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RESUMEN

El cancer gastnco constituye problema de salud pabhlica a nivel mundial en
vista de la alta incidencia v mortalidad en la gran mavoria de los paises,
predomimando en Japon, China, Europa del Este y Aménca del Sur. El 42% de
todos los casos en todo el mundo se producen en China En Latmoamérica
Chile, Costa Rica v Ecuador ocupan el primer lugar de monalidad por cancer
gastnco. En nuestro pais ocupa el 3er lugar de morhimoralidad para el sexo
masculing v el 5to lugar en el sexo femenino segumdo del cancer del colorrectal.
En los estados Lara, Barinas v estados Andinos siendo el estado Tichira de
mayor prevalencia. En vista de la efevada frecuencia de los casos en la consulta
de Terapeutica Oncologica v en hospitalizados en el Hospatal Militar Dr. Carlos
Arvelo, se decide realizar un estudio retrospectivo, longitadinal, unicéntrico, no
aleatonzado, observacional v analitco de la poblacion que asistieron a la
consulta durante el penodo de enero del 2005 a Iheiembre del 2010
encontrandose 133 pacientes, siendo escogidos 62 pacientes que cumpheron
con el tatamiento indicado. Se evidencio que el sexo mas frecuente es el
masculing 63%, cuyos grupos de edades predominantes era de 61-70 afios con
un 2% para ambos sexos. Mientras que para el sexo femenino la frecuencia
oscila en 61-70 afios de edad en un 35% El estado funcional que recitnd el
tratamento oncolégico fue de mayor de 60% El dingnostico frecuente es en
estadio avanzado, siendo el tipo histolégico mas del 90% el ADC. Siendo la
ubicacion del gastnico en un 76% y el resto de Union esofagogastnea. El sitio
de metistasis mas frecuente es el hepatico en un 16% sepuido de un 12% de
carcinomatosis peritoneal Los que foeron llevados a intervencion quirirgica se
les realizo gastrectomia subtotal en 52.5% E| mratamiento adyuvante mds
utilzado fue el Macdonald, con wna toxicidad hematolégica de 28%. El
Tratamiente paliative mas utibzado fue UFT. La sobrevida Global a los 6
meses del tratamiento de Macdonald es de 0,06 La probabilidad de vivir a los 6
meses una vez diagnosticada la enfermedad es de 6% recibiendo tratamiento
advuvante con protocolo de Macdonald




PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
El cancer gastnico a mivel mundial constituye la primera causa de muernte en ¢l
siglo 20 (4,18,); sin embargo en las Gltimas cinco décadas o mas ha disminuido
en muchas remones del mundo. Mas de 10 millones casos son dmgnosticados
del cual predomina la incidencia el 31% v el 38% fallecen por esta enfermedad
{18). A pesar de la reduccion en ln incidencia v la monalidad, el cincer gasinico
sigue siendo la segunda capsa de muerte por cancer en odo el mundo, después
del pulmon (7,9, 10, 23), Y se estima la incidencia de 875 (K casos nuevos en

todo el mundo (4)

El prondstico continda siendo desfavorable a excepoion de Japon cuvas
sobrevada se esuma en 53% en Australia v Nueva Zelanda alrededor del 30%,
sin embargo en Norte América, Europa v Latino Aménca la sobrevida oscila
entre 10% y 20%. (23). Se ha observado una vanacion peografica marcada én
la incidencia de esta enfermedad Las areas de alta incidencia son China, Japan,
Aménca Central v Suraménca En Japon ef cincer gastnoo continua siendo el
tumor mas frecuente parn ambos sexos. En Fstados Unidos de Norteaménca
para 1930 este tumor constituia la causs mas frecuente de muerte, sin embargo
en la actualidad ocupa el decimo 4° lugar en la moidencia de enfermedades
malignas v la octava causa de muernte por cancer, siendo el nimero de nuevos
casos estimados cn el afio 2005 de 21860 con 11.550 muenes por la

enfermedad




En Venezuela, es una de las afecciones mas frecuentes; en el sexo masculing
ocupa el er lugar de incidencia en la mortalidad por enfermedades mahgnas y
en el sexo femenino el qumto lugar en moidencia ¥ cuarto lugar en mortalidad,
con un numero estmado de 2344 casos nuevos en el ano 2002 vy con 1825

muertes por esta afeccion.

Entre 1986 y 2006, el Cancer (uistnico continuo siendo el segundo en
imporancia para varones, detras de los tumores del apamto respiratono, v el
tercero para hembras después de aquellos de organos sexuales, en térmmnos de
fallecimientn por su causa Al estratificar por grupos de edad, seccionando la
poblacion entre 35 v 64 afios, v tomando la poblacion mundial del mismo grupo
ewno como estandar, resulta un descenso moderado de 2210 o 1801 por
100000 habitantes para varones, ¥ de 120 a 101 para las hembras en ese

mismo periodo. (21)

Se hicieron comparaciones de las tasas de mortalidad por Cancer Gastrico en el
estado Menda v sus estados bmitrofes Tachira, Barmas v Zuln, que conforman
el extremo occidental mas poblado del pais, entre 1995 v 1999 Los datos
confirman la mayor susceptbihdad del pénero masculing, siendo mas del doble
de casos en Bannas (V/H= 2,17}, un valor intermedio en los estados andinos
(1.68) v con tendencia a la igualdad en Zulia (1.23) Esios wvalores son

conservadores v reproducen la siuacion del decemio 1986-1995 Se observa una
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marcada diferencia entre los estados andinos v los llaneros en las tasas de
momnaldad por Cancer Gastrico, siendo los primeros  los mas afectados Las
tasas no corregidas de Tachim lo colocan entre las mas elevadas de Aménca
Latma, migntras que Zulia aparece con un valor infenor al promedio nacional

1)

En nuestro pais el cancer gastneo, al wgual que en otros paises gue ha estado
dsminuyendo su frecuencia en las Olumas tres décadas, como resultado de
cambios favorables en el upo de alimentacion de la poblacidn, que ha
aumentado el consumo de vegetales, frutas v denvados lacteos y ha dismunuido

el consumo de carmes v pescados salados, (17)

La enfermedad mas frecoenie en el séxo masculmo especialmente en los
tumores del cardmas, donde la incidencia es 5 veces mavor en los hombres, v en
otras  localizaciones la relacion Hombrefmuper es 271, En un  estudio
retrospectivo realizado en el Hospital Uimiversitano Antomo Mana Pineda de
Barqusimeto entre los afios de 1998 al 2002 se evaluaron 147 historias donde
s¢ estudiaron los factores epidemiologicos comcidiendo con el género
masculing en 66,99% Es frecuente en raza blanca con incidencia del doble
comparado con la raza nepra La edad mas frecuente de prezsentacion es de los
50a 70 afios. Los hiabios psicobiologicos asociados fue los tabigucos (40,1%)

alcohdlicos (38,8%) con smtomatologia asociada en 469% con dolor en




epigastno seguidos de nauseas v vomitos asi como 1s hematemesis. (19)

En region capital, el Dy, Robert James v cofaboradores evaluaron la uvulidad de
la citologia pentoneal como método para detectar células atipicas en la cavidad
abdominal como determinante del wvalor prondstico en  pacientes con
adenocarcinoma del sisiema digestivo (Hospital Militar Dr. Carlos Arvelo),
durantea el 1999 al 2001 en un grupo de 41 pacientes. Cuyos resultados
evidenciaron la sensibilidad v especificidad del método fue de 36,4% v 71 4%
respectivamente. Se encontrd relacion estadistrcamente significativa entre la
citologia perstoneal positiva v el estadio de la enfermedad (ascitss, metastasis a
viscerns ¢ mfiltracion a organos adyacentes) La sobrevida en los pacientes con
citologia negativa a los 23 meses fue de 71 5% mientras que én los casos con
eitologia positiva fue de 40,3% (p=0.003). La ennlogia perntoneal en el cincer
digestivo es un factor pronostico asocido a la exension de la enfermedad La
sobrevida obtenida en forma global evidencia una alta monalhidad en los casos

de la enologia positiva. (25)

El cincer gastrico ha evolucionado a través de los afios, a pesar del descenso,
oCupa un importante ugar como causa de muerte a mvel mundal, v nacional,
en el 2000 gl 2005 reprezentaba el 37% de moralidad en organos digestivos
{26), a pesar de la adguisicion nuevos equipos de tecnologia dagnostica, el

cancer gastrico contnua siendo preocupante en vista del pobre pronostico de




e510s pacicnics cuando son diagnostcados sobre todo en estadio avanzados.
Con una supenavencia a los 5 afios de menos del 2% en estadio IV, (24) da
poca esperanza a estos pacientes por la enfermedad tan agresiva, donde la gran
mayoria se disgnostics en elapa avanesda Durante més de 50 ahos ¢l cincer
gastnco contmua siendo un problema de salud publica a mvel mundial v
nacional, Sin embareo en advenmiento de Ia ern de la biologia molecular, ha
llamado la atencion la presencia de receptores en la membrana en la célula del
cancer gastnco, v con la apancion de noevas terapias dingidas a estas; ha
permitido el mayor acercamiento a esta enfermedad, y eleva el deseo de abnr
nuevas puertas con la posimhdad de ofrecer a nuestros pacientes mavor

probahilidad de expectaniva de vida.

No lenemos informacion del comportamiento del cancer gasineo en la
poblacion que asiste al Hospital Militar Dr “Carlos Arvelo”, llamando la
atencion un incremente del ndmero de casos en nuesta consulia v
hospralizacion, v el fallecimiento de esios pacientes en forma acelerada,
observando ademas la mala informacion que tenen la poblacidn en la
alimentacion adecuado, habitos baquicos como factores de resgo principales.
5S¢ observa ademas de la unificacion de un equipo multidisciplinario para poder

mejorar la sobrevida de estos pacientes. Por lo que surgen vanas preguntas:

LEs ¢l cancer gastrico tan frecuente como en afios anteriores?

L




oCudl es |a data en nuestro hospital en la actualdad”

oUuil es el sexo predominante de esta enfermedad”?

LEn qué edades es frecuente encontrarla”

(Cual es la frecuencia de los estadios de la enfermedad que s=e
presentan”

;Cudl es la clinica de presentacion?

;{Cual es el Karmofsky de estos pacientes al inicio v al finalizar el
trataniento”

1, Cual es el tratamento utilizado en estos pacientes?

+Es la sobrevida global igual que los datos encontrados en la literatura?
L Cual es el intervalo de supervivencia libre de enfermedad?

L5e determind el estatus del Her2neu en pacientes con cancer pdstrica”

o 5e puede mejomr campafias de publicidad v Endoscopuas digestivas
peribdicas para realizar deteccion precoz v pesquisa en individuos

mayuores de 30 afios de edad?




OBIETIVOS

O'bjetivos Principal,

Determinar el esquema tratamiento oncolomco utilizado en pacientes con
eancer gastnco en estadios 111 y TV en el Hosputal Malitar "Dr. Carlos Arvelo en

Enero 2005 — Diciembre 2010

Objetivos Secundarios:

I, Determunar la frécuencia de pacientes con cancer gastneo en el Hospital
Militar Di. Carlos Arvelo desde enero del 2003 a diciembre del 2010

2. Determinar las caracterishicas segin el género v edad, los pacientes con
cancer gastrnico en ¢l Hospital Militar Dr Carlos Arvelo desde enero del
2005 a diciembre del 2010

3. Conocer frecuencia de los estadios de [a enfermedad on pacientes con
cancer gastnico en ¢l Hospatal Militar Dr Carlos Arvelo desde encro del
2005 a diciembre del 2010

4. Determinar la sobrevida global en pacientes con cincer gastneo en el
Hospital Militar Dr. Carlos Arvelo desde enero del 2005 a diciembre del
2010

5 Conocer el mtervale hbre de enfermedad en pacientes con cincer
11




gastnico en el Hospital Militar Dr, Carlos Arvelo desde enero del 2005 a
diciembre del 2010

. Determinar la exastencia de enfermedad estable en pacientes con cancer
gastnco en el Hospital Militar Dr, Carlos Arvelo desde enero del 2005 &
diciembre del 2010

Mencionar el esquema talamiento de gquimioterapia utihzado en
pacientes con cancer gastnco en el Hospital Milwar Dr. Carlos Arvelo
desde enero del 2005 a diciembre del 2010

Mencionar el esquema de tratamiento de radioteraps  adyuvanie
indicado en pacientes con cancer gisinco en el Hospital Milar Dr.
Carlos Arvelo desde enero del 2005 a diciembre del 2010

Conocer toxicidades del tratamiento oncolémico empleados en pacientes
cancer gastrice en ¢l Hospital Mulitar Dr. Carlos Arvelo desde enero del

2005 a diciembre del 2010




Jusnficacion

Esta mvestigacion es util porque nos permite conocer las caractenisticas propias
del chneer gistrico en nuestro centro, evaluar prondstico del paciente, lo que
nos avudaria en evaluar nucvas cstratcgias, ¥ mangjo adecuado, para el
tratamiento a future, dando beneficio a nuestros pacientes, permineéndonos dar
educacion a la poblacion sobre esta enfermedad. Ademds nos permite conocer
la  integmcion  del  equpo  multidiseiplinano  cirugia,  nutricien,

pastrocnterologia, psiqumatnia, oncologia medica, v otros

Es necesano esta mvestigacion en vista que no hay datos reponiados desde el

2004, lo que nos permitiria comparar resultados con los anteriores.

