reseccion en bloque de los linfonodos de
arteria esplénica por el borde superior del pancreas. Sin embargo también aumenta
la morbimortalidad, por lo que la indicacion actual es la invasién directa del érgano
por el tumor primario o el compromiso linfonodal evidente de la arteria esplénica.
10,55

Reconstruccion del trénsito digestivo: Se realiza mediante una esofago-
yeyunostomia o gastroyeyunostomia en Y de Roux, con un asa alimentaria
antecélica o transmesocoélica de mas de 60 cm para evitar el flujo biliar y un asa
biliopancreéatica suficiente para lograr una anastomosis sin tension. Las brechas

mesentéricas deben cerrarse meticulosamente con material irreabsorbible. Segun el

estado nutricional del paciente y su evolucion previsible, debe valorarse la
10,27

colocacion de un catéter de yeyunostomia (figura 5).

Figura 4. Reconstruccion del transito digestivo

Gastrectormnia subtotal con Y de Roux Gastrectomia total con Y de Roux

Adyuvancia y Neoadyuvancia
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Segun cifras de resultados del estudio MAGIC (2006), se reporta mejoria significativa y
aumento de la supervivencia del CG avanzado con la indicacion de quimioterapia-cirugia-

quimioterapia versus cirugia exclusiva.'®?

La neoadyuvancia en carcinoma gastrico avanzado tiene dos objetivos principales: a)
Disminuir el estadio clinico (downstaging), lo que facilitaria la reseccién quirdrgica y b)
Mejorar las tasas de reseccion curativa (R0), eliminando las micrometastasis, disminuyendo

las tasas de recurrencia y logrando una mejor supervivencia libre de enfermedad y global.>*

Para la neoadyuvancia la edad menor a 60 afos, los tumores menores de 6 cm, los tumores
de cuerpo gastrico y el estadio I1A, son factores pronosticos estadisticamente significativos
que pueden predecir una respuesta tumoral adecuada a la quimioterapia, y de esta forma
aumentar la probabilidad de realizar resecciones RO, y asi obtener mejores resultados

oncolégicos.>

Figura 5. Secuenciacion de tratamiento quimioterapico en carcinoma gastrico

48
avanzado
Primera linea Segunda linea Tercera linea
HER2 POS: L SLP=3m: ] Trifluridina/
— trastuzumab retratamiento® tipiracilo
+ platino + FP
Paclitaxel + —{  Nivolumab' |
HER2 NEG: ramucirumab
— doblete
platino + FP —| Pembrolizumab* |
HER2 NEG:
FOLFIRI
—
HER2 NEG:
— triplete
platino + FP + [ Pactiwnel |

POS: positivo; NEG: negativo: SLP: supervivencia libre de progresion: m: meses.

*(Considerar el resto de tratamientos de segunda linea referidos en el supuesto de progresién a esta opclon.
'Resultados exclusivamente en poblacidén asidtica.

Resultados de estudio fase II.

Inmunoterapia
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Los subtipos histolégicos mas sensibles a la inmunoterapia son el VEB en los se expresan
PD-L1 en un 50% de las células tumorales y los tumores MSI (inestabilidad de los
microsatelites). Se describen el Prembrolizumab, Novilumab y Avelumab todos inhibidores

de PD-L1. Pueden ser usados como monoterapia o combinados con otros farmacos.*®*°

Radioterapia

La radioterapia (RT) en el céncer gastrico tiene limitaciones importantes debido a la
tolerancia del estdmago a las radiaciones, lo cual no permite administrar una dosis radical
en el orden de 6.000 a 6 500 cGy en 6 a 6 ¥ semanas para un tumor epitelial, esta cifra
supera la dosis de tolerancia de 4 500 cGy en 5 semanas. Por tanto su mayor aplicacion
potencial es como adyuvante a la cirugia como tratamiento de la enfermedad subclinica

locorregional.>"®

Paliacién en carcinoma gastrico avanzado:

Esta indicada para obstruccion, en tumores proximales y distales o el sangrado manifestado
por hemorragia digestiva. Las alternativas disponibles van desde la paliacion endoscopica
(poda tumoral con asa de polipectomia, necrolisis con alcohol al 98%, coagulacion con
argon plasma, colocacion de protesis metalicas autoexpansibles, neurdlisis del plexo celiaco
en el caso de dolor incapacitante a través del ultrasonido endoscopico), la cirugia
derivativa, la reseccion gastrica paliativa y la radioquimioterapia paliativa, esta Gltima

aumenta la supervivencia global y libre de progresién, asi como la calidad de vida.**?%>°

Seguimiento:

Una vez resecado el tumor y finalizada la adyuvancia (si es precisa) se realizaran controles
del paciente, por parte de los servicios implicados en el tratamiento (cirugia general seccion

esofagogastrica, oncologia médica, oncologia radioterapica):
* Cada 3 meses durante el 1° afio.
* Cada 4 meses durante el 2° afio.
 Cada 6 meses entre el 3° y 5° afio.

