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Rol de la Quimioterapia en el Cancer Gastrico avanzado.

Autores: *  Dr. Jaime Sanchez S., ** Dr. Jorge Jiménez B., *** Dra. Maria PovedaA.
* Cirujano Oncdlogo ION SOLCA

** Residente Postgrado Cirugia Oncol dgica

*k K Médico Clinico

ABSTRACTO

Presentamos el caso de un paciente masculino, 50 afios de edad,
sometido a gastrectomia total mas linfadenectomia D2 por un
Adenocarcinomagastrico y que recibio tratami ento adyuvante con
quimioterapiay radioterapia. El tratamiento combinado adyuvante
ha sido evaluado a través de multiples ensayos, sin embargo €
impacto sobre|a sobrevidade estos pacientes persiste siendo pobre,
locual conllevaaun mal pronéstico. Algunosregimenesde agentes
quimioterapicos administrados de forma combinada han sido
alentadores. EIl desarrollo de agentes nuevos crea grandes
expectativas. Al momento, el tratamiento quirdrgico constituye la
principal consideracion en el tratamiento de estos pacientes.

A prop6sito del caso, analizamos su evolucion y respuesta al
tratamiento adyuvante recibido, asi como una revision de las
opcionesdel tratamiento actual.

Palabras claves. Quimioterapia, Cancer Gastrico.

ABSTRACT

We present the case of a50 years old male patient, subjected to total
gastrectomy plus D2 lymph node dissection of a gastric Adenocar-
cinoma, that received adjuvant treatment with chemotherapy and
radiotherapy. The adjuvant combined treatment has been eval uated
through multiple trials, however the impact in survivor of these
patients persists being poor, which leadsto abad prognosis. Some
chemotherapeutic agents are been administered as combined treat-
ment with encouraging results. The development of new agents
creates big expectations. To the moment, the surgical treatment
constitutesthe main curative consideration in the treatment of these
patients.

On purpose of the case, we analyze the patient’s outcome and re-
sponse to the adjuvant treatment received, as well as arevision of
the options of current treatment.

Key Words: Chemotherapy, Gastric Cancer.

Introduccién

A pesar de la disminucion en la incidencia en muchos paises
industrializados, €l cancer géstrico sigue siendo uno de lostumores
malignos mas frecuentes en todo el mundo con una ata taza de
mortaidad. Lasobrevidano hamejorado apesar delostratamientos.
Aunque este tumor es potencialmente curable con cirugia cuando
se diagndstica en un estadio temprano, €l prondstico en pacientes
con enfermedad irresecable 0 metastésicaes mal o, con unamediana
de supervivencia de 3 a 4 meses cuando reciben el tratamiento de
apoyo por si solo, y de 7 a9 meses cuando setratacon quimioterapia
paliativa

El tratamiento de eleccidny el que ofrece probabilidades de curacion
eslacirugia, que consiste en lareseccion subtotal ototal del segmento
gastrico comprometido, con la eliminacién de todas las barreras
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ganglionares perigastricas. No hay suficiente evidencia para
recomendar |aquimioterapiaadyuvante como tratamiento rutinario,
muchos pacientes se han tratado basados nada mas que en la
costumbrey en datos no confirmados de aumento de la sobrevida.
El beneficio mediano de supervivencia en enfermedad avanzada
esta en el rango de tres a nueve meses. El uso de la quimioterapia
en el cancer géastrico avanzado se justifica en pacientes
seleccionados.

Presentacion del caso.

Reportamos €l caso de un paciente de sexo masculino, 50 afios de
edad, que consulta al instituto en Nov.03 por presentar cuadro de
dolor epigastrico acompafiado de vémito post prandial precoz. Se
realizo EDA enlaquesereportalesion tumoral queinvolucracuerpo
y antro gastrico, el reporte histopatol6gico indico ADK
indiferenciado con células en anillo de sello. LaTAC confirmo la
lesion anivel decuerpoy antro gastrico con proceso estendticoy la
presencia de ganglios peri gastricos. (Fig.1) Con este cuadro es
sometido a Laparotomia exploratoria realizandose Gastrectomia
Total més esdfago yeyunoanastomosis en'Y de Roux.
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Fig. N° 1: TAC pre-operatorio.

El estudio anatomopatol 6gi co demostrd Adenocarcinoma Géstrico
de células en anillo de sello infiltrante hasta tejido adiposo
perigastrico, bordes quirdrgicos libres de tumor con metéstasis a
28 de 33 ganglios. Su postoperatorio evoluciono favorablemente.