Viabilidad

Esta mvestgacion se llevara a cabo a con recoleccion de datos de las historias
clinicas reahizadas en las consultas del hospital militar Dr. Carlos Arvelo, con
pacicnies con cancer gasinco, ambos sexos, en mayores de 18 afios desde la
fecha del Enero del 2005 al diciembre del 2010, Fl cual se realizo en un lapso

de 3 meses aproximado,



VARIABLES

Cuantitanivas:

Edad,
Karnofaky,

Mortalidad.

Cualitativas:

Tratamienio,

Sexo,

Estadios

Sintomas v Signos,

Sobrevida global,

Supervivencia libre de enfermedad,

Enfermedad estable,

Tipo de tratamaento (Quimioterapia, Radioterapia)

Toxicidad inmediata, mediatas v tardias

14




Operacionalizacion de vanables

Nombre Deseripeion Tipo  de | Escala de | Valores
variahle medicidn posibles
Genero Sexo del paciente | cualitativa | Nommal Femenino
Masculing
Edad Tempo desde el | Cuantstativa Afios
RACHTHENLD del
paciente  hasta el
ngreso al Hospial |
Kamofsky Estatus  funcional | Cuantitativa | De orden 1O-90-80-T70-
del paciente 60-50-30-20-
10%%
Estadio de | TNM Cuantitativa | De orden m-1
enfermedad
Tratamiento Esquema de | Cualitativa | Nomunal Descripeion de
fratamiento de protocole  de
quiminterapa vio tratamienio
mdioterapia
empleado
Sintomas y | Caracteristicas Cualitativa | Nominal Daolor
SIZNES clinicas de abdommnal,
presentacion de la nauseas,
enfermedmnd E1esis,
Hemorragias
digestivas
| Sobrevida Tiempo desde que | Cuantitabiva | De orden
| plobal se  hace el
diagnostico vy se
niciE o md un
tratamiento  hasta
lx muerte
Supervivencia | Tiempo  entre o | Cuantitative | De orden
libre de | fecha de Respucsta
enfermedad completa o parcial
y la nueva
aparicion de
SIgNOS Yy sintomas
de enfermedad
{recaida)




Enfermedad
estable

Respuesta  menor
el 3% o
EUmsnto Menor
del 25% de Ins
lesiones previas,

Cuantitativa

Bre orden

Toxacidad

Son  los  efecios
secondarios . del
rmningm

cualitativo

Mominal

| Grado 1,234




MARCO TEORICO

ANTECEDENTES

“La pnmera descnpeion del carcinoma gistnco ko realizo Avicena un medico
persa que vivio en el siglo X de la era cnstiana, a pesar de que las primeras
referencias de esta enfermedad se atnbuven a Hipocrates y Galeno. Avenzoar,
médico v fildsofo ambe que residio en Espafa entre los afios 1107 vy 1162,
definio, magistralmente las caractensticas de esta enfermedad, posiblemente
postenior a realizar antopsin. No es sino hasta el siglo XIX gue s¢ encuentra una
gran monogmfia sobre este tumor, pubhicada por RTH. Laénnec en 18], en

pleno desarrollo de la Escuela Climca Francesa.

La histona de In cirugia de este tomor se nicia en 1879, cuando Péan, practich
la primem pastrectomia parcial sm éxito, va gue la paciente  mund
mmediatamente después de la intervencion. En 1881 Albert Theodor Billroth
consiguio realizar en Viena la pnmera operacion exitosa, a la enferma Teresa
Heller por un Adenocarcmoma mucmoso de estomago, aungue ln paciente

fallecio 4 meses después por recurrencia tumaonra|

En el afio de 1954, un grupo dedicado en cuamo al traamiento médico del
cancer pistrico es el de Robert Rutman, donde observaron que el hepatoma de

la rata utilizaba uracilo para la sintesis de pinmidina, mientras que higado de la
17



rata normal no lo uthzaba, Charles Heidelberger penst que la utilizacion de
derivados fluormados del uracilo podria tener efecto antttumoral basandose en
la hapitesis de que los tumores utihzaran ¢l uracilo en su crecimiento, v en 1957
sintetizdy unos de estos denvades lamandolo 5 fleomumcilo. Fue en 1958
cuando estos auiores demostraron por pnmera vez en la clinica que el 5
fluorauracilo era activo en los amores gastrointestinales, por lo gue se inicia la

histona de la guimioterapia del cincer gastnico™, (6)

El eancer gastnco constituve un problema de salud pibhea por ser la segunda
causs de modencea o nivel mundial, con pronostico pobre. La fala de factores
de nesgo defimidos v los sintomas imespecificos y Ia imcwdencia relativamente
baja han contnmbusdo al diagnastico en estadios avanzado, como Se vo en la
mayoria de los paises occidentales. En Japon, donde el cincer mstnco es
endémico, mas pacientes son diagnosiicados en una fase (emprana que se

refleja en mayores tasas de supervivencia global. (4, 7,18,)

Aungue la mcidencs de cancer gastnco se ha reducido dmsticamente duranie el
sigho pasado, ¢ descenso se ha limitado a los canceres de debajo de la umion
esofapogistinca El nimero de nuevos casos disgnosticados de adenocarcmoma
umion prosimal gastnco v esofago-gastrica se ha incrementado notablemente
desde mediado de los 1980 Estos tumores se cree gue son biologicamente mis

agresivos que los mumores distales v mas complejos de watar El dnico



resultado, el tmtamiento potencialmente cumtive pam el cancer gastneo es la
reseecion quirirgica de  toda  la enfermedad macroscopwca  y
micrascopica. Inchuso despues de la gastrectomia, el nesgo de recaida mnto en
mivel local v / o & sitios distantes en ln mavoria de los pacientes. Los esfuerzos
para mejorr estos malos resuliados se han centrado en el desamollo eficaz de

pre-y postoperatona terapin advuvanie sistémica y regional. (4)

ETIOLOGIA Y PATOGENESIS.

Existen diversos factores de nesgo asocado a la apancon de la enfermedad,

entre los cuales figura:

Infeccion por Helicobacter pylon:

El factor ehopatogénico no esta demostrado, sm embargo se asocia a gastritis

strofica que pusde evolucionar & causa de metaplasia intestinal, displasia v

finalmente adenocarcmaoma, (23)

Consideraciones analdmicas

El estomago comienza en la union gastroesofigica v termima en el pilono.
Proximalmenie se extiende el diafragma v el lobulo rzguierdo del higado, antes
de que sea la pared abdominal, v debajo de ella son el colon transverso,

mesocolon v epiplon mavor. Detras va los lados son el bazo, el pancreas, la
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glindula suprarrenal izquierda, el nidn izquierdo, v el danpulo esplénico del
colon. Los canceres gue surgen de la curvatura mavor proximal puede implicar
direcamente el liho del bazo v la cola del pincreas, mientras que los tumores
mis distales pueden mvadir el colon transverso. Canceres proximales pueden
extenderse hacia el diafragma, el bazo, o ¢l segmento lateral izquierdo del
higado. El aporte sanguineo al estimago & muy amplio v se basa en vasos
dervados del troneo celiaco. La artena ghsines derecha, derivadas de la artena
hepatica v la arena géstnca quierda, denvadas de wenco  celiaco
directamente, por supuesto a lo largo de la curvatura menor A lo largo de la
curvatura mayor son la ariena gastroepiploica derecha, que se origina de la
arteria gastroduodenal en el borde mfenor del duodeno proximal, y la artena
gastroepiploica izquierda, bifurcacion de la artena esplémica lnteralmente Las
artenas gpastnicas cortas (vasa previa) se denvan directamente de la arena
esplénica v hacer una contribucion relativamente pequefia para el suministro de
sangre a la porcion proximal del estomago. La preservacion de cualgquiern de
esos vasos en ¢l curso de una gastrectomia subtotal para el carcinoma no es
necesana (m posible, v los pocos centimetros mas proximales que quedan del
estomago) pueden ser irmgados por el flujo colaters] procedente del segmento
mas bajo de la arcada esofipica La nguera vascular submucoss es un factor
umporante pars la rapida cicatrizacion después de gastrectomia, lo que supone

una incidencia muy baja de dehiscencia de anastomosis (4)
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El sistema venosa del estdmago va en paralefo al flujo de la imigacion

arterial. El flujo venoso se denva finalmente hacia el sistema venoso portal,

siendo el higado un sito pnncipal de la disemmacron metastasica distante.

El drenaje linfatico del estomago es muy amplia, y distintos grupos anatomica
de los ganghos hinfiticos pengasincos se han definido de acuerdo a su relacitn
con el estdmago v el flyo sanguineo. Hay seis grupes de ganghos hnfitcos
pengisincos: a lo largo de la curvatura mayor son los ganglios subplonca y
gastroepiplosca, ¥ a lo largo de la curvatura menor son [as suprapalonca v de los
ganghos linfiticos curvatura menor, Procomalmente se encuentran fos ganghos
pencardiales derecho v el izquierdo. El segundo ganghonar (extrapeéngasines)
incluve el hilio hepinico comun, gastnca zquerda, hilio esplénica, v los de la
artena esplénica v los vasos linfaticos, los cuales drenan a los vasos Imfaticos
celiacos v penaoricos. Proxiomalmente se encuentran los ganghios linfaticos
esofagicos mfenores; la propagacion a lo largo de los canales linfaticos
intmtoracicos puede manifestarse clinicamente por un ganglio linfatico
metastasico en la fosa supraclavicular wzquierda (gangho de Virchow) o en la
axila rrgquerda (nodo Insh), Debeado a gue los vasos hinfabcos de la submucosa
del estomago estan amphiamente afectados por el lumor, otras vias de drenaje
hinfitnco es un fendmeno comun. La propagacion del Tumor via linfatica al
hgamento hepatoduodenal puede extender a lo largo del hgamento falciforme v

dar lugar a depdsitos de tumores subcutineos penumbilical conocidos como

2]
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nodos hermana Maria José (4,7 24 28)

PATOLOGIA Y BIOLOGIA DEL TUMOR

En neoplasias gastncas el upo hiswlogico es el 95% de Adenocarcinomas,
seguidos de carcinoma de células escamosas, adenoacantoma, mores
carcinoides, Leiomiosarcoma v linfomas. Estos alumos a su vez pueden esiar
asociados al H pylon. Es necesano diferenciar entre linfoma v adenocarcinoma
desde el punto de vista hstologico porque la estadificacion, tratamento v

prondstico es diferente para cada enfermedad (28)

Histopatologia:

Hay varias propuestas en base a caracterisiicas morfologicas de los umores

2asiricos

La elasihcacion de Borrmann divide el cancer gistnco en 5 Bpos segun aspecio

MACTOSCOMCH.

Tipo I: representa polipoide o fungosas

Tipo T1 incluye lesiones ulcerativas rodeadas de hardes elevados
Tipa M- representa lesiones ulceradas nfiltrativas en pared gastrca
Tipo IV representa tumores difusos mfiltrame

Tipo V' cincer inclasificables
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Ming propuso un sistema de clasificacion histomorfologica que divide cincer
ghstrico en expansivo de prondstico favorable v del tipo infiltrante con mal

pPronostico.