* Anual a partir del 5° afio.
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En cada control se realizara anamnesis, exploracion fisica, analitica de sangre completa

(incluyendo vitamina B12 y hierro) y técnica de imagen (ecografia abdominal / TAC TAP

alternados).*16=°
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ANTECEDENTES
Autores y | Muestra Titulo Tipo de | Resumen
ano estudio
Valdivia R 102 pacientes | Factores clinicos y | Estudio Con un total de 102
(2018) epidemiologicos analitico de | pacientes; 51 €asos
asociados a cancer | casos y | diagnosticados con cancer
gastrico en | controles gastrico y 51 controles. Se
pacientes del encontré que ser del sexo
servicio de masculino, tener mayor de 50
gastroenterologia afios, procedente de la sierra,
en Hospital Militar infeccion por Helicobacter
Central en el afio pylori, con IMC mayor o
2015 - 2016 igual a 25 y el consumo alto
de nitritos son factores de
riesgo asociados de céncer
gastrico
Mazariegos 116 pacientes | Factores asociados | Estudio de | Se analizaron 116 casos de
0.t a la resecabilidad de | tamizaje pacientes con cancer gastrico
(2015) cancer gastrico prospectivo que fueron llevados a sala de
descriptivo operaciones. Fueron
comparativo irresecables  46.55% vy
resecables  53.45%.  Se
encontrd diferencia
estadisticamente significativa
en cuanto a presencia de
hipoproteinemia,
hipoalbuminemia,  anemia,
localizacion de la lesion,
histologia del tumor vy
hallazgos en tomografia
Camacho J.* | 30 pacientes | Seguimiento Observacional | Se incluyeron 30 pacientes
(2011) endoscopico e | prospectivo no | con diagnéstico de lesiones
histolégico de | concurrente gastricas preneoplasicas
pacientes con (grupo de estudio) y otro
lesiones  gastricas grupo en el que no se

preneopldsicas y

diagnosticaron lesiones. Se
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determinacion  de

factores asociados

realizd endoscopia digestiva
superior con toma de biopsia,
se determind la presencia de
H. pylori, gastritis crdnica
atrdfica, metaplasia intestinal
y displasia. Predominé el
sexo femenino, con edad

promedio de 52 afios, 56%

presento lesiones
preneoplasicas con mayor
porcentaje  para  gastritis
atréfica.  43%  presentd

progresion histoldgica de las
lesiones gastricas de no
preneoplasicas a

preneoplasicas.

Martinich M.
59

(2007)

96 pacientes

Sobrevida de
pacientes con
cancer gastrico
atendidos -~ en el
Hospital Regional
de la ciudad de

Punta Arenas Chile

Retrospectivo

descriptivo

El sexo que predominé fue el
edad

promedio- de 66 afios. La

masculino, con
pérdida de peso y la
epigastralgia ~ fueron el
motivo de consulta mas
frecuente. El 88.5% fueron
avanzados, 6.3% intermedios
y 5.2%
observandose
Borrmann 1V en el 56.3%.
La sobrevida global a 5 afios
fue de 13.5%. En el analisis

multivariado confirmaron la

incipientes;

lesiones

localizacion del tumor (2/3 o
mas) y el no acceso a cirugia
curativa como predictores de
mayor riesgo de muerte por

cancer gastrico.

GilD.*
(2003)

289 pacientes

Estudio descriptivo

del céancer gastrico

Estudio

descriptivo

Predominé el Sexo

masculino, con edad
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en el Instituto
Auténomo Hospital
Universitario de los
Andes. Meérida
1992-2011

promedio de 64 afios,
procedencia rural y
ocupacién agricultores. El
dolor abdominal fue el
principal motivo de consulta.
El Adenocarcinoma fue el
tipo histoldgico mas
frecuente, de localizacion
distal y Borrmann I1l. 60%
fueron resecables. No se
logré determinar sobrevida,
porcentaje de recidivas y

metastasis.
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OBJETIVO GENERAL

Determinar la incidencia y prevalencia del carcinoma gastrico avanzado en pacientes
diagnosticados en la consulta de gastroenterologia del Centro Clinico Dr. Marcial Rios
Morillo desde 2008 a 2019. Mérida. Venezuela.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Describir las caracteristicas clinicas, epidemioldgicas, hallazgos endoscopicos y
anatomopatoldgicos de los pacientes estudiados.

