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RESUMEN

Introduccion. El cancer gastrico es una de las principales neoplasias en México, que
desafortunadamente se presenta en su mayoria en etapas avanzadas. El tratamiento
quirargico sigue siendo la mejor manera de tratar estas etapas en forma de prolongar la
supervivencia. Ya es estandar el tratamiento multimodal para estas etapas. Pero los
resultados todavia siguen teniendo mal prondstico y esto ha llevado a investigar otras formas
de aplicar otros tratamientos. La peritonectomia con quimioterapia intraperitoneal es una de
estas formas y ha demostrado incrementar la supervivencia para el cancer gastrico avanzado.
En nuestra institucion no se conocen estos resultados, por lo que se analiza la posibilidad de
implementar este procedimiento quirdrgico y se procede a la realizacion de un estudio
piloto.

Material y Métodos. Estudio piloto que fue aprobado por los comités de ética e
investigacion respectivos. Los criterios de inclusion fueron pacientes entre 18 afios y 70 afios
con diagndstico de céncer géastrico de tipo Adenocarcinoma. Funcién orgénica adecuada,
con estado funcional del Grupo oncolégico de las cooperativas de oriente (ECOG) 0 a Il.
Con enfermedad peritoneal P1 o P2 de la clasificacion japonesa o un ICP <20. Resecables
por tomografia de tipo curativo. Los criterios de no inclusion fueron enfermedades que
impidan una cirugia mayor. Cirugia abdominal previa. Pacientes con metastasis hepéticas o
extraabdominal, riesgo cardiaco Il o IV. Uso de marcapasos, que no puedan recibir la
quimioterapia intraperitoneal, antecedente de gastrectomia parcial previa, antecedente de
neoplasia maligna de otra estirpe previa, tratamiento con quimioterapia o radioterapia
previos. El procedimiento quirdrgico consistid en gastrectomia total, esplenectomia,
colecistectomia, peritonectomia de ambos diafragmas, peritonectomia de las correderas
parietocolicas, reseccion del epiplon mayor, del epiplén menor y linfadenectomia tipo D2,
y resecar los érganos que se encuentren afectados con el objetivo de dejar sin enfermedad
macroscopica 0 microscopica y con la colocacion de un catéter de tenkhoff para aplicacion
de quimioterapia intraperitoneal postoperatoria a base de cisplatino (100mg/m2) y 5 —-FU
intravenoso (450 mg/m2/por dia durante tres dias). Se recolectaron los datos de una hoja
disefiada para dicho estudio. El estudio determind las complicaciones, su estancia
hospitalaria, su estancia en la Unidad de terapia intensiva (UTIA) y apego al tratamiento.
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Resultados. Se reclutaron cuatro pacientes. Los hallazgos quirdrgicos con base al indice de
carcinomatosis peritoneal fueron 15, 3, 1 y 1 respectivamente. Los numeros de
peritonectomias realizadas fueron 6, 5, 5 y 2 respectivamente; EL tiempo quirdrgico
promedio fue de 7.5 hrs (6:50- 8:30). A tres casos se les realiz6 gastrectomia total y solo a
un caso se les realiz6 gastrectomia subtotal. EI nimero de anastomosis maximo fue de 3.
Solo un caso quedd con enfermedad microscopica. Todos los casos ameritaron transfusion
sanguinea y de plasma fresco congelado y solo un paciente presentd una complicacion
transoperatoria por inestabilidad respiratoria que amerit6 pasar orointubado a la UTIA. Los
dias de estancia en la unidad de terapia intensiva maximo fue de 4. Los dias de estancia
hospitalaria tuvieron una media de 38.7 dias (22-47). El funcionamiento del catéter para la
aplicacion de quimioterapia intraperitoneal solo fue en un solo caso y el inicio de la via oral
en promedio fue de 10 dias (6-19). Todos los pacientes presentaron complicacion grado 11l o
mayores, dos de los cuatro casos fallecieron. Las etapas patoldgicas de los casos fueron IV,
IV, 1Ay HlIB.

Conclusiones: Por cuestiones éticas con base al grado y numero de complicaciones se
decidié suspender el estudio. El procedimiento radical que involucra la reseccién del
peritoneo produce complicaciones intraabdominales que no permite la aplicacion de
tratamiento intraperitoneal por la obstruccion intestinal y malfuncionamiento del catéter. No
se recomienda su aplicacion por los malos resultados que produce en el cancer gastrico
avanzado. Se consumen muchos recursos humanos y materiales para el manejo de estos
pacientes, se tiene una prolongada estancia hospitalaria. Se debe buscar el equilibrio entre la
radicalidad y paliacion de los pacientes con cancer gastrico avanzado.

Pagina 10 de 85



ABSTRACT

Introduction: Gastric cancer is one of the most common neoplasias in Mexico.
Unfortunately is common in advanced stages. Surgical treatment is the principal way to
management gastric cancer in advanced stages as a form to prolong overall survival.
Multimodal treatment is an standard for these stages. Research of other modalities have
resulted due to bad prognosis with these treatments. Peritonectomy with intraperitoneal
chemotherapy had prolonged overall survival en advanced gastric cancer. A pilot study was

developed to know these results in our institution.

Material and Methods: A pilot study was approved by ethic and research committee.
Inclusion criteria were aged 70 years old or younger with gastric Adenocarcinoma. Eastern
Corporative Oncological Group. (ECOG) Il or less. Peritoneal disease P1 or P2 of the
Japanese classification or ICP<20. Resecable by tomography with curable intent. No
inclusion criteria were diseases do not permit a major abdominal surgery, previous
abdominal surgery, liver or extraabdominal metastases, good performance status in heart,
kidney and lungs functions. Pacemaker used, unable to receive intraperitoneal
chemotherapy, gastric surgery, another diagnosis of cancer and no radio or chemotherapy
treatment. The surgical procedure consist in total gastrectomy, splenectomy,
cholecistectomy, hysterectomy with ooforectomy, left hemi diaphramga peritonectomy,
right hemi diaphragm peritonectomy, right paracolic gutter, left paracolic gutter, Douglas
pouch, Anterior wall peritoneum, greater omentum, lesser omentum, and lymphadenectomy
D2, and remove of small or great bowel | affected with the goal of a complete
cytoreduction. A tenkhoff catheter was applied to peritoneal chemotherapy based with

cispltino (100mg/m2) and 5-FU (450mg/m2/d for three days).Data were collected in a page
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designed to it. Complications, hospital stay, intensive care unit stay and treatment adherence

were measure.

Results: Four patients underwent a surgical procedure. ICP Surgical findings were 15, 3, 1y
1 respectively. Peritonectomies performed were 6, 5, 5y 2 respectively. Surgical time
were 7.5 hrs mean (6:50- 8:30). Total gastrectomy was done in three cases. Anastomisis
per patient were three, three, two and two respectively. Blood and plasma transfusion were
required in all cases, complications during surgery was present in one case, has to receive
mechanical ventilation. To pass to the intensive care unit. ICU stayed were four, one, four
and one respectively. Total hospital stayed were mean 38.7 days (22-47). Oral feeding was
with a mean 10 days (6-19) Chemotherapy intraperitoneal pos operative was just in one
case. Rate three or major complications were presented in all cases, two cases died. Surgical
stages were IV, IV, I11A and I11B respectively.