La clasificacién de Broder del cincer ghstnco en grados hstologeos: bien
diferenciados (1) a snaplisico (5) Bearzi v Ranaldi correlacionan la

diferenciacion histologica con aspecto macroscopica (4, 10,28)

La clasificacion mas utihzada es de Laoren (1965) que divide el cincer pastrnico
en forma intestinal o difusa La vanedad mtestinal constituve un cancer
diferenciado con tendencm a formar glandulas mientras que las difusas tenen
muy poca cohesion celular v tiene predileccion por ln diseminacion submucosa
extensa y metistasis temprana Sin embargo el tipo difuso esth asociado a peor
pronostico gue el miestmal no sendo mdependiente del tumor, ganglos

linfiticos, metistasis (TNM). (4,28)

Vias de Diseminacion:

Los carcinomas ghsincos pueden disemmarse por extension local donde
imvalucra d ks estruciuras advacentes v puede desarrollar metasmss hnfiicos,
pentoneales y metdstasis a distancia La extension local se produce por las
propiedades invasivas del tumor, diseminscion hinfabca v hematdgena.  El

crecimiento micial del tumor se produce por la penetracion en la pared gasinica,
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a traviés de la serosa, incrementando el nesgo de myvasion tumoml a estructuras
adyacentes o disemmacion pentoneal v ganghonar. Zinnmger ha estudiado la
propagacion de la pared phstnica a través de la capa muscular v ganghos
linfaticos subserosos. La extension al esofago es n través de los ganghos
linfaticos submucosos, La extension local a través de la serosa gastnca puede
mviplucrar a epiplon, bazo, glindula suprarrenal, diafragma, higado, pdncreas &
colon Vanos estudios del Memonal Sloan-Ketienng Center (MSKCC)
evidenciaron que la penetracion & la serosa los ganghos linfiticos resecados
gran positivos en un 68%, en pTl (reseccion RO} ean de 18%. Sin embargo se
demostro que el aumento de la tasa fue 60% en pT2. Los tumores localizados
en la umion gastroesofagica tuvieron tambien una elevada maidencia en relacion
a otros sitios El patron de la metistasis ganghionar varia dependiendo de la

localzacion del sibo primarno, (7)

En un andlisizs multivanado, las recidivas peritoneales se asociaron al sexo
femenino, estadio avanzado v tumores de tupo distal v difuso, las recurrencia
locorregional se asocio con la localizacion proximal, el esiadio temprano v

tumores de tpo mtestinal. (4)

Signos y Sintomas:

La mayoria de los pacientes simtomdticos la presentacidn s en estadio

avanzado, Los sintomas en peneral son mespecificos, v mas frecuentemente
24




incluven pérdida de peso, dolor abdominal v nauseas. La disfagia es mas comun
en pacientes con enfermedad en el cardas gasirico o enfermedad
gustroesofamca Hemormga gastromntestinal oculta es comin, meentms que la

hemormgia activa se observa en solo ef 20% de los casos. (7)

La saciedad temprana es sintoma poco frecuente pero mdicativo de tumor
infiltrante difuso que vaduce la perdida de distensibalidad de la pared gisinca
La émesis persistente es compatible con obstruecton del pilore por infiltracion
del antro, La ascitis, ictericia o masa palpable indica enfermedad extensa En
vista de localidad proximal al colon ransverso por el hgamento gastrocolico, es
potencial para producirse fistula vy obstruccion intestinal  Ademas de
diseminacion peritoneal difusa Una gran masa de ovano (Tumor de
Krukenberg) o implante peritoneal (tabla de Blumer) en la pelvis puede
producrr  sintormas de  obstruccion rectal. (4) Los  implantes nodulares
subcuthnecs alrededor del ombhge o en ganghos Imfincos penféncos
representan dreas para toma de tepdo para el dagnostoco con una morbilidad

minima {(7)

Deweceion
programas de eximenes masivos para el cincer gastneo han sido mas exitosos
en dreas de alto respo, especialmente en Japon Una vanedad de prushas de

deteccion se ha estudwado en pacientes japoneses, con una sensibihidad y
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especificidad de aproximadamente el 90%. Deteccion normalmente incluye el

use de radografias de doble contrasie de bano o endoscoma digestiva supenor

El campo de poblaciones sometidas a despistaje ha sido importante, v en
algunos estudios japoneses, hasta el 60% de los pacentes que participan
activamente en los programas rutinanos de deteccion, tienen la enfermedad v
hasta &l 60% de los pacientes s han tenido disgnostico de cancer pgastrico
precoz. Este dlimo s de importancia climea porque, como veremos mibs
adelante, el cancer phstnco precor teéne una msa de cumacion muy alta con
tratamiento quirargico, Sin embargo, el hecho de que el chneer gdstneo sigue
siendo Ia causa nomero uno de muerte én Japon indica las himitaciones de un
programa masivo de deteccidn cuando toda la poblaciin en nesgo no sean
efectivamente controlados. Estudios recientes han  comprobado que un
pepsindgeno senco bajo relacion V11 se puede utihizar para seleccionar mejor a

los pacientes en mayor nesgo de gasmns atrofica vy cancer gasmca (4)

EVALUACION PRE-TRATAMIENTO Marcadores tumorales

El antigeno carcmoembnonano (CEA) el mvel se eleva en aproximadamente un
lercio de los pacientes con tumor pnmario de caneer gastneo. La sensabilidad
del CEA como un marcador del cancer gasinco es bajo, pero cuando el nivel de
CEA es elevada, por lo general se correlacionan con el estadio. La combinacion

de CEA con otros marcadores, como el antigenos sialilatado Lewis CA 199 v
26




CA 50, puede aumentar la sensibilidad en comparacidn con el CEA solo. {4) En
cincer de colon rectal el CEA es el marcador de eleccidon para evaluar la

respuesta de la enfermedad metastisica a la tempia sisténuca. (3)

ENDOSCOPLA

Este método es considerado el mepor método para diagnosticar el cincer
gasirico, en visia que visualiza directamenie la mucosa gasinca v permile fa

opsia de tepido para el dmgnostico histologico. (4, 7, 10, 14,.28)

TOMOGRAFIA COMPUTARIZADA

Es dtil para la evaluacion no invasiva de la hnfadenopatia perigastricos,
enfermedad perntoneal vy visceral mimabdominales (higado pnmano) la
enfermedad metastisica v para la estimacion del grado de penétracion a través
de la pared gastrica. (4) La técnica convancional es pobre para determinar el
estadiaje del T aungue estudios iniciales dieron buenos resultados pama el
estadiaje T determinados por tomografia computanzada y anatomia patologica

(10)

TOMOGRAFIA POR EMISION DE POSITRONES

El escaneo con el PET es la dnica técnica de imagen en el tratamiento del
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cancer gque permite la visualizacion virual del tumor en virtud de las diferencias
de la actrvidad metabdlica entre el umor v el tepido nommal. El wepido del Tumor
es generalmente mas activo metabolicamente que el tepdo no neoplasico
normal e incrementa la actividad de glucolisis. La administracion de 2-{'"F)-
fluoro-2-deoxi-D-glucosa (FDG) a unos individuos con cancer resulia una gran
alimdad del marcador FDG por el tepdo umaorml gue por el tegido normal. Las
imagenes del PET pueden superponer en  jomografin  computanzada
convencional correlacionar con dreas de actividad de radiosotopos con sibos

anaibnicos de la enfermedad. {10)

LAPARASCOPIA

La estadificacion por laparoscopia se ha convertido en la evaluacion del
paciente antes del trammiento después de una evaluacion nicial por una TAC
helicordal.  (4) La estadificacion por laparoscopia puede detectar metisiasis
oculta. En un estudio reahizado por el Memonal Sloan Kettering Cancer Center,
657 pacientes con adenocarcinoma gastnco potencialmente resecable, se
sometieron a estadificacion laparoscopica en un periodo de 10 afos, la
enfermedad metastisica a distancia (M1 ) se detecto en un 31% de los pacientes,
las hnstaciones de estadificacion laparoscdpica meluyen dos dimensiones de
evaluacion y es limitada al uso en la identificacion de las metastasis hepaticas v

de los ganglios pengastricos. (14) La importancia confirmada de la
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estadificacion laparoscopica v las direcinces practicas proporcionadas por
National comprhensive cancer network, recomiendan que pacientes con Cancer
Gastneo y enfermedad locorregional (MO) deben ir a la laparoscopa para
orientar un mejor mancjo, igualmente no puede ser restnngida en pacientes
considerado resecables. Un precso estaduge en pacientes con afeclacion
wresecable, la  explomcidn  laparoscopica ayudam a  determmar s la
combinacion quimiorradiante podrd ofrecer algun beneficio. También pusde ser
usada para evaluar la extension de la afeccion antes de entrar en ensayos de
neoadyuvancia. La laparoscopia permute visuahzacion directa de la superficie
del higado, pentoneo v ganghios linfiticos antes de wuciar una laparotomia, de
evidenciar enfermedad, se evitara potencial largo penodo de recuperacion que
podria resultar de una laparotomia exploradora. (26)

Las técnicas actuales de fomogmfia computarizada no siempre puede
idennficar lesiones metastasica macroscopicas de tamafio menor de Smm a
nvel extra gastnico, por lo tanto la TC v el ulirasomidoe endoscopico asociado a

laparoscopia es complementana para la estadificacion, (4)
ESTADIFIC ACION (AJCC, 2010)

pTis carcimoma im sin, pTla tumor gue mvade la lamina propi o muscular
de la mucosa, pT1b: tumor que mvade la submucosa; pT2. tumor que invade la

miuscular propia, pT3. wmor gue penegtra ol epdo conjuniivo subseérosa, aungue
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no mvade el pentonee viscersl o estructurns adyacentes, pTda: tumor que
mvade la serosa (peritonen visceral), pT4b: tumor que mvade las estructuras
adyacentes; pNO: sin metastasis ganghonares; pN1: metistasis en uno o dos
ganghos linfiticos regionales; pN1: metistasis en tres a seis ganghos infiticos
regronales;, pN3a. metistasis en siete a 15 ganglios linfaticos regionales, pN3b:
metisiasis en 16 o mas ganghos hinfaticos regionales, MO sin metistasis a

dstancia; M1 metisiases a distanc

Clasificacion (THNM)

0 pTspNOMD (supervivenca T6%),

IA: pT1pNOMO (Supervivencia 71%);

IB: pT2NOMO (Supenvivencia 60%0),

A pTIpNZMO, pT2pNIMO; pTINOMD (Supervivencia 46%s);

B: pT1pNIMO; pT2pNIMO; pT3pNI MO pT4apNOMD (Supervivencia 31%);

THA: pT2ZpN3MO; pT3pNZMO, pTdapNIMO (Supervivencia 19%),

IHB: pT3pN3MO, pT4apNIMO, pTabpNIMO, pT4bpNOMOD (Supervivencia

14%);

IIC: pT4apNIMD, pT4bpN3IMO, pT4bpN2ZMO (Supervivencia 8%).
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IV gqpTqgNMI (Supervivencia 2%)

Las supervivencins estin de acuerdo con los datos del SEER dombase,
realizado en 7,233 pacentes sometdos a gastrectomia, entre 1998 v 2006, en 5
afbos. Entretanto, en esta sene, la mayoria de los pacientes presentd menos de

16 ganghos hinfaticos exammados (13)
SISTEMA DE ESTADIFIC ACION JAPONES

La clasificacion japonesa mas reciénte para el carcinoma gistrico se
publico en 1998 E! tumor primano (T), se basa en la profundidad de la
invasion y la extension a estructuras advacentes. El sistema japonés clasifica 18
regiones de ganglos hinfaticos en 4 categorias N en funcidn de su relacion con
el wmor pnmano y anatomica. La mayona de los ganghos hinfatcos
localizados: penigastricos (Estacién 1-6 ganglios) son considerados en el primer
grupo. Los ganghios linfiticos situados a lo largo de la porcidn proximal de la
arteria ghstrica zquierda. (Estacidn T), la arena hepitica comin (8} tronco
celiaco (9) la arteria esplénica (11) v la arteria hepdtica propia (12) se definen
en el grupo 2. Los panghos pam-adrticos {16) se definen en el grupo 3. La
presencia o ausencia de los ganghos Imfancos patolégicamente positivos en
cada grupo de ganghos linfaticos se expresa en el estadio N asignado, La
descnpoion macroscopica del tumor (el subbpo temprano del cancer gastrico o

de tipo Borrmann para fumores mas avanzados), la extension de las metastass
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peritoneales (clasihcados como PO-1), la extension de las metistasis hepaticas

{HO-1) ¥ los resultados de la ciologia peritoneal (CYO-1) La comparacion del
sistema de estadificacion japonés y AJCC/UICC sugrere que el sistema de la
UICC da mas precision de ln estrmacion del pronastico. Sin embargo el prefijo
del sistema japonés ofrece un resumen conciso de medida de la enfermedad de

cada paciente.  (4,14)

CLASIFIC ACION DE CANCER DE UNION GASTROESOF AGICA

Siewert v Stein desamollaron en sistema de clasificacion para el
Adenocarcinoma de la unién gastroesofagica. Este sistema reconoce 3 entidades
disuntas clinicas que se presentan dentro de los 5 em de la umon del esofago v

el estomago mbular

Tipo I el adenocarcinoma del esdfago distal, surge de un drea con
metaplasia intestinal especializada del eséfago (esofago de Barret) ¥ pueden

mfiltrarse en la unién eséfago-gastrica desde arriba.

Tipo 11: el adenocarcinoma del cardias que surge a partir del epitelio del

cardias o del segmento cortd con metaplasia mtestinal de la unidn esdfago-

gastnca;

Tipo 11 El adenocarcinoma del estomago subcardial que puede

infiltrarse en la unidn esbfapo-ghstrico o esofago distal desde abajo
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La asignacidn de los tumores a unos e estos subtipos se basa en Ja
morfologia v localizacion anatdmiuca del epicentro del tumer. La clasificacion

s¢ realiza en base a los resultados de las mdwoerafia de contraste endoscopia, la

TC v lo hallazgos operatorios.

Las vias de drenaje linfatico de la parte infenor del esofago llegan s
nivel craneal en el mediastno v caudal hacia el troco cehiaco. Por el contrano,
el drenaje Imfanco del cardias v region subcardhial es haca los ganghos del

tronco celiaco v hilio del bazo.