2. Caracterizar los factores de riesgo que influyen en la incidencia y prevalencia del
carcinoma gastrico avanzado.

3. Establecer la relacion entre el diagnéstico endoscopico y el hallazgo
anatomopatoldgico de los pacientes con cancer gastrico avanzado.

4. Demostrar la asociacion entre infeccion por H. pylori y la presencia de carcinoma
avanzado en la poblacién de estudio.

5. Caracterizar las modalidades de tratamiento adyuvante y neoadyuvante
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MATERIALES Y METODOS:
DISENO:
-Estudio observacional retrospectivo descriptivo
POBLACION:

- Pacientes con diagnostico endoscdpico de carcinoma gastrico avanzado atendidos en la
consulta de gastroenterologia del Centro Clinico Dr. Marcial Rios Morillo, desde el afio
2008 al 2019

CRITERIOS DE INCLUSION:

- Todos los pacientes mayores de 18 afios con diagndéstico de carcinoma gastrico avanzado
atendidos en la consulta de gastroenterologia del Centro Clinico Dr. Marcial Rios Morillo,
desde el afio 2008 al 2019.

CRITERIOS DE EXCLUSION:

- Pacientes con = datos incompletos: en la historia clinica, pacientes sin reporte

anatomopatoldgico, con cirugia gastrica previa.
METODO DE PROCEDIMIENTO:

Se revisaron todas las historias clinicas con hallazgos endoscopicos y reporte histoldgico de
carcinoma gastrico avanzado de los pacientes a quienes se les realizd endoscopia de vias
digestivas superiores (EDS) en la consulta de gastroenterologia del Centro Clinico “Dr.
Marcial Rios Morillo”, durante el afio 2008 al 2019. Se les aplicd el instrumento de

recoleccion de datos a aquellos pacientes que cumplian con los criterios de inclusién.
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SISTEMA DE VARIABLES:
Variable independiente:
Infeccion por H. pylori.
Variable dependiente:
Carcinoma gastrico avanzado
Variables epidemioldgicas:
Género.
Edad.
Procedencia.
Ocupacion.
Habitos psicobioldgicos.
Sobrevida
Variables Intervinientes:
Muestra de biopsia adecuada.
Variables clinicas:
Métodos diagnosticos
Tipo histoldgico
Tratamiento quimioterapico

Tratamiento quirdrgico
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ANALISIS ESTADISTICO

Los datos obtenidos fueron procesados de forma computarizada mediante el programa
SPSS (StadisticalPachkagefor Social Sciences) para Windows versién 22, considerandose

significativo estadisticamente para una p < 0,05.

Las variables cualitativas se presentaran en numero y porcentaje, utilizando tablas y
graficos, de frecuencia con valores absolutos y relativos y para las variables cuantitativas se
emplearon medidas de tendencia central (media, mediana y moda) y medidas de

dispersion (rango, varianza y desviacion estandar).

Para establecer la asociacion entre variables cualitativas se aplicd el anélisis de tablas de

contingencias empleando el chi cuadrado.
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RESULTADOS

Se revisaron 4708 historias de pacientes atendidos en la consulta de gastroenterologia del
Centro Clinico Dr. Marcial Rios Morillo, correspondientes a los afios 2008 al 2019.
Encontrando 39 pacientes que cumplian con los criterios de inclusion. Distribuidos de la

siguiente manera:

Tabla 4. Caracteristicas demogréficas

Variables del estudio

Femenino 12 - 30,8%
Género Masculino 27 - 69,2%
Total 39 - 100%
Edad 73,23+ 12,24
Menos de 69 afios 13-33,3%
. Entre 70 y 80 afios 13- 33,3%
Grupo Etario Mas de 81 afios 13- 33,3%
Total 39 - 100%
Soltero 2-51%
Casado 25 -64,1%
Estado Civil Divorciado 5-12,8%
Viudo 7-17,9%
Total 39 - 100%
Edo Mérida 34 -87,2%
Procedencia Fuera Edo. Merida 5-12,8%
Total 39 - 100%
Comerciante 4-10,3%
Agricultor 7-17,9%
Ocupacion Oficio del hogar 12 - 30,8%
Jubilado 9-23,1%
Profesional universitario 7 -17,9%
Total 39 - 100%