Conclusions: ethical considerations in base of major complications a pilot study was
stopped. Radical peritonectomies had abdominal surgical complications that do not permit
chemotherapy delivery to the peritoneal cavity, also produce catheter malfunction that has to
be removed. We do not recommended this radical surgical technique because major adverse
effects. A lot of human resources and materials are consumed to treat patients with a
prolonged hospital stance. We must look for equilibrium between radicalism and palliation

of the patients with gastric cancer advanced.
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Marco Teorico.

Epidemiologia del cancer gastrico

Existe una amplia variacion en la incidencia del cancer gastrico en el mundo. En los paises
con alta incidencia pueden existir tasas de hasta 77.9 por 100,000 habitantes. (1) En
México, el control de los reportes oncoldgicos estaba documentado en el Registro
Histopatoldgico de Neoplasias de la Secretaria de Salud. Datos que actualmente ya no se
reproducen. El dltimo reporte que se tiene es del afio 2003. En este afio, se registraron
110,094 nuevos casos de neoplasias. Las causas mas comunes registradas fueron cancer de
piel, cAncer de mama, cancer de cérvix invasor y cancer de cérvix in situ, cancer de prdéstata
y tumores de estdbmago. En ese afio el cancer gastrico representd el 3.26% del total de
neoplasias. EI nimero de casos de hombres fueron 1993, que comprendi6 el 5.22% y los
casos en mujeres fueron de 1591 que correspondio al 2.21%. De la mortalidad por tumores
en ese afio se registraron 60,046 defunciones por neoplasias malignas. De las cuales 5201
muertes fueron por tumores del estdmago, lo que represento el 8.66 % de la mortalidad total,
con una tasa de 5.0 x 100,000 habitantes. Se observo un incremento en los individuos de 50
afios y mas. (2) (3)

En México, existe también una variacion muy amplia en la incidencia de esta neoplasia en
diferentes regiones del pais. Probablemente debido a patrones alimenticios, ambientales y
genéticos muy especificos. (4) Existe un reporte institucional que observo una tendencia a
disminuir esta incidencia, muy probablemente secundario al consumo de alimentos
refrigerados o cambios en el estilo de vida. (4) (5) Esta diferencia geogréafica no solamente
se observa en México, también se reportd variaciones en la incidencia por diferentes areas
geograficas en Estados Unidos atribuible a factores de riesgo ambientales, lo que puede
explicar la variacion en la incidencia a nivel mundial (6) (7)

En el Hospital Central Militar se revisaron los expedientes completos con el diagnostico de
cancer gastrico en el periodo de 2004 a 2008. Se encontraron un total de 117 casos, de los
cuales 60 pacientes fueron llevados a quirofano. Veintitrés casos se les realizé gastrectomia

total, 16 casos se les realizd gastrectomia subtotal, dos pacientes se les realiz6 antrectomia,
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11 pacientes se les realiz6 una laparotomia con toma de biopsia, 5 se les realizd
laparoscopia con toma de biopsia y a tres se les realizo una derivacion gastrica. En el 90%
de los casos se encontrd etapa clinica 111y V. Solo existio un reporte como cancer gastrico
temprano en dicho periodo. Los pacientes que logran ser llevados a quirdéfano y en suma a
ser resecados tienen una supervivencia corta, a pesar que se ha agregado como rutina

quimioterapia y radioterapia concomitante como consolidacion.

El tratamiento estandar para el cancer gastrico.

La extirpacion quirargica completa del tumor con diseccion de los ganglios linfaticos
adyacentes, ofrece la mejor posibilidad de supervivencia a largo plazo para pacientes con
cancer gastrico temprano o avanzado y teniendo en consideracion que la gastrectomia es el
medio més efectivo de paliacion, la exploracion abdominal con intento curativo, debe
realizarse a menos que exista evidencia inequivoca de enfermedad diseminada.

El procedimiento quirdrgico puede ser la Unica modalidad terapéutica para el cancer gastrico
temprano, que tiene una incidencia desde el 11% hasta el 19% en algunas series, pero en
México se reportd en una serie de 2.3%. (8) (9) (10) La eleccién de la operacion depende de
la topografia del tumor, el estadio clinico y el tipo histolégico. En el céncer gastrico
avanzado las consideraciones que se deben tener con respecto al abordaje quirdrgico son la
extension de la reseccion luminal (parte del estbmago) y por esta localizacion y su

profundidad se considerara la extension de la reseccion linfatica (niveles ganglionares).

Reseccion luminal

La comparacion del margen quirdrgico en la reseccion de gastrectomia subtotal versus
gastrectomia total en tumores distales donde mostr6 una diferencia de un margen de 6 cm,
concluyé que ambos procedimientos eran equivalentes para la supervivencia a 5 afios, sin
embargo la gastrectomia subtotal esta asociada con un mejor estado nutricional y mejor
calidad de vida (11) En el estudio de Manzoni y cols (2003), no describen el margen en la

reseccion del estdmago de tumores distales y compararon la gastrectomia total versus

Pagina 14 de 85



gastrectomia subtotal en tumores T3. Los resultados fueron equivalentes en cuanto a la
supervivenciay a la calidad de vida. (12)

La clasificacion japonesa no reporta un margen quirdrgico estricto. Menciona que para los
tumores que clasifica como curables con un cm es suficiente. La definicion de un cancer
curable para ellos es cuando es un tumor en etapa T1 o T2, con NO (no hay metéastasis
ganglionares) a quien se le realizd una diseccion de tipo D1,2,3 (diseccion de niveles
ganglionares 1,2,3) o cuando es N1 positivo y se le realizé una reseccion D2, 3, siempre que
no se tenga metastasis ni peritoneales, ni hepaticas, ni una citologia positiva con margenes
mayores a 10 mm. No menciona el margen que se debe de proporcionar a otras etapas

clinicas (13)

Diseccion Linfatica

Ha existido una controversia con los resultados de las series occidentales y las series
japonesas al respecto de la extension de la diseccion linfatica (enfermedad ganglionar),
comparandose en lo que se refiere el beneficio de la supervivencia a expensas de las
complicaciones (14)

La clasificacion japonesa divide los niveles ganglionares en tres grupos dependiendo de la
localizacion del tumor asi como los que son considerados metastasicos (tabla 1) y el tipo
de reseccion lo divide segun el grupo de ganglios que se resequen en base a la localizacion
del tumor. Esta diseccion ganglionar (D) se establece en cuatro tipos: DO como no diseccion
o diseccion incompleta de los niveles ganglionares 1; D1 como diseccion de todos los
ganglios del grupo 1; D2 como diseccién de todos los ganglios de los grupos 1y 2; D3 como
diseccion de todos los grupos ganglionares 1, 2y 3. (13)

La serie Holandesa reportd que la diseccion extendida no ofrece beneficio en la
supervivencia y solo algunos casos con metastasis ganglionares al segundo nivel (N2) puede
ofrecer la cura, pero identificar estos casos es aun dificil (15)

Evidentemente de la experiencia que se tenga, el realizar una cirugia extendida (realizar una
diseccion D2 de la clasificacion japonesa mas los ganglios para-adrticos) no genera
diferencias en la mortalidad pero la morbilidad puede variar de 28.1 % comparada con la

cirugia convencional D2 de un 20.9% (16) En otra serie realizada por Wu y cols encontrd
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que la morbilidad es mayor con disecciones mayores a la D1, comparandola con una
diseccion de tipo D3. (17)