La clasificacion de Siewert proporciona un medio practico para elegir
tratanmentos quirnrgicos. Para los wumores tipo la esofagectomia es necesana
Mientras gque los tumores de upo 11 v 1l pueden ser tratado mediante la
pastrectomia transabdominal extendida (reseccion del estomago v del esdfago

distal intra-abdominal) (4,14)

TRATAMIENTO NEOAYUDANTE

Todo paciente con cancer gastnico T2 en adelante v no metastasico
{estadio 11 v 111, resecable debe conssderarse el tmtamiento pen-operatono

basado en

Dhsminuir el tamafio tumoral para permitic mejor cingia.
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Eliminar las micrometistasis con mejor control sistémico

Mejoria de la sintomatolowia atnbueda al tumor

Demaostracion de sensibilidad v efectividad del tratamiento sistemadatico.
Megoma la sobrevida

Basandonos en lo antenior, se recomienda el esquema del estudio MAGIC

(ECF x 3) seguido 3 a 6 semanas de cirugia 6 a 12 semanas después (EFC x3)

El Bnush Medical Research Council, el pnmer ensayo de fase Il (ensayo
MAGIC) para gquimioterapia pen-operatoria. En este ensayvo, 503 paceentes
fueron aleatorizados pama recibir peri-opératona la guimioterapia [quimioterapia
preoperatona y post-operatona con ECF) con la cirugia o cirugia sola. El 74%
de los pacientes cancer de estomago, ¢l 14% tenian menos cancer de csofago v
tuvieron un 11% el cancer de unidn EG El grupo de quimioterapia peri-
aperatona uve mayor proporcidn de patologia tumores T1 y T2 (51,7%) que en
el grupo de cimgia {36,8%) A los cinco afios las tasas de supervivencia fueron
el 36% entre los que recibieron quimioterapia peri-operatona v 23% entre el
grupo de cirugia. La quimioterapia pen operatona con ¢l régimen ECF mejora
significativamente la SLP v la 5G en pacientes con adenocarcinomas gistrico y

de esofago operable. (14)
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TRATAMIENTO QUIRURGICO DEL CANCER GASTRICO

Las consideracionss generales v conceptos que s¢ deben tener claros en el

momento de planificar el tratamiento quinargico del cincer gasinco:

La cirugia con ntenciones curativas &5 la piedra angular o el tratamiento de
eleccion por constituer la unica modabidad terapéunica con posibihidades

curativas, (26)

En principio se progama tratamiento quirtirgico a todo paciente en ausencia de
MT, ascitis, repisa rectal v'o ganghio de Virchow v todo aguel que con estos

Signos presente sangrado u obsireccion.

Enfermedad residual:

RO Ausencia de enfermedad residual

R1. Presencia de enfermedad residual microscopica

R2' Persistencia de enfermedad residual macroscépica

Diagnostco positivo de cincer gastnco con su precisa extension (estadio)

Tratamienio oépumo (adecuada radicalidad) de aceerdo a cada estadio,

El concepto de curabilidad se define en base al grado de curacion oblenida con
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el tipo de cirugia realizada de acuerdo a los hallazgos intraoperatonos. Aun
cuando no siempre es factble lograr la cumcion por lo avanzado de la
enfermedad, se mantiene el animo de ofrecer la mejor v mavor oportunidad de

sobrevada v calidad de vida

Curabilidad tipo “A”, cuando la cirugin se realiza en un paciente con un fumor
(T) 1gual o menor a T2 (precoces o mvasion & la muscular propia o subserosa),
donde el compromiso ganglionar sea igual o menor al nivel 1 (ganghos
penigistricos) para ese tumor, que no hayan MT hepiaticas m implantes
pentoneales (HO y PO), margenes de reseccion libres de mmor v se practique

una radicalidad D2

Curabilidad upo "B en caso de no cumplirseé ngurosamente los requisitos

antenores.

Curmabihdad tipo “C™ siempre que “P” y “H” sean mayores a |, la mdicahdad
menor & “N” vy los margenes de recepcion posithvos En estas condiciones so

considera cirugia paliativa

Concepto de radicalidad El conocimiento del compromiso panghonar en C(, se
ha relacionado directamente con el grado de penetracion del tumor dentro de la
pared del drgano. A mayor compromiso intramural, mas posibihidades de MT

ganghonares, lo cual conlleva la necesidad de adecuar la radicalidad al tpo de
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mvasion tumorml Por consigusente la mdicalidad se fundamente en la extension
de la diseccion linfitica, independientemente de la ampliud de reseccion del
organo (estdmago) Se utihza la letra “D" para defimr el grupo ganglionar
disecado. D1, D2, D3 v D4 Siempre se le debe asigmar a la gastrectomia

realizadn el nivel ganglhonar disecado, (26)

Tipos de pastrectomias segun la radicabdad:

Gastrectomia estindar es la que se acompafada de una radicalidad D2, la
recomendada por la JSRGE comoe minima en loda cirugia por O, incluvendo

alzunas formas precoces con mvasion submiscosa

Gastrectomia extensa: cuando se le anexa una radicalidad D3 o D4

Gastrectomia con radicabdad intermedia; D2+ a (alfa) Comprende una

radicalidad D2 mas un grupo ganglhonar de otro nivel 3 6 4

Castrectomia segun la amphitud del drgano.

Castrectomiag totales

CGrastrectomias subtotales.

Gasmectomia extendida o ampliada (mfiltracion esofago- toricico, pancreas,

colon, diafragma, higado, bazo, intestino delgado u otros drganos).

37



Compromiso ganglionar fuera del gropo Linfatico N® 11 (anena esplémica) se

consideran como MT a distancia (clasificacion THRM de 2002)

La precision en el diagnastico de la profundidad de invasion e el factor de

MAVOT IMPOrtancia para prachicar una ciragia con limiads diseccion ganglionar

La gastrectomia proximal en cincer precoz tiene un mavor beneficio que una
gastrectomia total Asi para EGC en el tercio proximal del estomago, la
gastrectomia proximal se prueba ¢n algunas nstituciones con o siN preservacion
del nervie vago, la cual se realiza cuando al menos se pueda conservar la mitad
del cstomago para mantener la radicahidad de la operacion y una capacidad del

estomago remanente. {26)

Un procedimsento antureflyo, como la mierposicion de un asa yeyunal
(esfinter fisiologicn) y la formacion de un nuevo fundus se agrega de rutina La
hteratura reporta que mejora la absorcion posoperatona y se recobra el peso
corporal. La funcion del piloro se preserva con este meétodo por la conservacion

del nervio vago ncluyendo lus ramas piloncas v hepanicas. (26)

La gastrectomia con preservacion del piloro (PPG) se aphicd mcialmente para
la enfermedad uleero péptica v también se practica para EGC. Los dos tercios
distales del estomago se resecan con consénvacion de un segmenio de

aproamadamente 2 cm. Todos los ganglios regionales, excepio los
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suprapiloricos (N® 5) pueden ser disecados como en la operacion estandar D2
La PPG estd indicada para EGC en estomago medio en el cual las metistasig al

grupo N* 5 son extremadamente raras, (26)

La gasirectomii Segmeniann €8 ung gastréciomiia con una mas  hmotada
reseceitn del cuerpo del espbhmaps, estd indicado para umores mucosos en el
cuerpo gastrico. Un segmento del estémago contemendo el wmor es resecado
con o sin preservacion de las ramas de Latanet del nervio vapo, Las ramas
hepatica v pildrica se preservan. La linfadenectomia se linnta a la remion
perigastnica cerca del segmento resecado, pero en la curvatura menor los
ganglios de la arena gastnca zguerda (N° 7) se disecan; los resultados
funcionales son generalmente satisfactonos. Reseccion en cufia o local se
reportd, un intento de reseccidn local en cufia con hinfadenectomia regional

(26)

TRATAMIENTO QUIRURGICO

Se define como cirugia con mtencidn curativa, la reseccion de la pieza de
gastrectomia incluvendo el wmor primano con margenes suficientes v
NEEAlIves, 1anio MACroscopicos Comao microscopicos (reseccron RO tanto en
sentido prosamal como distal, en conjunto con los ganghos que conforman el
terntorio de drenaje del estomago. La magmitud de la diseccion ganglionar

dependera del estadio de la enfermedad, v una vez culminada la cirugia, ne
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debe guedar mingin foco de enfermedad. Esth indicada en pacientos con
enfermedad local o locomepional, en ausencia de enfermedad metastasica a

distancia, (10, 14, 18, 24)

La crugia con imtencion pahiatrva es aquella gue tene como objetivo principal
la extirpacion en lo posible de odo el umor macroscopicamente visible, asi sea
con margenes estrechos, con el fin de alviar obstrucciones o hemorragias no
susceptibles de tatamuenio endoscopwco, en conunto con una diseccion
canghonar suboptima limitada a los ganglos pengastncos. Es posible que en
algunos casos queden margenes mMICrOScOpCos posiivos {reseccion R1) o
enfermedsd residual macroscopica irmesecable (reseccidn R2), cuando ello es
asi, la reseceidn es defimitivamente palistiva pues la recurrencia local o la
persistencia de enfermedad es lo frecuente. l.os by pass o puentes
gastroenterales, estan indicados en lesiones distales imesecables que obstruven
el tracto de salida gasinco, o en pacientes con elevado nesgo quirargico que no

puedan tolerar una ablacion mayor del estomago, (4, 14, 26)

Definir que pacientes deben ir a crrugia con intencidn curaliva o paliativa
requiere de una adecuada estratificacion preoperatona del enfermo basada en
los estudios preoperatonos de extension. Sin embargo, existe un pequeio grupo
de pacientes que aun con estudios de exténsion negativos pucden tener

enfermedad memstisica no detectada a higado o pentoneo, al momento de la
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crrugia. Debido-a ello, se impone &l uso de la laparoscopia diagnostica previa en
aguellos enfermos a quienes se les plamifica una reseccion con mtencidn
curativa, sobre wdo 51 el procedimiento planificado es unz pastrectomia total.

(26)

DISECCION GANGLIONAR

De acuerdo a la elasificacion pponesa de la RIACG, Se define como:

Diseccitn DI la extirpacion de los grupos ganghionares paracardiales derechos
& wquierdos, de la curvature menor, de la curvatura mayor, los suprapiléncos y

los infrapilaricos (grupos 1 al 6).

Diseccion D2: incluye ademas de los grupos antenores (1-6), los de la segunda
estacson nodal: anena gastnies wquerda, anena hepauca, tronco celiaco, artena

esplénica (grupos 7-11)

Daseecion D3 mcluye la extirpacion adicional a los niveles DI oy D2, los
ganghios del grupo hepato-dundenal, de la region retropancreatica, y de la raiz

de la vena mesenténca supenor (grupos 12al 13)

Diseccion D4 reseccion de todos los anteriores, mas los de la artena colica

media v paraadriica (grupos 15 v 16). (4, 14)

En meta-analizis realizado por Memon v coelabomadores se concluve que la
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gastrectomia [} se asocia con importanies menos fugas anastomoticas, tisa de
complicaciones postoperatonas, la tasa de remtervencion, disminucion de la
dumacion de la bospitahizacion v 30 dias la tasa de morahdad. Finalmente, la
supervivencia 4 5 aflos en pacientes con gastrectomia D1 fue similar a la

cohorte de D2, (20)

CANCER GASTRICO PRECOZ (CGP)

La gastrectomia radical con diseccon ganghwonar D1, va sea subtotal o total, es

el tratamients quiningeo estindar para ¢l CGP.

La magnitud de la ablacién gastrica dependera de la localizacion, del opo
histolégico, v del tamanio de la lesidn. Un margen de 2 em para las lesiones bien
diferenciadas v del upo intestinal de la clasificacion de Lauren se esnma como
adecuado, mientras que un margen mayor de 5 cm serd el requendo para las
lesiones difusas. Las recurrencias por OGP después de una reseccién adecuada
son raras, la incidencia promedio mundml se estima en 3 % La mayornia

ocurren durante los 5 primeros afos posteriores al tratamiento

El grado de Imfadenectomia necesara en el CGP ¢s motive de controversia
entre Qoodente v Japdn, La diseccion DI, la cual incluye los nodos
penghstricos, segan los critenos de clasificaciin japonesa, ha producido tasas

de sobrevida sinnlares en pacientes occidentales con v sin compromso hinfitico

42




ganghonar. Los estudios japoneses no muestran diferencias sipnificatrvas entre
los tipos de discccion hinfatica (DI o D2) v las tasas de sobrevada de los
pacientes hbres de metastasis panghonar en OGP, sin embargo, han notado un
beneficio en la sobrevida en los pacientes ganglios posiives en guienss se les
realiza una diseccion ganghonar D2 Como el 90 % de los pacientes tenen
enfermedad ganglionar negativa, la gastrectomia con diseccion [ sena
tratamiento suficiente para la mayoris de los pacienies, y solo se requenria una
linfadenectomia mas radical (D2) cuando se detectan metastasis ganghonares
mtmeoperatonas El ermor humano en la estumaciin de  fas  metastasis

ganghonares esta alrededor de un 30 %, (26)

A pesar de no estar validado por estudios de Fase [T, se recomsenda el uso de
procedimientos  limitados como gastrectomias parciales, abiertas o por
laparascopia, en casos especiales de leswon precoz s invasion linfatica,
diagnosticados preoperatonamente con LISE, con la determinacion del gangho
centinela. Esta perspectiva se acepta en pacientes con lesiones en mucosas de 2-
3 cm de diametro, ya que el nesgo de enfermedad ganghonar de este subgrupo
de pacientes es de 4% Asi mismo se ha indicado en pacientes con elevado
nesgo quirurgico, mayores de 75 afios, v comorihdades asociadas que pudiera

condicionar no tolerabilidad de la intervencion quinrgica. (26)

TRATAMIENTO ENDOSCOPICO!
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A pesar de que ln cirugia madical eés ¢l tratamento estandar para el

cAnCer mastrco precoz, recientemeénte ha cambiado el tratnmiento para algunos
carcinomas que son tmtados con crugias lmitadas: résecciones en cufia,
iradiacion con laser, reseccion mucosal endoscopica v reseccion laparoscopica
én cufia, en vista de que muchos carcinomas miramucosos esian hbres de
enfermedad ganglionar en un 90%. Sin embargo una adecuada estadificacion

pre-operatoria debe ser ofrecida como alternativa terapéutica para los pacientes

Una vez seleccionado estos pacientes hay criterios que cumplir para

reseccion limitada

El carcinoma debe estar limitado a la mucosa.