La Jefatura de Clinica decide que €l paciente reciba tratamiento
adyuvante de quimioterapia mas radioterapia concomitante.
Completa 5 ciclos de quimioterapia con 5-Fluoracilo mas
Leucovorinay radioterapia 45 Gy en Mayo del 2004. Durante su
tratamiento adyuvante paciente presenta cuando neuménico que
amerit6 hospitalizacion.

Su evolucion aparentemente fue normal. Estudios tomogréficos y
endoscopicos de control no demostraron actividad tumoral asi como
también los marcadores tumorales a finalizar el tratamiento

adyuvante. (Fig.2)(Fig.3).

Fig. N°2: TAC de control. Fig. N°3: Endoscopia digestive

atade control.

En Septiembre del 2004 paciente presenta dolor abdominal post-
prandial precdz y vomitos, por lo que sesolicité un Transito esofago
intestinal evidenciandose paso adecuado del medio de
contraste.(Fig.4).

Fig.N°4: Transito estfago intestinal (Paso adecuado del
medio de contraste).

El 28 de Sepiembre del 2004 paciente es ingresado en el Servicio
de Emergencias por presentar cuadro de 48 horas de evolucion com-
patible con abdomen agudo obstructivo por |o que es sometido a
L aparotomia de Emergencia, dentro de los hallazgos se mencionan
asas de intestino delgado y grueso, vélvulo del asa aferente de la
anastomosis con signos francos de isquemia, Carcinomatosis in-
testinal, multiples implantes a nivel de retroperitoneo y fondo de
saco de Douglas. Se realiz6 reseccion mas anastomosis con
Cecostomia (Fig. 5, 6y 7).

Fig. N°5: Vdlvulo de asa
aferente.

Fig. N° 6: Signos de carcino-
matosis.

Fig.N° 7: Anastomosis méas
cecostomia.

Su postoperatorio evolucioné en forma adecuada, con transito in-
testinal reestablecido.

Discusion.

Hemos documentado el caso de un paciente de sexo masculino, 50
afios de edad sometido a laparotomia exploratoria realizandose
gastrectomia total mas esdfago-yeyunoanastomosisen Y de Roux
y cuyo estudio anatomopatol 6gico demostré un Adenocarcinoma
Gédtrico decélulasen anillo desdloinfiltrante hastadl tejido adiposo
perigastrico con metéstasis a 28 de 33 ganglios. Posteriormente
recibi 6 tratamiento adyuvante de quimioterapiay radioterapia, con
una evolucion aparentemente favorable. Nueve meses posterior a
lacirugia el paciente ingresa a quiréfano por cuadro de abdomen
agudo obstructivo, dentro de los hallazgos se evidenciaron signos
de Carcinomatosis intestinal, con multiples implantes en
retroperitoneo y fondos de saco de Douglas.

La quimioterapia adyuvante del Cancer Gastrico después de la
reseccion quirdrgicaes un temacontroversia (1). Ciertamente hay
resultados satisfactoriosen algunosestudiosqueindican € beneficio
potencial en la sobrevida de los pacientes tratados con cirugia
curativa. Los resultados negativos se basaban en la carencia de
evidenciaen mostrar los beneficios de usar diversos esquemas de
quimiocterapia adyuvante (2). El metaandlisis correspondiente aun
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estudio que se hizo sobre la base de doce trabajos aleatorios  Lamayoriadelosregimenes quimioterapeliticos actualesincluyen
controlados, indico que solo 1 de cada 25 pacientes se beneficiaba al 5-FU como droga de eleccién, permitiendo que muchos
con aumento en la sobrevida, planteandose de esta manera la  investigadoresla utilicen como droga Uinica o combinada con otros
discusion (2, 3). Al redlizar unarevision de lasobrevidaconciertos  agentes con el afan de mejorar relativamente los rangos de baja
esquemas de quimioterapia de acuerdo a diferentes autores, las  respuestay pobre sobrevida, apesar delo cual no se hatenido mayor
diferencias no eran significativas (4). éxito a observar sus resultados en ensayos randomizados bien