El grupo aleman demostré beneficio al realizar una diseccion D2 vs D1 . Porque reduce la
recurrencia local y mejora la supervivencia curativa hasta en un 25% (18) También se han
reportado series donde se realiza diseccion D2 contra la diseccion D1 con la preservacion
del bazo y del pancreas con mejores resultados para la diseccion ganglionar D2
principalmente en los que quedan estadificados como etapa clinica 111 (19) En una revision
que se hizo al comparar los dos tipos de diseccion ganglionar D1 contra D2 en estudios
aleatorizados aparentemente no hubo diferencia en la supervivencia a 5 afios, pero en
estudios no aleatorizados existe mayor beneficio en la supervivencia para la diseccion D2
pero en centros especializados. Cabe resaltar que hubo mayor mortalidad para la diseccién
D2 en estudios aleatorizados pero en estudios no aleatorizados ésta fue mayor para las
disecciones D1 (20) La conclusién que se puede obtener de esta modalidad de tratamiento
es que los posibles riesgos y beneficios de la diseccion D2 vs D1 no se han comprobado,
probablemente existe un beneficio para un subgrupo de pacientes principalmente en centros
con experiencia con etapas clinicas Il a I1l. Se recomienda la diseccion D1 en lugares con
poca experiencia o bien en cancer gastrico temprano (20) Este beneficio que aparentemente
existe con una disecciéon mayor (D2 vs D1) pudiera ser explicado por una serie que
determind que el incremento del numero de ganglios resecados puede mejorar la
estadificacion del N (estado ganglionar) en pacientes con T3. Estando asociado el mayor
namero de ganglios resecados con mejor prondstico en pacientes que presentan etapas T3
N2 y T3 N3 (21) También existe un meta-analisis reciente en donde se valoro la extension
de la linfadenectomia D2 vs D3, se concluyé que los resultados de la cirugia no ofrece una
ventaja especifica para el cancer gastrico y puede conllevar desventajas para el resultado del
paciente. (22)

Pese a lo anterior, y lo controvertido, existen guias internacionales donde se establece como
recomendacion que la cirugia para el cancer gastrico debe de realizarse por cirujanos
expertos en centros oncoldgicos de alto volumen y debe de incluir los ganglios linfaticos
perigastricos (D1) y aquellos que van a lo largo de los vasos del tronco celiaco (D2) con el
objeto de examinar por lo menos 15 ganglios linfaticos (23) En nuestra practica habitual del

Hospital Central Militar se lleva a cabo dicha préctica.
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Larecurrencia en el cancer gastrico

Existen dos areas sumamente importantes de falla en pacientes con cancer gastrico operado,
que son la recurrencia local y las metastasis a distancia, aunque el paciente haya sido
operado y aparentemente haya quedado sin enfermedad microscépica (clasificado como
RO). La recurrencia cuando se presenta, en el 50% de los casos es principalmente a los 2
afios y la totalidad a los 5 afios. Esta recurrencia puede presentarse hasta en un 54% en
forma locoregional, en un 51% a distancia 'y en un 29% peritoneal solamente. (24) (25) (26)
(27)

La definicion de recurrencia locoregional se emplea generalmente cuando ocurre dentro del
area de reseccion o el sitio de la anastomosis o recurrencia peritoneal local. Por recurrencia
peritoneal definiremos como cualquier recurrencia dentro de la cavidad abdominal que
resulta de implantes peritoneales. Y la recurrencia a distancia se entiende por metastasis
hepéticas, metastasis a otros sitios extra-abdominales o metastasis ganglionares mas alla de

los ganglios regionales. (28)

Tratamiento multimodal del cancer gastrico.

Hasta ahora estan establecidos dos tratamientos para disminuir la recurrencia del cancer
gastrico, uno con quimioterapia y radioterapia concomitante como adyuvante y el otro con
quimioterapia perioperatoria. (29) (30) Sin embargo, los resultados en el seguimiento siguen
mostrando recurrencias y la muerte de los pacientes es la regla a pesar del tratamiento
multidisciplinario (cirugia, quimioterapia, radioterapia ).Con estos tratamientos hasta ahora
establecidos la supervivencia de los pacientes con cancer gastrico determinada por una serie
de los Estados Unidos obtenida de la Base de Datos de Cancer Nacional de dicho pais
reportd que la supervivencia en las etapas clinicas I1A, 11IB y IV a cinco afios fue de 20%,
8% y 7% respectivamente. (31) Hay otros tipos de tratamientos establecidos como la
quimioterapia intraperitoneal que también ha demostrado incremento en la supervivencia
con una complicacién mayor de incremento en la formacion de abscesos intraabdominales

(32) Un meta-analisis sobre el impacto de la radioterapia, establecié un beneficio pequefio
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en la supervivencia global (el tiempo que vive el paciente desde que se diagnosticd el
cancer hasta que muere cuando se compara con el tratamiento quirdrgico Unicamente y
tratamiento quirdrgico mas radioterapia), pero logrdé prolongar la supervivencia libre de
enfermedad (el tiempo que vive el paciente sin recurrencia de la enfermedad en el sitio de la
reseccion quirdrgica). Es importante mencionar que si se puede realizar un procedimiento
quirdrgico mas extenso, la aplicacion de tratamientos posteriores a la cirugia aumenta el
periodo libre de enfermedad y la supervivencia global. (33) Dentro del arsenal terapéutico,
la quimioterapia en forma general como adyuvante (después de un tratamiento quirdrgico)
en forma sistémica ha demostrado un incremento pequefio en la supervivencia global
comparado con la cirugia sola. (34)

A pesar de todos estos avances del tratamiento para el cancer gastrico con el objeto de
incrementar la supervivencia con la aplicacién de tratamientos multimodales, el mal
pronéstico para la vida de esta enfermedad ha hecho explorar estos tratamientos en
diferentes formas, sobre todo que los resultados no son reproducibles en diferentes centros y
la recurrencia es casi un hecho en etapas avanzadas. Los sitios principales de recurrencia
son a nivel locoregional y peritoneal. Para disminuir la recurrencia peritoneal, se ha
establecido la reseccion del peritoneo (peritonectomia) con perfusion peritoneal (aplicacion
de quimioterapia dentro de la cavidad peritoneal), como modalidad terapéutica. Esta puede
incrementar la supervivencia a 13% a 5 afios comparada con cirugia convencional que
presenta de 2% a 5 afios. (35) Este abordaje se ha establecido en pacientes a quienes es
posible la reseccion macroscopica completa de la enfermedad, no presentar enfermedad
metastasica al higado y/o a ganglios linfaticos a distancia, asi como pacientes con
distribucion multiple de grandes nddulos en el mesenterio del intestino delgado. (35) (36)
El estado funcional del paciente es un factor prondstico determinante de este procedimiento

en la presencia de carcinomatosis. (37)
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Principios de la quimioterapia intraperitoneal