El tumaor debe ser elevado desde el punto de vists macroscopica

Debe ser histologicamente ien diferencindo.

Debe medir menos de 10mm de diametro.

Mo debe estar acompanado de ulceras v cicatnoes

Utilizando los cniterios escritos de seleccion algunos autores han reportado
tasas de sobrevida que se acerca al 100%. Algunos tumores que no cumplan
con los enterios antenores son potencialmente ganghos positivos v debe ser

tatado inmediatamente con crrugia radical (4, 10,14)
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CANCER GASTRICO AVANZADO

El C( avanzado, s& tratard con intencion curativa en aquellas lesiones estadios

My I, v

Lesiones en estadio IV seran tratadas con intencion pahativa. El tratamiento
estandar consistc en una gastrectomia totsl o subtotal dependiendo de su
localizacidén siempre con una hnfadenectomia D2 como minimo. La decision
sobre el tipo de reseceion la defimra la locahizacion de la lesion relacion al
angulo gastrico (proximal o distal), el upo histologico (intestinal o difuso) para
decidir la distancia minima del margen de reseccion, v las condiciones
fisiolomens v comarbidas del paciente Aungue alin existe controversia en
cuanto al nivel de la linfadenectomia, se acepta en general gque una
Imfadenectomia 122, con preservacion pancreatoesplenectoma D2 incluye la
diseccion estandar para los casos avanzados La hinfadenectomia D2 mcluye ls

diseccion de los grupos ganghonares de 1 al 11

La linfadenectomia D2 mcrementa la sobrevida global sobre todo en aquellos
pacientes panglios posimvos hasta en un 10 % segun repories japoneses v
alemanes, pero imphca un aumento en la mortbimornalidad operatona s se
acompaiia de pancreatoesplenectomia, por lo que pareciera existir consenso en
no realizar la reseccion pancreatoesplénica de manera rutinaria sino solamente

en aguellos casos seleccionados con afectacion de la cola del pancreas o el bazo
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por lesiones T4 (31-38) Las resecciones laparoscopicas con un nivel de
diseccion madical D1 v D2 son aparentemente procedimientos 1écnicamente
factibles segun reportes prebmmares de sernes mdividoales, pero son
procedimientos  demandantes ¥ costosos, por el emplen de tecnologia
laparoscopica avanzada. Fuern de grupos de estudio estos ]:n'umd.i:m:imms TH
pueden ser recomendados pam su wso generalizado por el momento, pues fala
la prueba de vahdacién del tnempo en cuanto a resultados de sobrevida v
recurrencia  local en comparacion a  los  procedimentos con  clrugia

canvencional.

Quizis su rol actual se limite a las resecciones parciales en los casos de CGP,
asociada a determinacion del GC intraoperatono. La curugia con intencion
paliativa tiene su papel en las lesiones obstructivas o sangrantes, no resecables
o con enfermedad metastisica a distancia (higado, pulmon, carcinomatosis

peritoncal )

Siempre que sea posible, la reseccion es ¢l tratamiento deseable, sin embargo,
en la mavoria de los casos solo los hy-pass gastroentéricos pueden aliviar &

estos enfermos

No se recomienda el uzo rutinario de estomas (gastrostomias o vevunostomias )
de alimentacion como medida pahatva, pues su uso no suele palar en el largo

plazo y sélo prolonga la agonia de estos pacientes en etapa termimal (26)
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TRATAMIENTO DE RADIACION

La radioterapia ha sido evaluada en ensayos clinicos de pre y post-
operaioro en pacientes con cancer gastnco resecados. Smalley v colaboradores
revisaron problemas clincos vy anatomicos relacionados con la radioterapia
[Dos ensayos aleatorios compararon la cirugia sola con cirugia més radioterapia
en pacientes con cancer gasinco. En el pnmer ensavo (Grupo Britnico de
Cancer Gastneo ) fueron seleccionados 432 pacientes sometudos a cirugias solas
o cirugias seguidas de mdioterapia 0 guimoterapia. A los 5 afios de
segumienio no s observo mingun beneficio en pacientes que recibieron
rdiotempias  post-operalonn O quimiotérapm €508 comparados con aquellos
sometidos a cirugias solas. Se observo una reduccidn significativa en recidiva
locorregional con la suma de radioterapia a la cirugia (27% con la cirugia frente
al 10% para la cimagia mas radioterapia v 19% para la cirugia mas mdoterapia)
En el segundo ensayo ZHANG v colabomdores asignaron al azar 370 pacientes
con raditerapia pre-opemtona o cimugia sola. Hubo una mejorie sigmificativa
en la supervivencia en radioterapia pre-operatona (30% vs 20% pe0,0094) las
tasas de reseccidn fueron mis alios en el brazo de radioterapia pre-operatona
(89.5%) comparados con la cirugia sola (79%), lo que sumere que la
radioterapia pre-operatoria mepora el conwol local v la supervivencia Los
resultados de un reciente meta-analisis mostro una diferencia estadisticamente

aignificativa en la supervivencia de los 5 afos donde se benefician con adicion
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de mdioterapia con pacientes con cancer gastrico résecable. Sm embargo en el
hemisferio oceidental se necesitan ensayos aleatonzados para confirmar esios
resultados  La radioterapia externa (43 a 504 Gy) como modahidad Gnico teng
un valor mimmo éen paciéntes con cincer gastrico no resecable v no mejom la
supervivencia, Sin embargo cuando se asocia el S5-Auorscile mejora la
supervivencia MOERTEL evaluo el 5-fluoracilo mas radioterapia comparada
con radioterapia sola en pacientes con cancer gastrico y resecables se evidencio
una medsana de supervivencia de 13 vs 6 meses vy la sobrevida global a los 5

anos fue de 12% frente a mnguno. (14, 26)

QUIMIORAMOTERAPIA POST-OPERATORIA

Los ensayos no aleatorizados de BAEZA vy sus colaboradores
mformaron sobre resuhtados de tratamiento coadyuvanties en pacientes con
resecciones RO, 112 mformes hmnados de radioterapia pest-operatona con o
sin quimioterapia después de una reseccién completa de margenes negativos no

MOsiraron una supervivencia clara (14)

El grupo de estudio SWOG 9008/INT-0116 (Fase 3) demostrd el
bengficio de la combinacion de la cirugia sepwda quimoradicterapia post-
operatoria. Este ensayo selecciono al azar 550 pacientes donde se seleccionaron
dos grupos. Uno se le realizo ciugias sola v otro cirugias seguidas de

guimioradioterapa {fluoracilo mas leucovonna mas radioterapia externa en los
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sitios de reseccion tumoral v areas de drenaje ganglionar). Estos paceentes
tuvieron riegos significativos recaida despues de la reseccion gastnca el 85% de
estos pacientes presentaban metastasis ganghonar v el 65% tenia un T3-T4, La
supervivencia media de la cirugia sola v ¢l grupo de quimioradioterapia fue de
27 v 36 meses respectivamente (p=0,005) la supervivencia libre de enfermedad
fue de 19 y 36 meses (p<0.001) Los resultados de este ensayo fueron aceptados
como tratamiento estindar en los pacientes con adenocarcmoma  gAstnco

resccado (14)

Técmica radipteripica

Inmovihizacion del paciente y tac de simulacion

El paciente se coloca en decubito supino con los bmzos fuerm del dren de
tratamiento, bwen cruzados en el pecho o elevados sobre la cabera, con un
sistema de mmovilizacsdn que permale garantizar la mayor reproductbihidad
diana durante el vatamiento mediante cuna alfi, colchdn de vacio o simalar v
referencias cutineas de proveccion con raves laser a nivel antenor y lateral del
paciente Se realizaran cones de tac de Smm de grosor con un ntervalo de igual
magnitud desde la mitad de los campos pulmonares hasta 1.5-51 después se
tatuaran los puntos de referencias antenorments mencionados y fas imdgenes

obtenidas serin transmitidas directamente al planificador {26)
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El campo de tratamiento debe individualizarse de acuerdo a la extension de la
enfermedad v localizacion de la lesion, debe inchur el lecho gastnco v las dreas
ganghonares principales: ganghos de la curvatura mayor ¥ menor, del area
celiaca incluyendo los pancredticos, ducdenales, esplénicos, suprapancreaticos,
porta hepaticos, PamAdricos hasta mvel de la mitad de L3 o L4 v

paragsofagicos, en las lesiones proximales (11, 15.71). (23)

Tendencia actual. radioterapia conformada 3d para el cincer gastrico,

Dos grupos independientes, uno austrahano hdemdo por Leong vy otro
canadiense liderado por Ringash han publicado en 2005 sendos trabajos donde
se oplimiza la plamificacion 3D, con el objeto de dismunuir la toxicidad aguda v

respedar los Greanos criicos,

Se mantiene las recomendaciones del estudie TNTO 116 8 La dosis total es de
45 Gy en 25 fracciones de | B Gy por fraccidn, cinco dias por semana en §

SEManas

El giv {(Volumen tumor macroscopico). volumen tumoral macroscopico v
adenopatias objetivadas por TAC, RMN, ecoendoscopa, si estin operados

techo tumoral, anastomosis v ganghos Imfaticos regionales

Civ (Volamen blanco climeo)




I. gtv, la wotahdad del estdmago, parte del colon tansverso, duodeno, pincreas,
tronco de la vena porta v capula diafragmitica wsquierda. En pacientes operados
techo gquimirgmco defimdos por la presencia de clips quirirgicos, anastomos y

regiones ganphonares afectas.

2, Volumen peritoneal: pentoneo situade a la altuma del tumor o lecho
quirirgico asi como el peritoneo panetal localizado bajo la cicatriz de

laparotomis

3 Volumen ganghonar: Son los ganglios pengastncos, celiacos, hilio esplénico,
suprapancreaticos, hilio hepanco, pancreaticoduodenales v ParaAdrticos a nivel
local. En tumores del antro y tercio infenor del estomapgo no &5 necesano

in¢luir los ganglios del hilio esplénico

En tumores del cardias v umon gastroesofamen el etv meluird [a anastomos:s,
areas ganglionares de nesgo asi como la porcion del esdlfago mfenor omcico ¥
el mediasting postenior En umores de cardias se deben inclhair la porcidn

nfenor del esofago tordcico v el cormespondiente mediastino postenor hasta la

region subcarimea.

PTV {Volumen blanco de plamificacion). Se regenera al afiadir 1 cm. al ctv, se

dar 45 Gv 5 dias en semana.

Dosis en drganos de nesgo:
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—Medula espinal: La dosis maxmma aceptable serd de 46 Gy a fin de minimizar

el nesgo de michts radioinducida,

—PRafiones: Al menos las tres cuana partes de un nfion normofuncionanie no

recibird una dosis ygual o supenor a 20 Gy

—Higndo: El volumen hepitico que reciba una dosis supenor & 30 Gy sera

inferior al 60% del volumen hepatico total,

—Intestino delgado. El volumen que reciba dosis iguales o superiores a 45 Gy

serd menor de un 25% del volumen total.

—Pulmones: El volumen pulmonar que reciba una dosis ipual o mavor de 20
Oy debera ser igual o menor al 35% del volumen de ambos pulmones

considerados conjuntamente

—Estfapo. Se debe defimir el volumen esofigico en toda su longiud  El
volumen que recibe una dosis izual o mayor de 45 Gy serd mferior al 40% del
volumen esofagico, no superando una dosis miéxima de 66 Gy en cualquser

PLATD.