Datos de variables categoricas en n - (%) y de variables continuas en X + DE. Fuente: Historia Clinica

Este estudio esta conformado por 39 casos de los cuales el 69.2% (27 casos) corresponde al
género masculino y el 30.8% (12 casos) para el género femenino. Con respecto a la edad, se
registra una media y desviacion estandar de 73.23 + 12.24 afios, con una minima de 48 afios
y una maxima de 94 afios; agrupandose la edad en 3 segmentos: 33.3% (13 casos) con
edades superiores a 81 afios, 33.3% (13 casos) con edades entre 70 y 80 afos; y 33.3% (27

casos) con menos de 69 afios. Para el estado civil, el 64.1% (25 casos) estan casados, el
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17.9% (7 casos) estan viudos, el 12.8% (5 casos) como divorciados y el 5.1% (2 casos)
estan solteros. En cuanto la procedencia, 87.2% (34 casos) corresponde al Edo Mérida y
12.8% (5 casos) proviene fuera del Edo. Mérida. Para la Ocupacion, hay 30.8% (12 casos)
que realizan labores en el hogar, el 23.1% (9 casos) estan jubilados, el 17.9% (7 casos) son
agricultores y otro tanto son profesionales universitarios (técnico, docente, politlogos) y el
10.3% (4 casos) son comerciantes.

Tabla 5. Caracteristicas Clinicas

Variables delestudio

Ninguno 8 -20,5%
DM2 6 - 15,4%
iy
Otros 7-17,9%
Total 39 - 100%
Ninguno 27 - 69,2%
AntecedentesHermanOfal_IeCido CA gastrico 8 -20,5%
Familiares Padre fallecido CA de prostata 3-7,7%
Madre fallecida CA gastrico 1-26%
Total 39 - 100%
Ninguno 24 - 61,5%
Antece dentesProstatectomia 2-51%
Colecistectomia 5-12,8%
quirtrgicos Herniorrafia umbilical 3-7,7%
Otros 5-12,8%
Total 39 - 100%
Ninguno 16 - 41%
Consumo de Alcohol 14 - 35,9%
Alcoholy Tabaco 7-17,9%
tabaco  Alcohol y Tabaco 2-51%
Total 39 - 100%

Datos de variables categoricas en n - (%) y de variables continuas en X + DE. Fuente: Historia Clinica

En cuanto a los antecedentes personales, el 46.2% (18 casos) sefialan la HTA (Hipertension
arterial), el 20.5% (8 casos) no manifiestan ningun antecedentes, el 17.9% (7 casos) sefialan
otros antecedentes (Ansiedad, Asma bronquial, Ca de prdstata operado, Infarto al

miocardio) y un 15.4% (6 casos) con DM2 (Diabetes Mellitus tipo 2). Para los antecedentes
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familiares, hay un 20.5% (8 casos) con hermano fallecido CA gastrico; el 7.7% (3 casos)
con padre fallecido CA de prostata y un 2.6% (1 caso) con madre fallecida CA géstrico.

En relacion a los antecedentes quirdrgicos, se reporta un 12.8% (5 casos) con
Colecistectomia, un 5.1% (2 casos) con Prostatectomia, 7.7% (3 casos) con Herniorrafia
umbilical. Por el consumo de alcohol y tabaco, la muestra registra un 35.9% (14 casos)
consumo solo alcohol, el 17.9% (7 casos) solo tabaco y 5.1% (2 casos) consumen ambos.