El comportamiento de la droga administrada al peritoneo se describe como un modelo de
dos compartimientos. El primer compartimiento representa la cavidad que contiene al
tumor y el segundo compartimiento el volumen vascular y los otros tejidos del cuerpo que
estan en contacto directo con la circulacion. La ventaja relativa de administrarla por esta via
esta determinada por la razén de area bajo la curva (AUC) de la cavidad/plasma después de
la aplicacion intraperitoneal contra la aplicacion intravenosa, asumiendo que la droga en la
cavidad y el plasma tienen igual acceso a las células blanco tumoral. La penetracion hacia
el tumor del agente terapéutico tiene el riesgo de ser removido o inactivado por tres
mecanismos: 1) metabolismo en el liquido extracelular; 2) captacion y metabolismo en las
células y 3) difusion dentro de los capilares que entran al nddulo desde la circulacion
sistemica. Los modelos farmacocinéticos sugieren que son variables importantes el area
capilar y su permeabilidad, flujo sanguineo y el coeficiente de difusion de la droga en el
area tumoral. Los capilares tumorales son anormales y tienen una permeabilidad alta que
resulta en el incremento de formacién de liquido intersticial y presién. Ya que los nddulos
tumorales generalmente tienen linfaticos pobremente formados o no funcionales, el liquido
intersticial se mueve en direccion radial hacia las orillas del ndédulo. Por lo tanto, para entrar
en el nddulo tumoral de la periferia, la droga debe moverse en contra del flujo. Debido a los
coeficientes de difusion para la droga disponible son bajos, esta consideracion ha hecho
predecir que el volumen tumoral tendra una mayor influencia para el exito de la
quimioterapia intraperitoneal. La experiencia clinica confirmé que el volumen del tumor es
muy importante para la quimioterapia intraperitoneal. Una limitante que puede existir en
esta forma de aplicacion es la distribucion de la droga, que en algunos casos al existir una
compartamentalizacion de la cavidad, no puede llegar a ser equitativa y es necesario una
cantidad suficiente de liquido para que pueda llegar a distribuirse en toda la cavidad. Un
principio importante es tener en cuenta que tienen que aplicarse la droga en forma
repetitiva, sin causar un dafio quimico importante a la superficie de la cavidad que produzca
adhesiones y limiten el acceso subsecuente de la droga. (38)

Como se ha mencionado arriba, en lo que respecta al volumen tumoral, los tamafios a

mencionar es si el volumen tumoral al finalizar la cirugia es menor de 2.5mm. Esto es, si en
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un procedimiento quirdrgico se realiza una citorreduccién (se quita el volumen tumoral) y
no queda actividad tumoral macroscopica (definida como RO) tiene mejores resultados
oncologicos con control de la enfermedad al aplicar la quimioterapia intraperitoneal que si
se dejan nédulos mayores de 2.5mm y que algunos autores la consideran como R2. No sin
mencionar que en el intento de dejar a la menor carga tumoral y realizar un procedimiento
muy amplio no se exime de una morbilidad o mortalidad importante que puede ser de 20 al
50% vy del 2 al 12 % respectivamente. (39)

El paciente oncoldgico desde el punto de vista psicoldgico.

El componente psicoldgico del paciente oncolégico es complejo y muy amplio. Ya que se
incluyen muchas variables dificiles de cuantificar y dependeran de cada individuo en cuanto
a su relacion con la vida misma. El diagnostico de cancer es una experiencia que altera la
vida de cualquier persona, la naturaleza de la respuesta del paciente afectara su estado de
animo, su adherencia al tratamiento y esta respuesta también puede ser cambiada en base a
la naturaleza de su apoyo social. Enfrentar la enfermedad y sus consecuencias requiere
conocimiento y manejo de lo que se puede presentar en un paciente con cancer desde el
punto de vista colateral de los tratamientos al mismo cancer y a las condiciones en las
cuales se encuentra el paciente, pero las emociones inevitablemente interferiran con el
cuidado médico, el compromiso familiar y vocacional, el suefio, la dieta, el ejercicio, etc.
Hasta el 50% de los pacientes demuestran estrés. Los factores que influyen en esto son su
historia psiquiatrica previa, edad al diagnostico, género, tipo de céncer, localizacion del
cancer, como se diagnostico, tipos de tratamiento, familia, estado marital, Religion/
espiritualidad, dolor, aspectos econdémicos, etc. Los miedos que puede experimentar un
paciente oncoldgico es como principal el miedo a perder la vida. Asi como progresa el
camino de la enfermedad, los pacientes y familiares se centran en el miedo de la mala
calidad de vida (CDV). (40) Los mecanismos para manejar el problema son individuales.

La esperanza, que puede influir en su satisfaccion de vida, media el estrés psicolégico y el
estado de salud. También la esperanza media la asociacion con el estrés psicoldgico y la
satisfaccion de vida. (41) La esperanza es una creencia que la situacion presente puede

modificarse y que hay un camino para salir o una creencia que habrd mejores momentos o
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dias. La esperanza da la fuerza para hacer frente al estrés y situaciones que ponen en
peligro la vida. Este mecanismo puede estar influido por diferentes factores como la edad, el
sexo, el nivel educativo, nivel de sintomas, estilo de vida. (41)

Otro mecanismo es el optimismo, definido como la creencia general para un resultado
favorable. En los pacientes con cancer, el optimismo esté correlacionado significativamente
con el bienestar espiritual, ansiedad, depresion. No asi con la calidad de vida. (42)

Otro mecanismo que se tiene es la espiritualidad, que se define como tener un sentido del
significado y propdsito de vida y la trascendencia de la relacion con uno mismo, otros, el
medio ambiente, y un ser supremo que en cierta forma puede mitigar el estrés psicoldgico
(42)

Como se podra leer, los mecanismos para adaptarse al evento del diagndstico de cancer en
un paciente son individuales, y estos influiran mucho en su situacion psicoldgica. En la
practica habitual, determinar el mejor tratamiento para un paciente con cancer es una de
las mas dificiles situaciones en la medicina. Todos los conocimientos sobre el tema sirven
para disefiar el mejor tratamiento para cada enfermo y su enfermedad. El tratamiento del
cancer es individual: este enfermo con este cancer. El cancer es una enfermedad personal.
(43)

Calidad de vida (CDV)

La calidad de vida es un concepto que actualmente se toma en consideracion para valorar
los diferentes tratamientos a recibir aparte de los resultados oncolégicos. Valora los
factores psicoldgicos y fisiologicos, sintomas, estado funcional y la percepcion general de
salud. Puede definirse como un bienestar subjetivo relacionado con que tan contento o
satisfecho esta una persona con su vida como un todo. EI cancer puede alterar la concepcion
de satisfaccion o alegria de vida individual. Los factores que pueden alterar la CDV de los
pacientes oncoldgicos incluyen: las mutilaciones por procedimientos quirargicos, el
tratamiento con quimioterapia y radioterapia con sus respectivos efectos adversos, estrés
psicoldgico, asi como el pobre funcionamiento sexual. También alteran la CDV el dolor, la
fatiga y los efectos adversos en las zonas afectadas. La alteracion en el estado funcional
conlleva una percepcién alterada de la salud y disminuciéon en la CDV. Como es una
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percepcion subjetiva, obviamente cambia por las variables demogréaficas como la edad, el
sexo, comorbilidades, la experiencia misma de cada persona, etc. Asi también se ve
influenciado el estado de salud por la diferente etapa clinica en la cual se encuentra el
cancer, esto es, que tan avanzada esta la enfermedad y las expectativas que influyen de eso,
los tratamientos proporcionados y los efectos residuales del cancer o sus tratamientos. (41)
Haciendo énfasis al estrés psicoldgico, si un paciente con cancer presenta depresion o
ansiedad se asociara fuertemente e inversamente con su CDV. (44) Haciendo referencia al
tratamiento y la CDV, mucho influye el intento a tratar, esto es, si va a ser curativo o bien
paliativo. En un estudio en pacientes con cancer de esdfago que recibieron tratamiento con
intento curativo se encontro que la CDV de los pacientes que recibieron este tratamiento (el
de intento curativo) era mejor que en aquellos a quienes no habian recibido tratamiento con
el objetivo de curar, pero de igual forma, los pacientes que recibieron el tratamiento de tipo
curativo, su CDV no fue mejor que la de la poblacién general. (44)

La forma en que se estudia la CDV es a traves de cuestionarios. Los instrumentos de
medicion que utilizan estos cuestionarios con el fin de poder estandarizar sus resultados son
circunstanciales, no siendo un criterio estandar para un grupo de personas de una region por
todas las variables antes mencionadas. Como ejemplo para esto se representa a un paciente
de 70 afios de edad que el sentido a su vida para esos momentos sea el poder estar en la
fiesta de graduacion de una de sus nietas, no tener dolor y estar el mayor tiempo en su casa;
Contrario a ello podemos tener a un paciente joven el cual tiene hijos pequefios y todo lo
que ello implica en el sentido de vida. Ambos pacientes pueden tener el mismo diagndstico
y la misma etapa clinica y tener la oportunidad de recibir el mismo tratamiento.