—Coraxdn: El volumen gue reciba una dosis supenor a 45 Gy sera infenor al

60% del volumen cardiaco wotal {14, 26)




TRATAMIENTO DE ENFERMEDAD AVANZADA

QUIMIOTERAPIA PALIATIVA

La quimsoterapia puede proporcionar paliacidn y mejoria de la
supenvivencia en pacientes con enfermedad avanzads y metastisica, como
mitomicina, 5-fluomcilo, cisplatmo y etopdsido han demostrado actividad en
pacientes con cancer gastnco avanzade, Con agentes tales como innotecan,
ewoposido oml, pachmxel, docetaxel, y doxorrubicina pegilada, 1ambién han
mostrado actividad como tratamiento monoterapia contra el chncer ghstneo

avanzado @ igualments en termpias combinadas

Irinotecin en monoterapia o en combinacion ha sido explorada extensamente en
on solo brazo y ensayos climeos aleatonios. Resultados de un estudio
aleatonzade de fase I comparando nnotecan en combmacion con 5-
Nuorouracilo v acido folince con cisplatne combinado con S-Musrouracilo en
pacientes con adenocarcinoma avanzadoe del estomage o de la unmidén GE
demostro la no mfenondad de supervivencia libre de progresiin, pero no para
la supervivencia global y la mejora de la tolerancia del régimen de Innotecan,
por lo que puede ser un altemativa cuando la terapia basada en platino no se
puede indicar (%) En otra fase Il aleatonzado v multicéntrico del estdio,
Moheler et al Compard la Capecitabma en combinacion con Innotecan o

cisplating en metistasis de adenocarcinoma del estdmago o del UGE, No hubo
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diferencias sigmificativas en las tasas de respuesia global (37 7% v 42,0%,

respoctivamente), v la mediana de la SLP (42 meses v 48 meses
respechvamente), aungue hubo una tendencia hacia una méor medmna de
supervivenci global en el brazo de Tnnotechn (10,2 frente a 7,9 meses) Los
resultados de este estudio deben que deberd ser vahidada en detalle en los
estudios. Innotecan {estudiado en combinacion con otros agentes citotGXICos en
la fase 11 v fase I} no se ha producide una categonia | prusbas para la
prolongacion de la supervivencia en pacientes con cancer gastnco avanzado,

por lo tanto, su uso se prefiere en la segunda linea o ajuste de tercera linea (14)

El Innotecan, sin embargo, es ¢l mas adecuado después de la terapia de prnimera
linea A aleatonzado de fase I del estudio de la  Intemistsche
Arbeitlspemenschafi Onkologie (AIO) compamndo irinolecan con mejor
cuidado de apoyo en segunda linea de ajuste mosrd que la SG con Innotecan
prolonga significativamente en comparacion con el mejor cudado de apovo. La
mediana de supervivencia fue de 123 dias en el brazo de Innotecin frente a
72,5 dias en el mejor cundado de apoyo solo ¢l brazo. Quimioterapia de segunda
linca con Innotecan, fuorouracile v leucovorna (FOLFIRT) tambieén fue activa
y bien tolerada en pacientes con cancer gasinco metastisico no tratados
previamente con fluoropinmidma. S embargo, no hay evidencia de categoria
1 apoyo a un rémmen especifico como terapia de segunda linea o tercera linea

de pacienies con cincer gasimco avanzado. Esla frea sigue siendo un activo
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ohjets de mvestigacion La quimioterapia resulto en una mejor cahdad de vida

y la 5G en comparacion al mejor tatamiento de soporie en pacienies con

gastrico avanzado cancer (4)

En la década de 1980, FAM (5-fluorouracilo, doxorubicina v la mitomicina) se
considern el estindar de oro para los pacientes con cincer gastrico avanzado. Fl
estudio prvotal a cabo por el cancer de North Central Grupo de Tratamento
(NCCTG) comparando FAM para el 5-fluorouracilo solo v S-fluorouracilo mas
doxorrubicing no mostraron ninguna diferencia significativa en la supenavencia
entre los 3 brazos. Las tasas de respuesta mas altos se observaron en pacientes
que recibieron quimioterapea de combinacion en comparacion  con  5-

fluorouracilo soko, (14)

En las ulimas 3 décadas, vanos esmudios aleatonos han compamado vanos
fluorouracilo combinacion & base de los regimenes [FAM vs FAMTX (5-
fluorouracilo, adnamicina v metotrexato), FAMTX vs ECF (Epirubicina,
cuplating v S-fluorouracilo), FAMTX vs ELF (etoposido, levcovonne vy 5-
fluorouracile) vs S-Auorouracile v cisplating, v ECF vs MCF (mitomicina,
cisplating,  S-fluorouracilo)] ECF mejorns demostradas en |la medmna de
supervivencia v calidad de wvida cuando comparacion con los regimenes
FAMTX o MCF La combinacion de fluorouracilo, leucovornina v oxaliplatino

ha sido evalsado como una alternativa a cisplatino v fluorouracilo en pacientes
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con cancer gastnco avanzado o metastasico. Recientemente, un estudio de fase

1T Tlevado a cabo por el estudio aleman Grupo demostro gque la combinacion de
fluorouracilo, levcovorma y oxaliplatmo (FLO) tenian una tendencia hacia la
mejora meduna de la SLP en comparacidn de fluorouracilo, lescovonn v
ciaplating (FLP) (58 vs 3.9 meses) Sin embargo, no hubo diferencias
significativas en la mediana de supervivencia global (10,7 va &8 meses,
respectivamente) entre los dos grupos. FLO se asocid con una tonocsdad
significatrvamente menor que FLP. En los pacientes mayores de vl5-'.'£I afios, FLO
resultd en tasas de respucsta significativamente superior (41 3% s 16 7%), el
fracaso del tratamiento (5,4 vs 2.3 meses), PFS (6,0 vs 3,1 meses), v una mejora
de la 5Cr (139 vs 7 2 meses) en comparacion con el FLP, respectrvaments. En
un estmho aleatonzado de fase I, multnacional estudio (V325), 445 sm
ratamiento pacientes con cincer gstnco avanzado fueron aleatonzados para
recibir o hien la combmaciin de docetaxel, cisplatino v S-fluorouracilo (DCF)
cada 3 semanas o la combmacion de csplauno v Auorouracilo (CF). Tiempo
hasta la progresion fue significativamente mavor con ¢l DCF en comparacion
con CF (5,6 vs 3.7 meses) (14). En 2006, en base a los resultados de este
estucdio, FDA (Food and Drug Adminstration) aprobo el regimen para el DCF
¢l tratamiento del cancer gastrico avanzado, incluvendo ¢l cancer de GE unidn,
en pacientes que no han recibido quimioterapia antenor para la enfermedad

avanzada En un ensayo posterior faze 11, aleatonizado, del Grupo Smizo pam la
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Investigacion Clinica del Cancer, con una tendencia hacia meporar la tasa olobal

de respuesta s observo en paceentes tratados con DOCF en comparacion con

aguellos gue recibieron ECF o docetaxel v aisplatno, {14)

Sin embargo, el XCF se asocio con aumento de la mielosupresion e infecciosas
comphicaciones. Vanas modificaciones de régimen con DCF la intencion de
mejarar la tolerancia se estin evaluando en ensavos cliniecos para pacientes con
cincer phstrnico avanzado La Capecitabina & uwna fluoropinmuding de
admuimistracuin oral que e convierte en 3-flurouracil intracelularmente. Varios
estudios han evaluado Capecitabina, solos o en comhinacion con otros agentes,
en los pacientes con cancer gastnco gvanzado vy umdn esofago-gastrica. Dhos
ensayos de fase 111 (REAL-2 v ML-17032) han compamado la eficacia v
sepundad de Capecitabina basado en las combinaciones v las combinaciones
basadas 5-fluorouracilo en pacientes con cancer gastnco avanzado El ensayo
REAL 2 (el 30% de los pacientés con un cincer de esofago) fue un estudio
aleatorizado de fase Il mulucéntnoo, estudio que compard la Capecitabing con
Muonouracilo v oxaliplatno con cisplatino en pacientes con 1003 cancer de la
union  esofago-gastrica en estadios avanzados. Los pacentes con diagndstico
histwlogico confirme  adenocarcinoma, cincer de células escamosas o
indiferenciada de la union GE esofago, v estomago o fueron aleatonizados para
recihir uno de los cuatro eprrubicmna los regimenss basados en [ECF,

epirubicina, oxahiplatno, 5 fuorouracilo (EOF), epirubicma, cisplating v
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Capecitabina (ECX) v epirubicina, oxaliplatine vy Capecitabina (EOX])] La

mediana de seguirmiento fue 17,] meses. Los resultados de este estudio sugieren
que la Capecitabina v oxaliplatino es tan eficaz como flucrouracilo v csplatno,
respectivaments, en pacientes con cincer de esofapo-pAsirica no tratados
previamente Como en comparacion con el cisplating, oxaliplating se asocio
con ung menor |a mcidencia de neutropema de grado 3 o 4, alopecia, toxicidad
renal, v tromboembolismo, pero con una incidencia ligeramente supenor de
grado 3 o 4 la diarrea ¥ la neuropatia. Los efectos woxicos del 5-fluorouracilo y
Capecitabima no fueron diferentes, ML 17032, otro estudio de fase (I
alemornzado, evalud el combimmacion de Capecitabina y crsplating (XP) versus la
commnacion de la de 5-fluorouractlo v cisplabne (FP) como tratarmento de
pnmera lineéd en pacientes con de cancer gasinco avanmado no tratados
previamente. Las tasa de respuesta plobal (41% va 29%) v 5G (10,5 meses
frente a 9.3), fueron supenores a los pacientes gue recibieron XP régimen. No
hay diferencia en la mediana de PFS fue de visto en ambos regimenes (5.6
meses para XP vy 5,0 meses de FP) Los resultados de este estudio sugieren que
la Capecitabina es tan eficaz como S5-fluorouracilo en el watamiento de
pacientes con enfermedad avanzada cancer gastroesofigico Un meta-analisis
de los estudios REAL-2 v MLITI32 sugind que OS5 fue supenor en los 654
pacientes tratados con Capeciabina, basado en combmaciones en comparacion

con los 664 pacientes tratados con S<fluorouracile basado en combinaciones,
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aungque no hube diferencias significativas en PFS entre los grupos de

Lratarmm ento

Otra nueva fluoropinmidinas omales 5-1 se ha mostrado prometedor en cancer
gastrico avanzado, tanto como agente unico v en combmmacion con cisplating,
en estudio primera fase. En un ensayo aleatonzado de fase 111 ensayo (Ensayo
de Piritus), 298 pacientes con cancer gastnco avanzado son asignados al azar a
S5-1 mis csplating solo v 5-1. La mediana de 8G (13 v 11 meses,
respectivamente) v la S8P (6,0 frente o 4 meses, respectivamente) fueron
significabivamente mas largo para la combmacion de la S-1 y csplaino en
comparaciom con S-1 solo. La combinacion de la S-1 v cisplating en pacientes
con cancer gastnco avanzado no tratado v el adenocarcinoma de la umon GE ha
demostrado ser seguro y activo en un ensayo multncéntnico de fase 1 levo a

cabo en los Estados Unidos.

Loz resultados de la Primera Linea de Estudws Avanzados de cancer gisimmco
(FLASG) comparando la combinacion de cisplating v 5-1 (CS) con cisplanno v
S-fluorowracilo  (CF) en pacientes conm adenocarcimoma  gastrico
avanzado/gastroesofagico fue presentado recientemente. En este estudio 1053
pacientes fueron asignados al azar a C5 o CS CF Tovo una eficacn similar en
comparacion con FOQ con una mayor segundad. En un andlisis de subconjunto,

CS 08 producido estadisticamente supenor para los pacientes con ¢l tipo difuso
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hiswlogia. Se necesitan estudios adicionales para confirmar la actividad de la S-

| en los EEUL. v en el hemasferio occidental, (14)

TERAPLA DIRIGIDA

La sobreexpresion de los recepores del facior de crecimiento
epidérmico (EGFR) factor de crecimiento endotehio vascular (VEGFR) ¥
HER2Neu, se ha asociado a criteno de mal prondstico en pacientes con cancer
gastneo v de umon EG En los ensayos climeos, el trastuzumab (antbicuerpos
anti-HER2), bevacizumab (un anticuerpo anb-VEGFR) v Cetuwxamab
(Antcuerpo anti-EGFR) se han evalusdo én combinacion con la quimioterama
en el ratamiento de pacienies con adenocarcmoma ghstrico avanczado v de

urin GE. (14

El estudio ToGA es el pnmer estudio aleatonizado, prospectivo, mulbcéntnco,
de fase 111 de ensayo gque evalus la eficacia v sepundad de trastuzumab en
pacientes con HER2-neu-positivo en pacientes con adenocarcinoma gastnco y
én EG] combmnacion con cisplatne y una fluoropirimidina. Los resuliados de
este estudho confirmaron gue la guinuolerapia con trastuzumab mas estandar es
superior a la guimioterapia sola en pacientes con HER2-neu-positive cincer
gastneo avanzade. Qumnientos noventa v cuatro pacientes con HER2-neu-
posilivo  adenocarcinoma  gastnco v umon  gastroesofigica  (Localmente

avanzado, recurrente metastasica) fueron aleatorizados para recibir
Gl




trastuzumab v gquimioterapia (S-fluorouracilo o Capecitabma v csplating) o
guiminterapia sola La mediana de sepuimiento fue de 19 meses en el
tasturumab plus prupo de gqumoterspia ¥ 17 meses en el grupo de
guimioterapia sola. Hubo una mejoria significativa en la medana de SG con la
adicion de trastuzamab a la guimiolerapia en comparacion con la quimioterapia
sola (13,5 meses frente a 11,1, respectivamente). Los Perfiles de segundad
fueron similares, sin imprevistos pegativos en el trastuzumab. Tampoco hubo
diferencia en los sinfomas congestiva msuficiencia cardiaca entre los
brazos. Esto demuestra que trasturumab asociada a la quimioterapia como un
nuevo estandar para el tatamiento de los pacientes con HER2-nen-eéxpresando

adenocarcinoma gastrico avanzado v umdn EG (11, 14, 18)

