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Resumen

Introduccién: En el tratamiento de cancer gastrico existe un debate activo sobre si el uso de
Quimioterapia adyuvante proporciona mayor supervivencia comparada a la cirugia de gastrectomia.
El presente estudio identifica el periodo libre de enfermedad en pacientes con cancer gastrico en
estadios clinicos IB, 11, llIA, llIB y IVA tratados con protocolo McDonald versus cirugia sola.

Métodos: El presente estudio longitudinal, retrospectivo fue realizado en pacientes con cancer
gastrico atendidos en Solca-Quito en el periodo 2002 al 2007. Se determiné la supervivencia en los
grupos usando Kaplan Meier.

Resultados: Se registraron 67 pacientes en cada grupo. Con estadio IB, 6 casos con protocolo
MacDonald tuvieron una supervivencia de 129 semanas VS 18 casos con cirugia, 173.9 semanas
(P=0.34). En estadio Il, 18 casos con protocolo MacDonald, supervivencia de 132.5 semanas VS 7
casos con cirugia, 173.9 semanas (~=0.053). En estadio IlIA, 20 casos con protocolo MacDonald,
supervivencia de 115.4 semanas VS 16 casos con cirugia, 85.9 semanas (P=0.31). En estadio IlIB, 10
casos con protocolo MacDonald, supervivencia de 88.2 semanas VS 9 casos con cirugia, 81.6
semanas (P=0.84). En estadio IVA, 13 casos con protocolo MacDonald, supervivencia de 104.9
semanas VS 17 casos con cirugia, 52.6 semanas (P=0.079).

Conclusiones: En el presente estudio no existieron diferencias estadisticas entre la supervivencia de
los pacientes con cancer gastrico que fueron sometidos a cirugia con gastrectomia versus los
pacientes que fueron sometidos a quimioterapia adyuvante.

Palabras Claves: NEOPLASIAS GASTRICAS, MORTALIDAD, ANALISIS DE SUPERVIVENCIA,
SUPERVIVENCIA SIN ENFERMEDAD.
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Abstract

Introduction: In the treatment of gastric cancer there is an active debate on whether the use of
adjuvant chemotherapy provides greater survival compared to gastrectomy surgery. The present
study identifies the disease-free period in patients with gastric cancer in clinical stages IB, I, llIA, [lIB
and VAT treated with McDonald protocol versus surgery alone.

Methods: The present retrospective longitudinal study was performed in patients with gastric cancer
treated in Solca-Quito in the period 2002 to 2007. Survival in the groups was determined using Kaplan
Meier.

Results: There were 67 patients in each group. With stage IB, 6 cases with MacDonald protocol had a
survival of 129 weeks VS 18 cases with surgery, 173.9 weeks (P = 0.34). In stage I, 18 cases with
MacDonald protocol, survival of 132.5 weeks VS 7 cases with surgery, 173.9 weeks (P = 0.053). In
stage IllA, 20 cases with MacDonald protocol, survival of 115.4 weeks VS 16 cases with surgery, 85.9
weeks (P = 0.31). In stage IlIB, 10 cases with MacDonald protocol, survival of 88.2 weeks VS 9 cases
with surgery, 81.6 weeks (P = 0.84). In stage IVA, 13 cases with MacDonald protocol, survival of 104.9
weeks VS 17 cases with surgery, 52.6 weeks (P = 0.079).

Conclusions: In the present study there were no statistical differences between the survival of patients
with gastric cancer who underwent surgery with gastrectomy versus patients who underwent
adjuvant chemotherapy.

Keywords: GASTRIC NEOPLASMS, MORTALITY, ANALYSIS OF SURVIVAL, SURVIVAL WITHOUT
DISEASE.

Introduccion

El cancer gastrico es una enfermedad extendida por todo el mundo, segun la Organizacién
Mundial de la Salud; en el afio 2012 esta enfermedad caus6 8,2 millones de defunciones y
se registraron 952 mil casos nuevos, lo que corresponde a 6.8 % del total, por lo que se
reconoce como el quinto cancer mas comun en el mundo [1].

En el Ecuador, en el afio del 2007, ocupd el sexto lugar de mortalidad, 1612 defunciones,
fueron provocadas por cancer gastrico segun datos publicados por el Instituto Nacional
de Estadisticas y Censos [2].

El cancer gastrico constituye un problema mundial, ya que entre el 50 y el 90 % de los
pacientes sometidos a cirugia presentan recaidas del tumor [3]. De estos datos se deriva
la necesidad de buscar tratamientos que mejoren el prondstico de esta enfermedad. De
hecho, en Japén la supervivencia a 5 afos es claramente superior a la de Occidente (50 %
frente al 25 %), fendmeno explicado por el diagnéstico de enfermedad en estadios mas
tempranos, la estandarizacion de amplias linfadenectomias (D2 o D3) y la administracion
de Quimioterapia (QT), Radioterapia (RT) adyuvante. Sin embargo los resultados de estos
trabajos han sido criticados por la falta de estudios randomizados que lo confirmen [4-6].