Un cuestionario no puede ser valido por si solo, es mas o menos valido solo en la poblacién
especifica y en los tratamientos aplicados en los cuales ha sido evaluado.

De hecho en una revision que se hizo par los estudios de CDV en pacientes con cancer
ginecoldgico encontr6 que no hay superioridad entre los cuestionarios para pacientes con
diagnostico de cancer en forma general y los especificos, hablando de un céancer en
particular (de cérivx, Utero, ovario, etc). Esto apoya que los cuestionarios a usarse
dependeran de las muestras y los objetivos de cada estudio. (45)

Con lo que respecta a la enfermedad y los resultados que se plantean a los pacientes para

poder ayudarles a tomar una decision son que tanto se les va a ayudar. Los criterios medicos
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para poder expresar eso, es hablar del tiempo de supervivencia y del tiempo libre de la
enfermedad que pudieran llegar a tener con los diferentes tratamientos y del mismo modo
hablar de sus efectos adversos en cada uno. Esto ayuda al paciente a tomar una decision,
gue en muchas ocasiones son pocas las opciones a escoger y en la realidad de los casos, la
CDV vy la satisfaccion con el cuidado que se les puede proporcionar son puntos que
dificilmente se tocan al inicio de la decision sobre el tratamiento. Estos puntos son descritos
por los pacientes una vez que ya se aplicaron los tratamientos, pero esos parametros no son
aplicables por que el paciente Gnicamente escoge un tratamiento, por lo que no podra decir
nada si hubiera recibido otro tratamiento. Evidentemente si los resultados son buenos, se
dird que fue la mejor decision, si no es asi, no habra que comentar. A pesar de los esfuerzos
para determinar la CDV en los ensayos clinicos, la evidencia demuestra que son pocos los
que presentan datos que retnen los criterios. En los ensayos que involucran la cirugia,
donde el procedimiento quita un 6rgano que no tiene sustituto, o si bien deja limitada la
funcion, es importante considerar que una vez hecho el procedimiento, esto es irreversible.
(46) Por ejemplo, en un ensayo clinico donde se estudio la CDV por el tipo de extension de
la linfadenectomia (resecar ganglios linfaticos) en pacientes con cancer gastrico se encontrd
que no es la extension de la linfadenectomia la que puede alterar la CDV (ya que no es un
6rgano Unico y limita muy poco la funcién) pero si se altera la CDV si durante dicho
procedimiento se resecé parte del pancreas. (47) Otro ejemplo es la controversia que puede
surgir con respecto a la edad, ya que aun en pacientes mayores de 80 afios en quienes
reciben tratamiento quirdrgico cuando se compara con pacientes que no lo reciben tienen
mejor supervivencia y que no existe un deterioro en su estado general o mental después de
la cirugia. (48) Pero existe otro trabajo en donde se menciona que la edad si puede ser un
factor determinante en la CDV con respecto al tratamiento quirdrgico del cancer gastrico.
(49)

Especificamente hablando de la CDV en pacientes con cancer gastrico existe una revision
de la literatura que reporto veintiséis estudios que fueron identificados con este criterio de
salida. Aqui la CDV se valoré principalmente en forma general; las dimensiones sociales de
CDV no fueron incluidas en la mayoria. (50) Como se ha escrito arriba en cuanto a los

criterios de CDV (46) Existen dos cuestionarios validados de CDV para pacientes con
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cancer gastrico el EORTC.QLQ-STO22 y el FACT-Ga. (50) En la revision hecha en el
trabajo de cancer gastrico y CDV mencion0 que aquellos pacientes que tienen un soporte
psicoldgico tienen mejor CDV. (50)

Existe un trabajo mexicano en donde se validé los cuestionarios a la poblacion mexicana.
Comparo6 tres grupos de pacientes segin su etapa de tratamiento. Aquellos pacientes que
eran supervivientes del cancer gastrico tenian mejor CDV que aquellos que se encontraban
en tratamiento con intento curativo; éstos ultimos tenian mejor CDV que los pacientes que
se encontraban solo en tratamiento paliativo. (51)

Con respecto a la CDV de pacientes que son sometidos a una citoreduccion con
quimioterapia con hipertermia se reportd que existe un deterioro importante de la CDV al
principio después del tratamiento, sin embargo en los supervivientes esa CDV mejora. Al
afio, el 74% de los pacientes reanudan >50% de sus actividades normales. Un numero
significativo de pacientes demuestran depresion al momento de la cirugia (32%) asi como
al afio después de la cirugia (24%). La CDV en los pacientes esta disminuida si se compara
con poblacién normal, principalmente en funciones sociales. Se concluyd que los estudios
hasta ahora existentes tienen una CDV aceptables en el postoperatorio y aln pueden

mejorar en algunos supervivientes a largo plazo. (52)

Aspecto ético del estudio.

Por los puntos arriba mencionados en lo que se refiere a un paciente con cancer gastrico,
los resultados a pesar de diferentes tratamientos, el aspecto psicoldgico, y ya la calidad de
vida, todos enmarcan a este grupo de pacientes como vulnerables, ya que tienen una
enfermedad potencialmente grave o mortal. Es por eso que la aplicacion de otros
procedimientos en ellos con el fin de mejorar los resultados en cuanto a la cuestion de vida
implica un tema ético de base.

La justificacion ética que engloba a este trabajo se basa en el desarrollo de un estudio piloto.
La funcion de un estudio piloto es valorar la posibilidad de un tratamiento en pocos sujetos
a experimentar, donde puede existir un beneficio probable. Este procedimiento de
peritonectomia con quimioterapia intraperitoneal se ha documentado que se ha podido
realizar en otras patologias. Uno de los objetivos del estudio piloto es eliminar la
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incertidumbre si es que el procedimiento se puede realizar en el Hospital Central Militar, asi
como conocer la aceptacion del procedimiento por los pacientes, los resultados en este
medio, los recursos humanos a emplear, las necesidades logisticas como el banco de sangre,
nutricion artificial, radiologia en base a sus estudios de imagen con ultrasonido, tomografia
y radiologia intervencionista, los estudios de laboratorio, el tiempo de estancia hospitalario
y sobre todo los resultados en cuanto a pronostico de la misma desde el punto de vista
oncoldgica. Son conocidas hasta ahora las complicaciones de este procedimiento por lo
reportado en la literatura en otras patologias. Sin embargo, en el cancer gastrico no se ha
establecido y en este estudio se esta apostando a que existe un probable beneficio. Ademas
se ha reportado que este procedimiento se realiza en pacientes con enfermedad peritoneal ya
establecida para lo cual se establece un indice de carcinomatosis peritoneal, pero en este
trabajo se plantea realizar antes que clinicamente o por hallazgos de imégenes se presente.
Este dltimo punto, en realizar una peritonectomia sin tener enfermedad peritoneal extensa
puede generar controversia. EI objetivo oncolégico es cambiar la historia natural de la
enfermedad y probablemente prolongar la supervivencia libre de enfermedad y la
supervivencia global. Se puede esperar cuatro posibles escenarios en el resultado de este
procedimiento, el peor escenario de este procedimiento es que pudiera presentarse mayor
morbilidad y mortalidad que el tratamiento estandar y que los resultados oncoldgicos no
sean favorables. Dos escenarios intermedios son que se incremente el sobre tratamiento
(hacer mas en alguien que no lo necesita) sin incrementar tanto la morbimortalidad y el otro
escenario intermedio es incrementar la morbimortalidad en pacientes que probablemente se
beneficien con este tratamiento; y el mejor escenario es que se beneficien los pacientes
desde el punto de vista oncologico sin una morbimortalidad incrementada. (53)