Tabla 6. Caracteristicas Clinicas

Variables delestudio

Dolor abdominal 22 - 56,4%

Motivo de  Hemorragiadigestiva 12 - 30,8%
consulta  Otros 5-12,8%
Total 39 - 100%
Saciedadprecoz 4 -10,3%

Debilidad 4-10,3%

Sintomas Dolor abdominal 5-12,8%
Pérdida de peso 16 -41%

Otros 10 - 25,6%

Total 39 - 100%

Ninguno 29 - 74,4%

Caquexia 7-17,9%
Signos  Ganglio de Virchow 2-51%
Nédulo de la hermanaMaria José 1-26%

Total 39 - 100%

Menos de 6 meses 12 - 30,8%

Tiempo de Entre 6 a 12 Meses 17 - 43,6%

evolucion Mas de 12 meses 10 - 25,6%
Total 39 - 100%

Datos de variables categoricas en n - (%) y de variables continuas en X + DE. Fuente: Historia Clinica

En relacion al motivo de consulta, el 56.4% (22 casos) acudieron por dolor abdominal, el
30.8% (12 casos) por hemorragia digestiva y el 12.8% (5 casos) por alguna otra dolencia
(Vomitos y Masa abdominal). Entre los sintomas observados, el 41% (16 casos)
presentaron pérdida de peso, 25.6% (10 casos) refirieron otros sintomas (Vomitos, masa

abdominal palpable y disfagia), el 12.8% (5 casos) por dolor abdominal y 10.3% (4 casos)
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para la presencia de saciedad precoz. En cuanto a los signos, tenemos el 74.4% (29 casos)
no se observa ningln signo, el 17.9% (7 casos) presentaron caquexia, el 5.1% (2 casos)
ganglio de Virchow y el 2.6% (1 caso) con el nodulo de la hermana Maria José. En la
evolucion de la enfermedad, el 43.6% (17 casos) tienen un lapso entre 5 a 12 meses, 30.8%
(12 casos) con menos de 6 meses y 25.6% (10 casos) con méas de 12 meses al momento de
la primera consulta.

Tabla 7. Distribucién segun Clasificacion de Borrmann

Borrmann N %

| 7 17,90%

] 6 15,40%

Il 10 25,60%

v 9 23,10%

V 7 17,90%
Total 39 100,00%

Fuente: Historia Clinica

Con respecto a la clasificacion deBorrmann, se tiene que 25.6% (10 casos) del tipo I,
23.1% (9 casos) del tipo 1V, 17.9% (7 casos) del tipo | y V y 15.4% (6 casos) del tipo 1I.

Tabla 8. Localizacion anatomica del carcinoma gastrico avanzado

Localizacion N %
Fundus 1 2,60%
Cisura Angular 1 2,60%
Cuerpo alto y Fundus 1 2,60%
Cuerpo alto, Estenosante 1 2,60%
Antro 14 35,90%
Cuerpo 3 7,70%
Fundus y Cuerpo 2 5,10%
Cuerpobajo 2 5,10%
Cuerpo alto 5 12,80%
Fundus, cuerpo y antro 9 23,10%

Total 39  100,00%
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Fuente:Historia Clinica

Con respecto a la localizaciéon anatémica tenemos un 35.9% (14 casos) en el Antro, un
23.1% (9 casos) en fundus, cuerpo y antro; el 12.8% (5 casos) en el cuerpo alto, un 10% (5
casos) en el Fundus y Cuerpo y otro tanto en el Cuerpo bajo, un 7.7% (3 casos) en el
Cuerpo y 2.6% (1 caso) para los casos ubicados en Fundus, en Cisura Angular, en el
Cuerpo alto y Fundus, en el Cuerpo alto yEstenosante, respectivamente.

Gréfico 1. Presencia de Helicobacter pylori

Grafica de Presencia de H. pylori en el estudio

W Negativo

® Positivo
38,50 %

En cuanto a la presencia de H. pylori, el 61.5% (24 casos) resultaron positivo, mientras el
38.5% (15 casos) fueron negativos.

Tabla 9. Resultados de la Biopsia

Biopsia N %
ADC poco diferenciado 6 15,40%
ADC moderadamente diferenciado 19 48,70%
ADC bien diferenciado 14 35,90%

Total 39  100,00%
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Fuente: Historia Clinica

Grafico 2. Resultados de la Biopsia
Grafica de distribucion de la Biopsia en el estudio
60,00%
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Fuente: Historia Clinica

Para el estudio, el 48.7% (19 casos) corresponde al ADC moderadamente diferenciado;
35.9% (14 casos) como ADC bien diferenciado y el 15.4% (6 casos) como ADC poco
diferenciado.

En la revision de la clasificacion endoscépica de Borrmann con respecto a los diferentes
factores de riesgo como el Grupo Etario, Género, Procedencia, Ocupacion, Motivo
Consulta, Sintomas, Signos, Antecedentes Personales, familiares y quirargicos y factores
de riesgo como el Consumo del Alcohol y tabaco, a continuacién se muestra los que tienen
diferencia significativa.