En los tumores géastricos se han realizado ensayos con terapias adyuvantes desde hace
mas de 30 afos, con resultados muy diferentes segln sean los estudios japoneses u
occidentales [7-9]. Mientras que los estudios japoneses obtienen datos positivos que se
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traducen en aumento del periodo libre de enfermedad y disminucién de la tasa de
recurrencias, los resultados de los trabajos en los paises occidentales son insatisfactorios
[10-12].

En el Hospital de la Sociedad de Lucha Contra el Cancer (Solca) - Nucleo Quito, los
pacientes con diagndstico de cancer gastrico en Estadio Clinico (EC) IB, II, llIA, 11IB y IVA
reciben tratamiento de adyuvancia con QT mas RT (protocolo MacDonald).

Es importante determinar la epidemiologia, la respuesta de la enfermedad al tratamiento,
asi como conocer la supervivencia global, el periodo libre de enfermedad, y comparar si la
respuesta al tratamiento estara en relacién a los resultados de estudios japoneses con
aumento en el periodo libre de enfermedad o en relacién con los estudios occidentales en
donde no se evidencia resultados significativos en realizar tratamiento adyuvante de
quimioterapia mas radioterapia luego de la cirugia [13-15].

Materiales y Métodos

El presente estudio es longitudinal, retrospectivo descriptivo y analitico, realizado en el
Hospital Oncoldgico Solca nucleo Quito; los datos fueron obtenidos de la base de datos
“Sistema Médico" de la institucion. El periodo de estudio fue Agosto del 2002 a Diciembre
del 2007. Los Criterios de Inclusion fueron: pacientes diagnosticados por patologia de un
Adenocarcinoma gastrico en cualquiera de las ubicaciones del estdmago; pacientes
intervenidos quirdrgicamente con gastrectomia total o subtotal con disecciones
ganglionares, independiente del nivel realizado; pacientes con datos de imagen y
patoldgicos con EC IB, II, llIA, IlIB, y IVA; en el caso de los pacientes estadios clinicos IV se
los dividié en IVA y IVB para diferenciar a los casos en los cuales el EC estd dado por la
carga tumoral mas no por diseminacion metastasica a otros érganos por lo que los EC IVA
siguen siendo tedricamente localmente avanzados y por esta razon los pacientes en Solca
son manejados con QT y RT concomitante luego de cirugia; pacientes que recibieron
tratamiento de QT y RT segun el esquema de MacDonald y completaron todo el esquema
establecido; y pacientes sometidos Unicamente a cirugia de tipo paliativa tipo bypass
gastrico sin extraccion del estémago o pacientes que fueron sometidos Unicamente a
laparotomias exploratorias.

Se excluyeron los pacientes con diagndstico patoldgico de las variedades escamosas;
linfomas; GIST y sarcomas gastricos, pacientes con EC IA y IVB, pacientes con datos
insuficientes en Sistema Médico que no permitieron obtener toda la informacion requerida.

Los datos obtenidos fueron ingresados en el software SPSS versién 15.0 para el analisis;
se realizaron medidas de tendencia central y de dispersion para el analisis descriptivo
cuantitativo asi como porcentajes para el andlisis estadistico cualitativo. Para el andlisis
inferencial de asociacion entre variables, se realizé curvas de supervivencia y Kaplan Meier,
asi como su respectiva significancia estadistica (P< 0.05)..
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Resultados

Se analizaron los datos de 134 pacientes en total, 62 mujeres (46.3 %) y 72 hombres (53.7
%). El tipo de intervencion quirurgica realizada con mayor frecuencia fue la gastrectomia
subtotal 79 casos (58%) y gastrectomia total 49 casos (37%) (Figura 1). El tipo histolégico
mas prevalente fue el adenocarcinoma en células de anillo de sello 30 % (n=40), seqguido
por adenocarcinoma pobremente diferenciado 26 % (n=35), adenocarcinoma
moderadamente diferenciado 20 % (n=27) y adenocarcinoma bien diferenciado 17 % (n=23)
(Figura 2).

Figura 1. Distribucion de pacientes segun la intervencion quirdrgica realizada.
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Figura 2. Distribucion de pacientes segtn el tipo histopatoldgico del cancer gastrico.
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Supervivencia

En el andlisis de la supervivencia se observé que los pacientes con estadio clinico Il se
benefician de quimioterapia adyuvante con el esquema de MacDonald comparado con
cirugia (P=0.05). En el resto de EC no se evidencio esta diferencia estadistica (Tabla 1). En
el grupo que recibié el tratamiento de quimioterapia adyuvante con el protocolo MacDonald,
20 pacientes presentaron progresion de enfermedad con un intervalo libre de 66+ 40.1
semanas.

La supervivencia en semanas entre los pacientes que recibieron tratamiento con protocolo
MacDonald y los que no recibieron, segun los diferentes estadios clinicos, no se observaron
diferencias estadisticamente significativas (Figura 3) sin embargo por el estadio clinico la
diferencia fue importante, con el estadio IVA fueron 53.3 semanas, con el estadio IIB fueron
69.7 semanas, con el estadio IlA fueron 119.0 semanas, con el estadio Il fueron 163.3
semanas y con el estadio 1B fueron 182.3 semanas.