En lo que respecta a lo ético es a) un incremento en la relacion riesgo-beneficio; b)
son pacientes vulnerables; c) el consentimiento informado puede estar comprometido.

Existen criterios internacionales desde el punto de vista ético para el tratamiento en
personas vulnerables. Las Pautas Eticas Internacionales para la investigacion biomédica en
seres humanos (CIOMS, No. 13) referente a la investigacion en personas vulnerables las
describe como aquella que tiene una enfermedad grave potencialmente invalidante o

mortal. En forma general, el procedimiento de peritonectomia mas quimioterapia

Pagina 25 de 85



intraperitoneal no puede ser empleado en pacientes sin cancer. Los puntos que menciona
dicha pauta se enumeran a continuacion:

La investigacion intenta obtener conocimiento que conduzca a un mejor diagnostico,
prevencion o tratamiento de enfermedades u otros problemas de salud caracteristicos o
unicos del grupo vulnerable (en este caso pacientes con cancer gastrico)

En forma general se garantiza a los sujetos de investigacion y otros miembros del grupo
vulnerable acceso razonable a productos diagnosticos, preventivos o terapéuticos que
Ileguen a estar disponibles como resultado de la investigacion.

Los riesgos asociados a intervenciones o procedimientos que no tengan posibilidad de
beneficio directo para la salud no excederan a los asociados con examenes médicos o
psicoldgicos de rutina de tales personas, a menos que un comité de evaluacion ética autorice
un ligero aumento de este nivel.

Cuando los potenciales sujetos sean incapaces o estén limitados para dar consentimiento
informado, su aceptacién serd complementada por la autorizacion de tutores legales u otros

representantes apropiados. (54)
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PROBLEMA

En México no se tiene ningln reporte que hable de procedimientos de peritonectomia y
quimioterapia intraperitoneal en pacientes con cancer gastrico avanzado. Tampoco hay en
nuestro medio un estudio que evalle el riesgo-beneficio de dicha intervencién. Por los
resultados hasta ahora descritos con los tratamientos estdndares como se ha mencionado en
el marco tedrico y ver que los pacientes con cancer gastrico avanzado progresan o recurren

en un periodo de tiempo corto, se decidié realizar este protocolo.

Se ha demostrado en otros trabajos que las resecciones amplias de las neoplasias gastricas
con reseccion del peritoneo junto con otros 6rganos afectados por via transcelémica y
linfadenectomia tipo D2 segun la clasificacion japonesa y la quimioterapia intraperitoneal
tienen la posibilidad de dar mayor tiempo libre de enfermedad y probablemente mayor
supervivencia global que la reseccion hasta ahora aceptada mas quimioterapia sistémica y

radioterapia postoperatoria 0 mejor soporte médico.

Como se ha documentado que las resecciones mayores conllevan mayor numero de
complicaciones, prolongan la estancia hospitalaria y la estancia en la unidad de terapia
intensiva. En nuestro hospital desconociamos la seguridad de este procedimiento y la
investigamos a través de determinar sus complicaciones. Ademas nos permitio saber las
necesidades en recursos humanos, logistica, tiempo, si la ruta que lleva el protocolo es
correcta, la aceptabilidad del procedimiento por parte del paciente. Los errores que se
pudieron  describir ver de qué manera sean factibles de corregir. Y con esto poder
evolucionar con la investigacion y buscar el objetivo de determinar la eficacia en un nuevo
procedimiento en nuestro hospital para buscar prolongar el periodo libre de enfermedad y

prolongar la supervivencia global, en virtud que adn existe controversias al respecto.
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Justificacion

El poder ofrecer una terapia alternativa a los pacientes con adenocarcinoma gastrico
avanzado del Hospital Central Militar con el objeto de incrementar la supervivencia libre de
enfermedad y supervivencia global pudiendo tener un impacto sobre la esperanza de vida de
los pacientes y con esto incrementar moralmente a los militares y sus derechohabientes.
Conocer los factores que pudieron interferir el realizar un procedimiento de esta magnitud y
realizar las correcciones que sean posibles. Lograr formar un equipo para disminuir los
errores y dar apoyo a los pacientes y sus familiares en una situacion de vulnerabilidad como
es esta. Del mismo modo con ese equipo que se pretende formar fortalecer una cultura de
respeto hacia los pacientes y sus familiares en lo que respecta a la autonomia, beneficencia y

justicia.
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Pregunta de Investigacion

¢ Es factible realizar la cirugia radical D2 en pacientes con cancer gastrico que incluya una

peritonectomia y aplicar quimioterapia intraperitoneal?

Objetivos

Objetivo General
— Valorar la factibilidad de la cirugia radical D2 con peritonectomia mas

quimioterapia intraperitoneal en pacientes con cancer gastrico resecable.

Objetivos Especificos
— Determinar la seguridad del procedimiento cirugia radical D2 con
peritonectomia mas quimioterapia intraperitoneal en pacientes con cancer

gastrico resecable.
— Determinar la estancia hospitalaria en forma general.
— Determinar la estancia en la Unidad de terapia intensiva.
— Determinar el cumplimiento del tratamiento.

— Determinar los insumos médicos necesarios para dicho procedimiento.
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Hipotesis de trabajo

La factibilidad de la cirugia radical D2 mas peritonectomia y quimioterapia
intraperitoneal puede ser realizada en pacientes con cancer gastrico resecable con mejores
resultados oncoldgicos al tratamiento establecido como estandar sin incrementar su
morbilidad ni mortalidad y con esto se tendrd una opcién mas en el arsenal terapéutico

pudiendo ser utilizado en otras partes donde no se cuente con los otros tratamiento.
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Material y Métodos

Disefio y Duracion

Estudio piloto que se realiz6 en el Hospital Central Militar en el area de Cirugia y la

subseccion de cirugia oncoldgica a todos los pacientes que tuvieron el diagnostico de cancer

gastrico de tipo adenocarcinoma y que voluntariamente participaron. El seguimiento se hizo

desde el comienzo del reclutamiento (Enero del 2011) hasta abril del 2011.

Criterios de inclusion.

Pacientes adultos mayores de 18 afios y hasta 70 afios con diagndéstico de cancer gastrico de

tipo Adenocarcinoma.

Funcidn organica adecuada:

o

o o

@

g.