Tabla 10. Correlacion tipo de Borrmann con el motivo de consulta
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MotivoConsulta

Dolor Hemorragia
Borrmann abdominal digestiv% Otros Total Chi - Cuadrado - p*
N % N % N % N %

I 7 100,00%6 O 000% O 0,006 7
I 3 50,00% 3 5000% O 000% 6
11 7 7000% 3 30,0000 0O 000% 10 100 22,909 - 0,003*
v 4 4440% 1 1110% 4 4440% 9
\ 1 1430% 5 7140% 1 1430% 7

Total 22 56,40% 12 3080% 5 12,80% 39 100

Fuente: Historia Clinica. Significativo con p < 0.05

En la distribucion de casos segun el Borrmann por el motivo de la consulta, hay diferencia
significativa (p=0.003, menor a 0.05), en la grafica para todas las categorias del Borrmann
se presenta dolor abdominal y hemorragia digestiva, sin embargo para las categorias IV y
V, se observa otros motivos que originan la consulta, como los son el vomitos y la
presencia de masa abdominal.

Tabla 11. Correlacién tipo de Borrmann con antecedente familiar

Antecedentes Familiar
Hermano Padre fallecido Madre

Borrmann Ninguno fallecido CA CAde prostata  fallecida CA Total Chi - Cuadrado - p*
N % N % N % N % N %

| 6 8570% O 0,00% 0  0,00% 1 1430% 7

1] 4 66,70% 1 1670% 1 1670% O 0,00% 6

I 8 8000% 2 2000% O 0,00% 0 0,00% 10 100 23,904 - 0,021*
1\ 7 7180% O 0,00% 2 2220% 0 0,00% 9

\ 2  2860% 5 0  0,00% 0 0,00% 7

8 3 1

N
J

Total 69,20% 20,50% 7,70% 2,60% 39 100 71.40%

Fuente: Historia Clinica. Significativo con p < 0.05

En la distribucion de casos de la clasificacion de Bormann por el antecedente familiar, hay
diferencia significativa (p=0.021, menor a 0.05), en la grafica se observa una frecuencia
mayor de caso del tipo V donde se relacion6 con antecedente familiar previo.

Tabla 12. Relacion entre el diagnostico endoscépico (Borrmann) y hallazgo

anatomopatologico
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Biopsia
ADC poco ADC ADC bien
Borrmann diferenciado moderadamente diferenciado Total Chi - Cuadrado - p*
N % N % N % N %
I 2 2860% 3 4290% 2 2860% 7
I 0 000% 4 6670% 2 3330% 6
11 0 000% 3 3000% 7 7000% 10 100 13,633 - 0,092
v 3 3330% 6 66,70% 0 0,00 9
\ 1 1430% 3 4290% 3 4290% 7
Total 6 1540% 19 48,70% 14 3590% 39 100

Fuente: Historia Clinica
En la distribucién de casos segun el Bormann por la biopsia, no hay diferencia significativa

(p=0.092, mayor a 0.05), en la grafica se observa que los tipo Il y Il no presenta ADC
poco diferenciado. A pesar de que la p es pequefia, la muestra no es suficientemente
representativa para poder inferir alguna asociacion aparente entre esas 2 variables.

Tabla 13. Correlaciéon Borrmann con la presencia de H. pylori

H. pylori
Borrmann Negativo Positivo Total ] .
N % N % N % Chi - Cuadrado - p

I 1 14,30% 6 8570% 7

I 3 50,00% 3 50,000 6

Il 3 30,00% 7 70,0000 10 100 5,683 - 0,224

v 6 66,70% 3 3330% 9

V 2 28,60% 5 7140% 7

Total 15 3850% 24 6150% 39 100

Fuente: Historia Clinica. Significativo con p < 0.05

En la distribucion de casos de la clasificacion Bormann con la presencia de H.pylori, se
observa que para toda las categorias de Borrmann hay presencia de H.pylori.