La sepundad v eficacia de bevacizumab, erlotinib, somfemb, v cemsxamab, ha
sido evaluada en vanos estudios de fase [1. En curso ensaves climcos de fase 111
estdn en curse para confirmar la eficacia v segundad de los agentes antes
mencionados, en combmacion con el estandar la quimiolerapa en pacientes con

gasinco avanzadoe vy EG) adenocarcinoma. (14)

CIRUGIA PALIATIVA

En casos mcurables, el cual psualmente se determina por laparotomia
definitiva, una reseccion pahativa es indicada cuando lo permita la condicion

del paciente. (4,7, 14)
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La gastrovevunosiomin o gasirectomin s NECEsana en Ceros pacienies
especialmente aquellps que cursen con obstruccion por causa wmoral, la
colocacitn de protess, dilatacion con balon, se utilizan para aliviar sintomas de

obstruccion de In sahda gastnica o esolgmen, (14)

RADIACION PALIATIVA

El sangrado es comiin &5 pacienies ¢con cincer gastnco v puede ser
secundana a | wmor o comsecuencets de la  terapia Un enfoque
multdisciplinano es necesano para el diagnostico y tratamiento de hemorragias
gastrointestinales en pacientes con cancer gastncos. Los pacientes con
hemormagia aguda deben ser sometidos a estudios endoscopicos Las técnicas
angiograficas de emholizacion pueden ser utiles en estos pacientes, ademas de
la Radioterapia de haz extemo (14) Ademas en pacienies smtomaticos por
dolor de la invasidn local wemoral (45 Gy) (4) es efectivo y bien wlerado para

la modahdad de paliacion, (14, 26)

PACIENTES ANCIANOS

Los pacientes mavores de 70 afios son sub-representados en ensayos
clinicos; sin embargo un pobre andlisis de 3 estudios aleatorizados. han
demostrade  sin  diferencias  sigmficativas la eficacia o iolerabilidad de

gquimoterapia palatva. Sole la edad no es contraindicacion de gquirmoterapa
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paliitva; sin embaroo comorbabdades, funcidn de los Aroanos v estado

funcional es necesano hacer la consideracion. (14)
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DISENO DE LA INVESTIGACION

La mvestigacion €5 Opo reéfrospectivo, umicénirico, abero, no aleatorizado,

longmudinal v descrniptiva,

Paoblacon:

Son todos los pacienies con cancer ghsincd que acudweron a la consulta del
hosptal militar Dr. Carlos Arvelo siendo 133 pacientes en todos los estadios. El
penodo comrespondiente de enero del 2005 al diciembre 2010 con diagnodstico

de Cancer Gastrico en mayores: de 18 afos, en ambos sexos que iniciaron el

tratamiaento indicado por el equipos médico. j

Muestm

Se selecciono 62 pacientes del penodo corespondiente de enero del 2005 al
diciembre 2010 a la consulta de Terapeutica Oncologica del Hospital Militar
Dr. Carlos Arvelo con diagnostico de Cancer Gastnco en mayores de 18 aios,
en ambos sexos que imciaron el tratamiento indicado por el equipe médico

Con estado funcional mayor de 60%,

Recoleccion de los datos:

Se ohtuvieron datos de revasion exhaustiva de histonas climcas realizadas en las

consultas del hospital militar Dr. Carlos Arvelo, con pacientes con cancer
o4



gastnieo, ambos sexos, en mayores de 18 anos desde la fecha del Enero del

2005 al dicrembre del 2010, Donde se vaciaron los datos de las vanahles

investipadas en la hoja de recoleccion de datos de esta investigacion
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METODOLOGIA ESTADISTICA




Cuadro |; Distnbucion de pacientes segun grupos de genero
Evaluaoion del Tratarmento Oncologico en pacientes con Cancer Gastrico
Hozpital Militar “Dr. Carlos Arvefo”

Enera 2005 — Diciembre 2000

Género Casos Er:;lalp::
Fcrn;nu- 23 7%, : a
Masculino 39 63%

“Total casos 62 100%

Fuente: Historins Clinicas del Departamento de Terapéunca Oncologica del
Hospital Militar Dr, Carlos Arvelo

Grafico 1. Dstribucion de pacientes segun el sexo

& Formaning

WA gculing

Fuente: cuadio |
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Cuadro 2; Disinbucion de pacientes segun grupos de edad

Evaluacion del Tratamento Oncologico en pacienies con Cancer Gistrico

Hospital Mulitar “Dir, Caros Arvelo”

Enero 2005 - Diciembre 2010

Femenino __E'Ias:urirm-  Total casos
?'upni_d'e edsd n 9% n % n %%
_M-t.;;mr die 40 b 98 3 E'_!*ﬁ 3 8%
41 --50 3 13% 5 13% 8 I3
3l == 60 3 22% 12 1% 17 2T
6l--70 8 35% 12 31% 20 12%
71 v mas ] 2% T 13% 12 195
_Total casos ] ™% 39 63% 62  100%
E;?madm:d:w 62+ 14 G0+ 13 60 £13

Fuente: Histonias Clinicas del Departamento de Terapeutica Oncoldgica del

Hospital Militar Dr. Carlos Arvelo

Grafico 2 Distribucidn de pacientes segin grupos de edad

_J.JIIII

E = Tull

Fuente: Cuadro 2
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Cuadro 3: Dhstrbucion de pacientes segun estado funcional
Evaluacion del Tratamiento Oncologico en pacientes con Cancer Gasmco
Hospital Militar “Dr. Carlos Arvelo™

Enero 2005 — Diciembre 2000

Kamofsky Casos Porcentajes

Menor de 60 12 1597 -

Mayar de 60 S0 1%

Total casos 62 100%% -

Fuente: Historias Climcas del Departamento de Terapéutica
Oneologica del Hospatal Malitar Dr. Carlos Arvelo

Grificod: Distnbucion de pacientes segun Kamofsky

Fuente: Cuadro 3



Cuadro 4; Disinbucion de pacientes segtn ubicacion
Evaluacion del Tratamiento Oncolégico én pacienies con Cancer Gastnco
Hospital Militar “Dr. Carlos Arvelo™

Enerm 2005 — Dheiembee 2010

Ubicacion Casos Porcentajes
l;}ésu'luu 47 T6%

UEG 13 24%
T_n:-.t.-al_m_ms 62 100%

Fuente: Histonas Climcas del Departamento de Terapéutica Oncologica del
Hospital Mihtar D Carlos Arvelo

Grifico 3 hsinbucion de pacientes segun uhicacion

.
D

Fuente: Cuadro 4
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Cuadre 5. Distribucion de pacientes segiin Biopsia

Evaluacion del Tratamiento Oncologmco en pacientes con Cancer Gastrico
Hospital Milstar “Dr. Carlos Arvelo”

Enero 2005 — Diciembre 2010

Biopsia Casos Porcentajes
ADC 55 B9%%

GIST 2 1%
LINFOMA 3 5%
MEDULAR | 2%
NELUROENDOCRING | 2%

Total casm - 62 : ] 00t

Fuente: Historias Climcas del Departamento de Terapéutica Oncologmea del
Hospital Mihitar Dr, Carlos Arvelo

Grafico 5 Ihstnbucion de pacientes segian Biopsia

. —

GIST i
i

HNELIROFMDDCRIND +

MAEDLILAR *

] e &Fe i EFs 1 0T

Fuente: Cuadro N® 5
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Cuadro 6. Distnbucion de pacientes segin estadio
Evaluacion del Tratamiento Oncoldgico en pacienies con Cincer Gasinco
Hospital Militar “Dr. Carlos Arvelo™

Enero 2005 — Dhciembre 2010

ESTADIO Casos  Porcentajes
1 13 21%

1 & | 10%
i 12 19%

v 28 45%

No determinado | 3 5%
TOTAL 62 100%%

Fuente, Historias Climcas del Deparamento de Terapéutica Oncoldgica del
Hospital Militar Dr. Carlos Arvelo

Crrafico N™ 6

fir % 0% 1S% 0N IS% 30%  ISM 40N 45%  GOW
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Cuadro 7; Dhstribucion de pacientes segun metastas:s
Evaluaciim del Tratamiento Oncolégico en pacientes con Cancer Gastrico
Hosmital Militar “Dr. Carlos Arvela™

Enera 2005 - Drciembre 2010

Metastasis Casos Porcentajes
N 35 570
HIGADO 11l 16%
PERITONEAL & 10%%
DESCONOC 3 %%
CGANGLIO " 2

. 2 3%
CELIACOD
ESOFAGO 1 %%
VARIOS 3 i
Total Ca505 62 | 00

Fuente: Histonas Climcas del Departamento de Terupéutica Oncolégica del
Hospital Militar Dr. Carlos Arvelo,

M ee—————— e

HAGADC

FERTTONEAL
CESCONOC
aTROS

GAMGLID CELRACE

LS

Fuente: Cuadro N® 7
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Cuadro §: Distnbucion de pacientes segon Tratamiento quirirgico realizada
Evaluacion del Tratamiento Oncologico en pacientes con Cancer Gastinco
Hospital Militar “Dr. Carlos Arvelo™

Eneno 2005 — Dhoembre 2010

‘Tratamientos | Casos | Porcentajes
NEOADYUVANCIA [ .

NO 18 299,
GASTRECTOMIA PALIATIVA |4 6%
'GASTRECTOMIA SUBTOTAL | 21 34%
GASTRECTOMIA TOTAL I8 2 =
Total casos o 100%

Fuente: Histonas Clinicas del Departamento de Terapéutica Oncolémen del
Hosmial Militar Dr, Carlos Arvelo

Grafico 8 Distnbucion de pacientes segun Tratamiento Quirirgico

- %
’ W NEDADYUVANCIA
WO
4 GASTRECTOMIA PALIATIVA

B GASTRECTONALA SUBTOTAL
W GASTRECTOMLA TOTAL

Fuente: Cuadro 8
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Cuadro 9 Dhstribucion de pacientes segin trataniento oncologico
Evaluacion del Tratamuento Oncologico en pacientes con Cincer Gastrico
Hospial Militar “Dr. Carlos Arvelo™

Enern 2005 = Dhcaembre 2010

Trammiento |G GRS

MALC n[}’”ﬁlr\l.l'l_ 21 3%

UFT e 15% -
OBSERVACION 6 10%

OTROS 26 42%

ET.

L ——

Fuente: Histonas Climcas del Departamento de Terapéutica Oncologica del
Hospital Militar Dr. Carlos Arvelo

Girafico N* 9

QBSERAVACION i 10%

0;.3 10% 20% % a0 O

Fuente: Cuadro % 9
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Cuadro 10 Distribucion de pacientes segan toxicadad
Evaluacion del Tratamiento Oncolomco en pacientes con Cancer Gasinico
Hospital Militar “Dr. Carlos Arvelo”

Energ 2005 — Theembre 20010

Tnxﬁ!dad _Faﬁn:r:: _PD!I‘:EH tajes
HEMATOLOGIC A 12 2B 56"
BUENA .
TOLERANCIA 8 AR
DIGESTIVA T 16, 66%
NEUROLOWGH A 4] | 4 28%
SI.T':FDR‘.{]EH‘I'E MLANCH 4 11.09%
PIE

ALOPECIA 1 238%

Fuente. Histonas Climcas del Departamento de Temapéutica Oncologica del
Hospital Militar Dr. Carlos Arvelo.

Grafico N 10
Toxicidad
o FACRA T, BLCMHA TOLERANCIA @ DNGERTFVA
PR G S ERDI AL AN L ALLRPEL |

Fuente: cuadro N° 10
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Cuadro 11: Distnbucion de pacientes ségun respuesta al tratamienio
Evaluacion del Tratamuento Oncoldgieo en pacientes con Cancer Gastrico
Hospital Militar “Dr. Carlos Arvela™

Enem 2005 — Thaiembre 2010

E_Eipn:ﬁ?u?! Casos Porcentajes
PARCIAL 4 T
PROGRESION 16 1 26%
RC 2 4%
RECAIDA & 99

Fuente: Histonas Clinicas del Departamento de Terapéutica Oncologica del
Hospital Militar Dr. Carlos Arvelo.