Cuenta leucocitaria mayor de 4000 por mm3

cuenta plaquetaria mayor de 100,000 por mm3

SGOT y SGPT menor a dos veces el valor de los limites normales
BT menoresa 1.5

Hb mayor de 10 g/dl

BUN menor a 1.5 que los limites superiores normales

Cr 1.5 menor a los limites superiores normales

Pacientes con estado funcional ECOG 0 a 2 (tabla 2)

Pacientes con criterios de resecabilidad por TC de tipo curativo.

Que se firme la hoja de consentimiento informado.
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Pacientes que al momento de la cirugia se encuentren con enfermedad peritoneal P1 y/o P2
de la clasificacion japonesa o bien un indice de carcinomatosis peritoneal ICP <20 o0 que a

criterio del cirujano el paciente terminara RO

Criterios de No inclusién

Enfermedades que impidan una cirugia resectiva mayor. (Cardiopatias, neumopatias,

nefropatias, hepatopatias, coagulopatias)

Cirugia abdominal previa que no permita realizar un procedimiento establecido
Pacientes con metastasis hepaticas o extra-abdominal.

Riesgo cardiaco Ill1 o IV

La utilizacién de marcapasos.

Pacientes que no puedan recibir la quimioterapia intraperitoneal.

Antecedente de gastrectomia parcial previa.

Antecedente de neoplasia maligna de otra estirpe previa.

Tratamiento con quimioterapia o radioterapia previos.

Criterios de Salida
Criterios de eliminacion.

Pacientes que hayan aceptado entrar en el protocolo y que en el momento del procedimiento
quirargico se documente enfermedad peritoneal P3 o enfermedad metastasica 0 no sea

posible resecarlo.

Pacientes que retiren su consentimiento informado.
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Criterios de exclusioén

Margenes positivos de la pieza en el resultado transoperatorio y / o final de patologia

Material

Se utilizaron las instalaciones del Hospital Central Militar, asi como todos los recursos
humanos y materiales de los diferentes departamentos y servicios hasta ahora establecidos
para el diagndstico de cancer gastrico y su correcta estadificacion. Asi como las areas donde
se lleve a cabo la recuperacion postoperatoria. Asi como la aplicacion de tratamiento con

quimioterapia.

Se utilizaron las areas y sus recursos humanos de:

Consulta Externa para el control prediagndstico y seguimiento del paciente.
Patologia. (para el analisis de las muestras)

Endoscopia ( equipo para realizar una endoscopia superior y toma de biopsias)

Rayos X. ( para radiografias simples, Ultrasonografia, tomografia,Medicina Nuclear,

Resonancia Magnetica, radiologia intervencionista )

Laboratorio de patologia clinica

Gabinete de Electrocardiograma

Hospitalizacion

Unidad de terapia Intensiva

Banco de Sangre

Gabinete de Psicooncologia.

Area de medicina Interna con sus diferentes servicios como:
Medicina Interna
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Gastroenterologia
Cardiologia.
Nefrologia.
Neumologia.

Area de Medicina critica y de Urgencias.
Gabinete de nutricion artificial
Unidad de medicina critica
Departamento de Urgencias

Area de Quir6fanos

Banco de sangre

Métodos.

Paciente con diagnéstico de cancer gastrico de tipo adenocarcinoma militar o
derechohabiente que se haya atendido en el Hospital Central Militar.(Diagrama 1) . Se les
realiz6 una exploraciéon Clinica completa, su historia clinica y los estudios de imagen,

laboratorio, endoscopicos para llegar al diagnostico y correcta estadificacion.
Endoscopia superior con equipo Olympus

En este estudio se determind primero la porcion del estomago afectada determinada por
tercios. Si existe 0 no extension al duodeno o al es6fago o bien existe linitis plastica. La
clasificacion de Borrmann (tabla 3) fue empleada para describir macroscopicamente al

tumor. Se tomaron como minimo seis biopsias por cada estudio realizado

Se realiz6 una TC abdominopélvico y toracico en equipo de 16 MDCT con fase oral (agua)
y contrastada intravenosa en fase arterial temprana, parenquimatosa y hepatica del

estomago. Se valoré el grosor de la pared gastrica con distension del mismo, asi como la
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extension que tenia al eséfago o bien al duodeno. La presencia de enfermedad ganglionar
peri-gastrica 0 a otros sitios como referencia del vaso anatdmico al cual pertenece. La
presencia de carcinomatosis por la alteracién de los epiplones o por las irregularidades en la
pared. Asi como la presencia de liquido en la cavidad. Y cualquier otro hallazgo que pudo
hacer sospechar de enfermedad metastésica. (tabla No. 4)

Por medio de los estudios de imagen se establecidé a un paciente como candidato para el
protocolo con la posibilidad de resecar antes de la cirugia, no tener enfermedad a distancia
definida como metéastasis a organos solidos (pulmén, higado, ganglios retroperitoneales) o
bien si documentd enfermedad peritoneal no resecable como P3 segun la clasificacion de la
SIJCG por medio de la tomografia definiéndola como la presencia de liquido libre en el
hueco pélvico o la visualizacion de implantes en toda la cavidad peritoneal y después de una
valoracion completa en cuanto a sus funciones organicas por medio de los estudios de

laboratorio y gabinete y con un buen estado funcional en base a la escala ECOG

Los pacientes con diagnostico de cancer gastrico que fueron candidatos para entrar en el
protocolo se les proporciond la hoja de consentimiento informado siguiendo la guia de las
buenas précticas clinicas (anexo A). En el diagrama 2 se esquematiza el protocolo que se
realizd. Mismo que se explico en comparacion con lo que hasta ahora se considera el

tratamiento estandar, que se representa en el diagrama 3.

La intervencidn quirargica consistié en una laparotomia exploradora con el fin de valorar la
enfermedad macroscopica y peritoneal, documentandose la extension de la enfermedad. Se
realizé el procedimiento después de valorar que era posible dejar sin enfermedad al paciente.
(tabla 5y 6). Se realizd lisis de todas las adherencias para poder determinar bien la cantidad
de enfermedad peritoneal, y se calculo el indice de carcinomatosis peritoneal (diagrama 4).
En caso de ser menor de 20, se continud con el procedimiento. Si no habia evidencia de
carcinomatosis que no estuviera alrededor del tumor primario se procedio a realizar lavado
peritoneal con 500 ml de soluci6n salina para enviar a patologia en estudio definitivo o bien
se documentd por biopsia en la presencia de enfermedad peritoneal si es P2 o mayor de la
clasificacion japonesa. Se procedié a realizar la gastrectomia total y se evaluaron los
margenes en forma transoperatoria. Seguido de una linfadenectomia D2 (segun la
clasificacion japonesa tabla 1) y de una colecistectomia, reseccion de peritoneo de ambos
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diafragmas, de ambas correderas parietocolicas, epipléon mayor, epiplén menor, peritoneo
del saco de Douglas, y en caso de ser mujer se realizd histerectomia abdominal con
ooforectomia bilateral. En los tumores T4 segun la clasificacion TNM del AJCC 2002 (tabla
10) se realiz6 la reseccion del érgano involucrado, con el objeto de no dejar enfermedad
macroscopica ni microscopica. Para estandarizar el procedimiento todos los procedimientos
se realizaron por un solo equipo quirdrgico. Todas las cirugias se consideraron paliativas por
la carga tumoral encontrada y por la sintomatologia preoperatoria de los pacientes. Para tal
efecto se considerd una reseccion sin residual tumoral (R0) como la ausencia macroscopica
y microscopica de tumor residual, con los drganos resecados con margenes libres y no
evidencia de actividad tumoral en el resto de la cavidad. Se consider6 como R1 cuando los
margenes de los 6rganos resecados mostraron tumor residual microscépico o bien se dejen
nodulos en el peritoneo de hasta 2.5 cm que no fueron resecados aun a pesar de tratamiento
hipertérmico. Se clasific6 como R2 cuando exista tumor residual macroscépico en los
margenes o bien nédulos mayores de 2.5 cm. Se hizo un lavado de la cavidad peritoneal con
5000 ml de solucién salina y se colocd un catéter para dialisis peritoneal de tipo tenkhoff
con el fin de poder aplicar quimioterapia intraperitoneal. Se documentaron las variables
quirdrgicas, antes y después del mismo (ver tabla 7). Las complicaciones del procedimiento
se definieron como todas aquellos eventos que salieron del curso natural de la recuperacion
esperada normal. La mortalidad quirdrgica se definio como aquella que se presenta
secundaria a una complicacion del procedimiento quirdrgico. El tiempo de cirugia se
documento a partir de iniciar el corte en la piel y hasta cerrar la misma. Se documenté como
complicacion transoperatoria al evento que no permitié una recuperacion normal. Para el
postoperatorio, se documenté como primer dia pasando las primeras 24 horas del
procedimiento quirdrgico. Con ese parametro se documento6 la estancia en la UTIA y la
estancia hospitalaria y el inicio de la via oral. Las complicaciones se documentaron por