Tabla 14. Distribucion hallazgo endoscopico (Borrmann) y tratamiento recibido

Tratamiento

Quimioterapia+

Borrmann Ninguno Quirdrgico Quimioterapia Quirurgico Total Chi - Cuadrado - p*
N % N % N % N % N %

I 2 2860% 1 1430% 2  28,60% 2 2860% 7

I 0 000% 0 000% 4 6670% 2 3330% 6

] 0 000% 2 2000% 4  40,00% 4 40,00% 10 100 18,774 - 0,094
v 0 000% 0 000% 9 10000% O 0,00% 9

\Y 1 1430% 0 0,00% 3  4290% 3 4290% 7

Total 3 7,70% 3 7,70% 22 5640% 11 2820% 39 100

Fuente: Historia Clinica. Significativo con p < 0.05
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En la distribucién de casos segun el tipo de Bormann y el tratamiento recibido, no hay
diferencia significativa (p=0.094, mayor a 0.05), en la grafica se observa que para toda las
categorias de Borrmann se aplica quimioterapia. Caso curioso, el 14.3% (1 caso) del tipo V

sin tratamiento. Los casos que son solo quirdrgico estan en los tipos 1 y I1I.
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DISCUSION

En el presente trabajo se demuestra que la prevalencia del carcinoma gastrico avanzado en
la poblacién estudiada fue de 0,8%, un poco despreciable cuando se compara con los
distintos trabajos para la poblacién de Latinoamérica, esto en virtud de que la muestra es

pequefa y se realizd en un solo centro de salud.

En cuanto a las variables epidemioldgicas, en el género hubo predominancia del género
masculino (69,2%), siendo similar a la reportada en los trabajos de Valdivia R.}, Martinich
M.%y Gil D.%. Para la edad, el promedio fue de 73,23 afios con una desviacion estandar de
12,2 afios, mucho maés alta que la evidenciada en los trabajos de Martinich M.*' y Gil D.%,
quizas debido a que la poblacion incluida en este estudio era de mayor edad. Para el estado
civil hubo predominancia en los casados (64,1%), no siendo reportada en los trabajos
mencionados anteriormente. La procedencia fue mayor para la urbana (87,2%), a diferencia

del trabajo de Gil D.% en el que predomind la del area rural.

En referencia a las variables clinicas, el motivo de consulta mas frecuente fue el dolor
abdominal (56,4%), demostrando ser estadisticamente significativo con una P de 0,003 al
correlacionarlo con los diferentes tipos de Borrmann. El sintoma predominante fue la
pérdida de peso (41%), muy similar a lo reportado por Martinich M.** y Gil D.%; la
mayoria no presentaba signos de carcinoma gastrico avanzado y el tiempo de evolucion

desde la aparicion de los sintomas al diagnostico fue en promedio de 6 a 12 meses.

El tipo macroscépico (Borrmann) mas frecuente fue el tipo Il (25,6%), semejante a lo

J.64

publicado en el trabajo de Gil D.®® y Quifionez J.%, aunque en este Gltimo trabajo fue en

mayor porcentaje (40%), debido a que la muestra incluyé un mayor numero de pacientes.

En relacion a la localizacion anatémica, la mas frecuente fue en antro (35,9%), muy

semejante con las cifras publicada a nivel mundial.**%

En consideracion a la diferenciacion del adenocarcinoma gastrico (ADC), el predominante

fue el moderadamente diferenciado, compatible a lo expuesto por Martinez G.*

Por otra parte, se observd de forma significativa la presencia de H. pylori (61,5%) en las

muestras de biopsia de los pacientes con carcinoma gastrico avanzado, en concordancia con
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lo reportado por Valdivia R* y otras publicaciones como la de Correa P2 Teniendo en

cuenta que se ha descrito como carcinogeno tipo I.

Sobre el antecedente familiar de carcinoma gastrico como factor de riesgo se observé
diferencia significativa (p=0.021), en especial para el Borrmann tipo V. Para el consumo de
alcohol y tabaco, prevalecié el de alcohol (35,9%), sin embargo no se pudo estimar la
gradacion de alcohol, debido a que la historia clinica no discriminaba sobre el tipo de
bebida ni frecuencia de consumo para el calculo de la misma.Estas observaciones ratifican

lo descrito en la literatura con respecto a los factores de riesgo.

Acerca del tratamiento recibido, cabe destacar que todos los pacientes recibieron
quimioterapia y el tratamiento combinado con el quirtrgico los Borrmann tipo 1y tipo IlI.
No se puede distinguir si la quimioterapia en los pacientes que fueron a tratamiento
quirargico formo parte de la neoadyuvancia, ya que no se contaba con este dato en las

historias clinicas.
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CONCLUSIONES

La prevalencia de carcinoma gastrico avanzado es muy baja cuando se compara con
lo descrito en la literatura, sobre todo para la regién andina.