controlados (10,11,12).
Los motivos del fracaso de la quimioterapia adyuvante serian:
regimenesinadecuados, seleccion dedrogas con bajarespuesta, dosis  Nuevas drogas fueron desarrolladas como alternativas en el
defarmacosirregular por toxicidad, mal disefio de algunos estudios, tratamiento del cancer gastrico avanzado, entre ellas: |os taxanos,
seleccion inadecuada de pacientes, muestras pequefias, tiempo el inhibidor de topoisomerasalrinotecan, y latercerageneracion de
inadecuado en €l inicio de laquimioterapia, entre otros (2). derivadosdel platino, con los cuaes se han logrado regimenes mas

efectivos, mejor tolerados y con rangos de respuesta de hasta el
Si bien anteriormente no existia la suficiente evidencia para  65% demostrados en ensayos de Fase || (13,14). Otras drogastales
recomendar |aquimioterapiaadyuvante como tratamiento rutinario, como la Fluoro pirimidinas S-1 y la Capecitabina proveen
esto daba como resultado que muchos pacientes sean tratados en  actualmente atractivas alternativas a la infusion estandar de 5-FU
base alacostumbre y no en base a datos confirmados deaumento  (15,16). Los esfuerzos en lainvestigacion de hoy en dia se centran
de sobreviva. En la actuaidad varios regimenes terapéuticos de  en las terapias tales como los inhibidores del receptor de factor
quimioterapia han permitido evidenciar una mejor sobrevida en  epidérmico, solo 0 como terapia combinada (17).
aquellos que larecibieron.

Muchos agentes para el tratamiento de la enfermedad neoplésica
En 1991; Krook y colaboradores, usando un esquema intensivo  gastrointestinal sehallan en estudio, atravésdelos cuales seaposible
con 5-FumasAdriamicina, no lograron demostrar unamejoriade lograr una mayor eficacia sin perfiles de toxicidad intolerables y
la sobrevida de |os pacientes que recibieron la quimioterapia en  con facilidad para su administracion. Un ejemplo de ellos es el
comparacion a grupo control que no larecibio (5). En el trabajo  Pemetrexed (Alimta), un agente antifol ato de actividad dirigidaque
publicado por Allum y colaboradores en la revista Lancet, los  inhibe a mltiples enzimas de importancia en el metabolismo del
resultados obtenidos en 411 pacientes que recibieron un esquema  folato (Timidilato, y Dihidrofolato reductasa, entre otras) (18,19).
de quimioterapia con 5-Fu, Vincristina, Ciclofosfamiday Los resultados preliminares en ensayos de Fase || con Pemetrexed
M etrotexate seguidos por Mitomicina C, no demostraron beneficio  como agente (inico en pacientes con canceres géstricos localmente
en comparacion con los controles(6). Enigual formaMc Donalden  avanzados o metastéticos han mostrado un rango de respuesta del
1995, al utilizar esquemas con FAM, no demostro beneficio  28% con eventos de efectos adversostol erables en pacientestratados
significativo en los pacientes estudiados. con acido folico y con suplementos de vitamina B-12 (20, 21).

Nery y colaboradores publicaronen el British Journal of Cancer un  El tratamiento del cancer géstrico congtituye un reto en laactualidad.
ensayo randomizado de quimioterapia adyuvante con A pesardelosavancesen el diagnosticoy tratamiento, el prondstico
Epidodoxorrubicina, Leucovorinay 5-FU después de reseccion  para pacientes con enfermedad avanzada es desalentador. Por tal
curativa para cancer gastrico con un periodo de 5 afios de motivo, existeun considerableinterésen lainvestigaciony desarrollo
seguimiento 'y con un tiempo de supervivenciamedianode 18 meses  de nuevos agentes citotdxicosy de terapi as especificas. L ostaxanos,
paralos controlesy de 31 meses paralos pacientes tratados (1). solos 0 en combinacién han evidenciado una buena opcion en el
tratamiento del cancer gastrico avanzado. La cirugia constituye
El beneficio mediano de supervivencia en enfermedad avanzada hoy en dia una excelente alternativa de tratamiento, especialmente
estaen el rango detresanueve meses. El uso delaquimioterapiaen  en aquellos canceres localizados a nivel distal en los cuales la
el cancer gastrico avanzado sejustificaen pacientes seleccionados;  Gastrectomia subtotal es curativa. Por otra parte, |os ensayos de
pacientes mas jovenes, con buen status funcional, baja carga tu- Fase 11l deberan de constantemente proveer de estudios que
moral, entre otros factores (7, 8, 9). redefinan €l rol de la quimioterapia en €l tratamiento del cancer
géstrico avanzado.
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