I PROGRESION
PARCIAL

ESTARLF

o [
1

RL
i i 4% &% B i 1M 4%

Fuente: Cuadro N° 11
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Cuadro 12 Distnbucion de pacientes segun respuesta al tratamiento
De Mc Donald
Evaluacion del Tratamiento Oncoldogico en pacientes con Cincer GAstrico
Hospral Mihitar “Dr Carlos Arvelo™

Enero 2005 — Dhciembre 2010

MESES [ VIVOS | FALLECIDOS | PERDIDOS [ qi 5
0-7 16 A 4 0.7 0.7
14 % 0 i 0,33 023
15-21 8 0 i 033 0,23
2228 % 0 0 0,33 0.23
29.35 % () 0 033 0,23
36-42 % 0 0 033 023
4345 8 0 0 033 0,23
50-57 |8 _|_F‘_ N 033 023
5864 8 K 2 033 023

|85-T1 |6 0 0 L 10,23
72-78 & 0 0 1 023

| 79-85 o 0 0 1 023
P= 0,06




ANALISIS

1. Del total de los pacientes (125) que acudieron al Hospatal Militar Dy
Carlos Arvelo en el penodo de Enero del 2005 a Diciembre del 2010
fueron seleccionado 62 pacientes donde se evidencid que segin genero el
sext masculing fue de 67% (39 pacientes) v el sexo femenmno foe de 37%
(23) Esw es comparado en un estudw reabzado en Costa Rica publicado
en el 2007 por Damer Mom v colaboradores donde se evidencia la
frecuencia del cancer gastrico en hombre es mayor gque el sexo femenino,
En nuestro pais el Dr. Negnn en ¢l 2007 pubhica en Revista de Oncologia
representando e sexo masculino 1585 casos muentras que en el sexo
femenmno representa 838 casos. En una proporcidn de 2] s& evidencia la
relacion de cancer gastnco de hombre-muper.

2 La dsmibucion de pacientes sepun grupos de edad entre 61-70 afos
representa el 35% de los pacientes en el sexo femenino. sepmido de las
edades de 51-60 v mayores de 71 afos con un 22% Mientras que para el
sexo masculino el grupo de edad mas representativio es entre 51-60 v 61-70
afios de edad en un 31% pam cada grupo. Esto no comende en el andlisis
de la Dm. Annie E Chan vy colaboradores donde el grupo de apancion del
cancer gastnco es en edades jovenes {25 a 39 afios) en la comumidad de los

Esmados Umdos. En nuestro pais se publico en el 2004 en Barquisimeto
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cuyas edades eran de 50-59 afios {29 3%), a pesar de no distnbuir la edad
segin el sexo comeide en las edades del grupo masculing.

3. Un buen estado funcional (60% del Kamofsky) represente 81 % en la
poblacion estudiada, mientras que ¢l 19 es de menor de 70%, siendo de
peor pronostico para recibir fratarento, en vista de la escasa tolerancia que
el paciente va a presentar por estado nutncional bajo, comorbilidades,
limitacion funcional por ¢l posoperatorio. En un articulo publicads en JCO
en gl 2004, lan Chau v colaboradores determuinaron un mal prondstico en
pacienics con un estado funcional pobre, el cual fue représentado en un
59 2% con un estado funcional adecoado

4 Se distnbuyd sepan s primano del wmor siendo del gastrico en un
47% v de la union esdfapo gastneo en 24%. Coincidiendo estos resuliados
de lan Chau y colaboradores donde la mayvor proporcion es el gasinco en
un 47 4% y de 23% en cancer de UEG.

5. En cuanto al npo histologico del cancer gastrico el mas representativo e5
el Adenocarcinoma gastnico en un 89%, segwdo del 5% de los hinfomas
Siendo comparado con [a revision de MNicolis Peérez en Espaiia
observandose mas del 90% de este tipo histoldgico. Asi como en un estudio
reahzado en el edo. Lara, por Dr. Pinol v colaboradores evaluaron en 2 en
239 pacientes con lesiones de aspecto bemgnas v malignas avanzadas en el

estomago  dmgnosticadas por widecendoscopia  son  histologicamente




adenocarcinomas {89, 3%).

6. El estadio mis frecuente es este estucho es en estadios avanzados dados
por 45% en IV, v de 21% en estadio 1l Sumados representa el 66% de los
estadios avanzados. Acercindose a un metaanahisis realizado por Wagner
AD, que refiere que todos los pacientes con cancer gastrico, del 809 al
e son dagnosticados en un estadio avanzado cuando el tumor no es
operable  En nuestro pais también es reportado por Rodriguez Mariana
donde se evidencia estadios avanrado al momento del diagnostico

7. De 62 pacientes estudindos el 57% no wenian metastazis. En el momento
del diagnosnico las metistasis hepaticas representan el 16% de todos los
pactentes estudiados, comeidhendo con el estudio reahizado por Rz Eloy v
colaboradores en Peni, donde determinan las tasas de operabibidad v
resecabihdad evidenciandose el 13% de las metastasis hepaticas como
causa de moperalldad S embargo la frecuencia en los siios de
metisiasis es el peritoneal en un 25 8%

8. El matarmento quirurgico mas utihzado fue la gastrectomia subtotal
représentando el 34% de log pacientes que fueron a mesa quirargica, y la
gastrectomia total es del 29%. Bumester L. v colaboradores pubhicaron
en la revista chilena de cirugia un estudio donde evalian la sobrevida en
paclenies con cincer pastnico que le realizaron gastrectomia subtotal

alcanza ¢l 66.6%. En nuestro pais, el Dr. Parmm en el ler Consenso de
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Cancer gasirico plantea la pastrectomia subiotal con mavor beneficio en
cancer gastrico en estadio precoz que gastrectomia total

9. El esquema de tratamuento mas utihzado en los pacientes con cancer
ghstrico en adyuvancia fue el Protocolo de Mac Donald representando el
33%. Swendo considerado en Estados Umidos de Norte Aménca como
tratamiento estindar en pacientes con cancer gastncos ya operados en vista
del beneficio de sobrevida global en 5 afos del 15% siendo refendo por A
Okines y Colaboradores en ESMO 2011 Estando presente en nuestro pais
ademas en Consenso del 2006 por Dr. Parma v colaboradores en enfatizar
los cniterios de umificacion para tratamiento advuvante del cancer gastrico
10, La tosicadad del tratamiento indicado que mas predommna es la
bematologica con un 28 56%, sin embargo un porcentaje importanie del
[2% pene buena wlerancia con ¢l tmiamiento combinado, comcidiendo
con ¢l gran estdio del INT-0116 (Mc Donald, JETM, 2001) donde se
estudiaron 556 pacientes con cancer gastneo én estadio I-I'Va con evidencia
de buena tolerancia en la mavorin de los pacientes, Park et al en 2003
publicaron un estudio reproduciendo el esquema del INT 0116, Es un
estudio prospectivo, no  alestonzado con 290 pacientes, Con un
seguimiento medio de 49 meses el B0% completan el tratamiento
Towcidad hematolowca G3 (30%) v digesova G3 (38%), Acercandose a

las cifras de este estudin
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1. En aguellos pacientes que en todos los estadios que recibneron
tatamiento y progresaron se evidencio el 13% de presencin de la
enfermedad bajo pnmera linea  de tawmiento de diferentes lineas de
guimiaterapa cuva respuesta parcial del representa el 6%,

2. La sobrevida general del pacienie con cincer gistnco va operado, al
recibir el tratamiento de guimiomadioierapia combinado es de un 66% a los
7 meses. es decir que estos pacientes enen una probabilidad de vivir en
mds del 60%. Este tratamiento es aceptado como estandar segun refiere

McDonald en un anticulo reportado en el 2006, NEIM




CONCLUSIONES

El sexo mds frecuente en pacientas con cincer gastmcoo del sexo mascubino

El grupo de edad predominante oscila entre 61-70 afios para el sexo femening
Mientras que para ¢l sexo masculing el prupo de edad mas representativo es

entre 51-60 y 61-70 afos de edad.

El estado funcional mas frecuente fue mayor del 60% siendo buen prondstico
para rectbir tratamiento, en vista de |a buena tolemncia que el paciente va a
necesitar

El sitio primano del tumor sigue siendo el gastneo seguido de la unién estfago
LASIIIGO,

En cuanto al bpo histoldgco del cancer pastnico el mds representativo es el
Adenocarcinoma gastrico, sepuido del 5% de los infomas.

El cancer gastnco cuando es dagnosticado es en estadic avanzado en un
elevado porcentaje.

En el momento del diagnostico las metastasis hepaticas continian siendo las
mas frecuentes

El tratamiento qurirgico mas utilizado fue la gastrectomia subtotal

El esquema de trmtamiento mas utithzado en los pacienies con cancer gastrico en
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adyuvancia fue el Protocolo de Mac Donald, seguido del UFT en aguellos
pacientes con comorbilidades asociadas o edad extrema avanzada

La toxacidad del tratamiento indicado que mas predomina es la hematologica,
sin embargo un porcentaje importante del tene buena tolerancia con el
tratamignto combinado dando mavor segundad pam utilizarlo.

La probabilidad de sobrevivir con los pacientes con cancer gastnco post

operados que recibieron tratamiento del protocolo de Mac Donald es del 66%
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Evaluacitn del Tratamiento Oncologico en pacientes con Cancer Gastrico en
mayores de los 18 afios en el Hospital Militar “Dr. Carlos Arvelo™ Enero 2005
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ANEXO N®1

Caracas 4 de mayo de 2011

Dra. Carmen Umbria
Coordinador a del Posgrado de Oncologia Médica
Hospital Militar Dr. “Carlos Arvelo”

Me honra dingirme a usted en cahdad para solicrar a su consideracion
la aprobacion del trabajo de investigneion cientibica, que lleva como Titulo:
EVALUACION DEL TRATAMIENTO ONCOLOGICO EN PACIENTES
CON CANCER GASTRICO EN ESTADIOS LOCALMENTE AVANZADO
¥ METASTASICO EN MAYORES DE 18 ANOS EN EL HOSPITAL
MILITAR "DE. CARLOS ARVELQO™ DESDE ENERG 2005 - DICIEMBRE
2010, con motrvo del trabajo de grado pam optar al Tiulo de Meédico
Especialista en Oncolopia Médica. en el musmo se realiza un cuestionano que
Servird como mstrumento para la recolecoion de la imformaciin aportada por las
historias clinicas de pacientes que recibieron tratamiento oncologico en el
departamento de Terapia Oncologmea de este centro,

Sin mas que hacer referencia se despide de Usted

Alentamente

Onesda del Carmen Parrs
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ANEX0D N°2

Caracas 4 de Owctubre 2011

Dra. Elizabeth Espimoza
Coordinadora Docente Asistencial
Hospatal Militar Dr. "Carlos Arvelo™

Me honra dinginme a usted en calidad para solicitar & su consideracion
la aprobacion del trabajo de investigacion cientifica, que lleva como Titulo:
EVALUACION DEL TRATAMIENTO ONCOLOGICO EN PACIENTES
CON CANCER GASTRICO EN ESTADIOS LOCALMENTE AVANZADO
Y METASTASICO EN MAYORES DE 18 ANOS EN EL HOSPITAL
MILITAR “DR. CARLOS ARVELD” DESDE ENERO 2005 - DICIEMBRE
2010, con motivo del wabajo de grado para optar al Tiwlo de Medico
Especiahista en Oncologis Médica; en el mismo se realiza un cueshionano que
SErvir como instrumento para la recoleccion de la informacion aportada por las
histonas climcas de pacientes que recibieron tratamiento oncologico en el
deparamento de Terapia Oncologica de este centro

Sin mas que hacer referencia se despide de Usted

Alen tamenis

Dmenda del Carmen Pama
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ANEXQO N3

Caracas 4 de Octubre 2011

Miembros del Comuté de Enca
Haospital Militar Dr, “Carlos Arvelo”

Me honra dingirme a usted en cahdad para sohcitar a su considemcidn
la aprobacion del trabajo de investigacion cientifica, que lleva como Tilo
E\-’ALU:}CTGN DEL TRATAMIENTO ONCOLOGICO EN PACIENTES
CON CANCER GASTRICO EN ESTADIOS LOCALMENTE AVANZADO
¥ METASTASICO EN MAYORES DE 18 ANOS EN EL HOSPITAL
MILITAR “DR. CARLOS ARVELO" DESDE ENERO 2005 - DICIEMBRE
2010, con motivo del trabajo de grado pare optar al Timlo de Médico
Especialista en Oncologia Médica, en el mismo se réaliza un cuestionario que
servird come instrumento para la recoleccion de la informacion aportada por las
histonas climess de pacientes que recibieron tratamiento oncolégico en el
departamento de Terapia Oncoldgica de este centro,

Stn mas que hacer referencia se despide de Usted,

Atentamente

Oneada del Carmen Parms
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