No se logra calcular la incidencia debido a la pequefia muestra incluida en el
estudio, ademas de que en la mayoria de los casos no hay reporte del seguimiento.
La edad promedio en este estudio fue mayor que la descrita en otras publicaciones.
El género masculino sigue siendo el mas prevalente.

El dolor abdominal persiste como el motivo de consulta predominante,
independientemente del tipo macroscopico de carcinoma avanzado (Borrmann). Al
igual que para la localizacion distal (antro), el Borrmann tipo Il y el ADC
moderadamente diferenciado.

Existe una fuerte asociacion entre la presencia de H. pylori en las muestras de
biopsias de los pacientes con carcinoma gastrico avanzado, lo que indica que se
debe cumplir con el tratamiento erradicador para dicha bacteria y efectuar su
seguimiento.

Para el tratamiento no se pudo discriminar quienes recibieron neoadyuvancia o
adyuvancia.

No se logra estimar sobrevida ni recidiva en vista de no contar con estos datos en la

historia clinica.
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RECOMENDACIONES

Se sugiere realizar el estudio de forma prospectiva para ejecutar un seguimiento
que permita calcular incidencia, sobrevida y recidiva.

Se aconseja hacer uso de la estadificacion TNM para todos los pacientes con
carcinoma gastrico avanzado y discernir sobre el tratamiento hacia
neoadyuvancia o adyuvancia.

Se recomienda llevar a cabo planes de prevencion y seguimiento a los pacientes
con factores de riesgo, evaluando la presencia de H. pylori, para de este modo se
actle de forma oportuna y evitar que se diagnostique esta patologia en su
presentacion avanzada.

Se propone implementar el wuso del programa estadistico SPSS
(StadisticalPachkagefor Social Sciences) para Windows en la consulta de
gastroenterologia del Centro Clinico Dr. Marcial Rios Morillo y en la Unidad de
Gastroenterologia del I.A.H.U.L.A. con el objeto de facilitar proximas
investigaciones que beneficien a la poblacion atendida.
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ANEXO 1

Instrumento de recoleccion de datos:

INSTITUTO AUTONOMO HOSPITAL UNIVERSITARIO DE LOS ANDES
UNIDAD DE GASTROENTEROLOGIA
MERIDA ESTADO MERIDA

Incidencia y prevalencia del cancer géastrico avanzado. Revision de casos 2008-2019

1.

FORMATO DE RECOLECCION DE DATOS

HC: Edad: Sexo: Estado civil:

Ocupacioén: Procedencia:

2.
3.

4.

Motivo de consulta:
Sintomas:

Hemorragia digestiva alta
Vomitos

Pérdida de peso
Epigastralgia y/o dolor abdominal
Masa Abdominal
Ictericia

Ascitis

Disfagia

Signos:

Ganglio Irish Ganglio de Virchow Nodulo de la hermana Ma. José

S.
6.

Tiempo de evolucién de los sintomas:

Antecedentes:

Personales: anemia perniciosa cirugia gastrica polipos gastricos
H. pylori Gastritis atrofica Enfermedad de Menetrier
Familiares:

Quirurgicos:

Oncoldgicos:

Factores de Riesgo:

Lesiones premalignas:

Consumo alto de nitritos (alimentos ahumados)

Consumo alto de sal

Consumo de OH

Consumo de tabaco
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Grupo sanguineo A

Consumo de frutas

Tratamiento erradicador para H. pylori

Métodos empleados para el Diagndstico:

EDS (clasificacién de Borrmann): Tipo 1 Tipo 2

Tipo 4 Tipo 5 Ubicacion anatomica

Biopsia (hallazgos histologicos):

ADC bien diferenciado moderadamente diferenciado
diferenciado

Presencia de H. pylori

Métodos empleados para el estadiaje:

EDS Vias digestivas
USA USE
PET scan Laparoscopia

exploradora

10.
11.

12.
13.
14.
15.
16.

Clasificacién TNM (AJJC):
Tratamiento Quirdargico

Hallazgos Qx: ubicacion afectacion linfatica
peritoneal

Tipo de gastrectomia: Total Subtotal
Tipo de reconstruccion: Billroth | Billroth |1
Paliativa

Quimioterapia
Radioterapia
Inmunoldgicos
Recidiva o progresion
Sobrevida (meses)

Tipo 3

pobremente

TAC

Laparotomia

carcinomatosis

Y de Roux