Tabla 1. Supervivencia en semanas segun el estadio clinico

Estadio MacDonald Cirugia P
n=67 n=67

B n=6 129.4 n=18 173.9 0.34

I n=18 1325 n=7 64.4 0.053

A n=20 1154 n=16 85.9 0.308

B n=10 88.2 n=9 81.6 0.838

IVA n=13 1049 n=17 52.6 0.079

Sobrevida en semanas

Figura 3. Supervivencia Global por estadios clinicos.
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Discusion

El presente estudio describe que la supervivencia de pacientes con cancer gastrico tiene
un desenlace igual para los pacientes que reciben el tratamiento con quimioterapia
adyuvante con el protocolo MacDonald comparado con Cirugia de gastrectomia Total o
subtotal. Solamente en el estadio Il hay una diferencia que no llega a ser significativa
estadisticamente en beneficio de la cirugia, sin embargo se requeririan un mayor nimero
de casos para establecer la diferencia. Por otro lado, aunque la cirugia es la Unica opcion
curativa en pacientes con cancer gastrico localizado, sus resultados son insuficientes. Solo
un tercio de los pacientes en estadio Il y menos del 15 % de los estadios Il tiene una
supervivencia alentadora, por lo que se integran opciones terapéuticas para lograr un
control loco regional y sistémico de la enfermedad [16].

La quimioradioterapia posoperatoria ha sido empleada con éxito en un ensayo
randomizado de buena calidad, disefiado con criterios actuales y que incluye a mas de 500
pacientes. El esquema de tratamiento del estudio MacDonald se detalla entre los mas
utilizados [15]. Tiene la ventaja de estar basado en datos obtenidos en estadificacion
patoldgica de la pieza resecada durante la intervencién quirdrgica, por lo que evita el
sobretratamiento de pacientes con estadios mas favorables. La aplicacion de radioterapia
se fundamenta en la alta prevalencia de recidivas locales tras la cirugia convencional de
cancer del estémago.

A pesar de los reportes del beneficio de la quimioterapia sobre la cirugia en Cancer gastrico
[16], en este reporte presentamos evidencia que detalla que este hallazgo no es tan
contundente como se ha consolidado en la comunidad cientifica en los estadios clinicos
IB, II, A, 1lIB, IVB. El tratamiento de quimioradioterapia postoperatoria concomitante se
considera un tratamiento estandar en EEUU pero no ha sido aceptado por parte de algunos
investigadores europeos. De hecho, su disefio adolece de algunos defectos que dificultan
su aceptacion de modo universal. En primer lugar esta la falta de estandarizacién de la
cirugia. Tan solo 10 % de los pacientes fue sometido a reseccion gastrica tipo DIl que
corresponde al tipo de cirugia estdndar como se entiende en Europa. Ademas, mas de la
mitad de los casos tuvieron un tipo de reseccion considerada inferior a DI. Por ello los
expertos europeos consideran que el beneficio que aporta ha de aplicarse Unicamente en
pacientes con cirugia insuficiente. De algin modo la quimioradioterapia adyuvante
compensa el beneficio que una cirugia mas extensa [17].

El otro problema deriva del uso de la radioterapia y su planificacion en pacientes
gastrectomizados. Durante el estudio, mas de un tercio de las planificaciones del
tratamiento de la radioterapia fueron modificadas debido a desviaciones mayores de la
definicién de los campos irradiados. Hoy tal riesgo se ve reducido por el uso universal de
planificaciones tridimensionales con Tomografia Axial Computarizada (TAC) asi como el
uso de protecciones par estructuras adyacentes. A diferencia de los hallazgos en el estudio
de MacDonald, en el presente estudio se encontré de los 134 pacientes con diagndstico de
cancer gastrico que recibieron tratamiento con dicho protocolo, 20 pacientes presentaron
progresion de enfermedad con un intervalo libre de 66 semanas. Con una desviacion
estandar de 40.1.

Al analizar de manera global, el tiempo de semanas de sobrevida entre los pacientes que
recibieron tratamiento con protocolo MacDonald y los de observacién, segun los diferentes
estadios clinicos, no se observaron diferencias estadisticamente significativas; sin
embargo en el andlisis por separado de cada uno de los estadios clinicos se observa que
los pacientes con estadio Il se podrian beneficiar del manejo adyuvante con el esquema de
MacDonald (P=0.053) aunque se requiere una mayor cantidad de pacientes para obtener
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resultados significativos. En el resto de estadios clinicos no se observa beneficio
estadisticamente significativo entre los pacientes que recibieron tratamiento con QT mas
RT versus cirugia. Nuevos estudios deberan enfocarse en el estadio clinico Il para
determinar la validez de la cirugia comparada con el tratamiento quimioterapico. Este
estudio tiene las debilidades de la falta de aleatorizacién de los pacientes a los brazos del
estudio

Conclusiones

En el presente estudio no existieron diferencias estadisticas entre la supervivencia de los
pacientes con cancer gastrico que fueron sometidos a cirugia con gastrectomia versus los
pacientes que fueron sometidos a quimioterapia adyuvante.
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