grados segun la tabla 8.

Después de la cirugia se valoré la funcién del catéter con aplicacion de solucidn para
dialisis y se dejo cerrado hasta comenzar la via oral y no que no existio algun dato de
complicacion abdominal. Antes de la aplicacion de la quimioterapia intraperitoneal se
aplicaron 500 ml de solucion salina mismo que se extrajo y se mando a estudio citoldgico.

La quimioterapia que se aplico fue con cisplatino 100mg/m2 total diluidos en 2000 ml de
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solucidn salina para pasar por el catéter en un periodo de 30 min y se dej6 en la cavidad sin
extraer. Asi también se proporcion0 5-Fluorouracilo a base de 450 mg/m2 para pasar en
forma intravenosa por tres dias consecutivos. La dosis se modificé si presentd una toxicidad
a la misma grado 111 o mayor.(tabla 9). La totalidad de ciclos que se aplicaron fueron en
forma intraperitoneal seis ciclos. En esos casos en que no se pudo aplicar quimioterapia
intraperitoneal los pacientes recibieron quimioterapia sistémica como esta establecido. Se
realizd una tomografia computarizada de tdérax, abdomen y pelvis antes del inicio del
segundo ciclo de quimioterapia y a las tres semanas de haber finalizado el tratamiento de
seis ciclos, o bien si por la exploracion clinica existen datos de progresion de la enfermedad.
El seguimiento del paciente se hizo cada 2 meses para la exploracién clinica y cada cuatro
meses se actualizaran los estudios de laboratorio para valorar la funcién renal, hepaética,
hematoldgica y se hicieron los estudios de gabinete consistentes en una Tomografia
computarizada de tdérax, abdomen y pelvis simple y contrastada. Por el tiempo de
seguimiento hasta ahora no se ha documentado progresion de la enfermedad. El tiempo del
seguimiento se considero a partir del dia del procedimiento quirdrgico. Los puntos finales
del protocolo fueron determinar las complicaciones del mismo procedimiento a través de
una escala gradual, ademéas de dias de estancia en la Terapia intensiva, dias de estancia
hospitalaria y cumplimiento del procedimiento. Ademas de documentar los procesos para el
estudio y diagnostico de los pacientes, asi como los recursos humanos y materiales
necesarios para el tratamiento de estos pacientes. Se hizo un reporte de cada paciente. Por

las complicaciones se decidi6 suspender el estudio para revalorar todos los procesos.

La quimioterapia intraperitoneal se valord segin el nimero de ciclos aplicados, en caso de
que no se aplico se anotaron en base a la clasificacion de motivos como se explica en la tabla
9.

El seguimiento consiste en la exploracion e interrogatorio completo de los pacientes en la
consulta externa, o bien, si el paciente por cuestiones de ser foraneo, como hospitalizado
(anexo B). Las vistas seran cada 2 meses en donde la primera y cuarta vistia se realizaran
estudios de imagen, laboratorio y exploracién clinica, y en las visitas namero 2, 3y 5 se hara

Unicamente laboratorio y exploracion clinica.
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ANALISIS.

La coleccion de datos se hizo en una hoja disefiada para eso. Se pasé a una hoja de Excel
disefiada para el mismo objetivo. Por el nimero de casos y por haber suspendido el estudio

Unicamente se hizo una descripcion de las variables a investigar.
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Tabla 1. Grupos de ganglios linfaticos por localizacién del tumor

(compartimientos 1-3)

Localizacién
Estacién ganglio linfatico

BMA/MAB
MBA/AMB

BD/ B

BM/M/MB

MA/AM

E*

>

No. 1 paracardiales derechos

No.2 paracardiales izquierdos

NO.3 Curvatura menor

No.4 sa vasos cortos

No.4sb Gastroepiploica izquierda

No. 4d. Gastroepipléica derecha

No.5 Suprapildricos

No. 6 Infrapildricos

No.7 Art. Gastrica izq.

No.8a Hepatica comun anterior

No. 8 hepdtica comun posterior

No. 9 tronco celidco

No. 10 Hilio esplénico

No. 11p Esplénica proximal

No. 11d esplénica distal

No. 12a hepatoduodenal izquierdo

No. 12b,p hepatoduodenal
posterior

win(Nv(vdId|w NN RRIRIRIRIR R~

WIN|IWINIWINIWININ|IRIPIRPRIPIWRIW[F

win (NN ININw|N N RR|IRIR|RR| R R

WIWININININIWININIWWINR|IR|IRLR([FR(|F

No. 13 retropancreatico

No.14v Vena mesentérica superior

No. 14a arteria mesentérica
superior

gNUJ

gNUJ

gww

v

<KL

No. 15 célica media

No. 16 al Hiato adrtico

No. 16 a2,b1 paraaorticos medios

No. 16 b2 Paraadrticos caudales

No17 pancredticos anteriores

No. 18 Pancreaticos inferiores

No. 19 Infradiafragmaticos

No. 20 Hiato esofagico

No. 110 Paraesofagicos inferiores

No. 111 Supradiafragmaticos

No. 112 Mediastinales posteriores

S|P |IvIZIZIEIvIZIL

SIZIZ I IR IE|IvIZIL

SIZIZ I I IE|IwYIEIL

S|P |Iv I IR|IwvIZIL

S E el A E A E A E G Al E A

WWwWwlw(k|N

M: ganglios linfaticos considerados como metastasis a distancia.

E+: estaciones de ganglios linfaticos re-clasificados en casos de invasidn esofagica.
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Tabla 2. Escala del Nivel Funcional ECOG

Grado

Descripcidn

0 Completamente activo, capaz de llevar
adelante todas las tareas habituales previas a la
enfermedad, sin restricciones

1 Resgrtringido en actividades fisicas
extenuantes pero ambulatorio y capaz de llevar
a cabo trabajo liviano de naturaleza sedentaria,
por ejemplo, el hogar, administrativo

p) Ambulatorio y capaz de realizar cuidados
personales, pero incapaz de llevar a cabo
actividades laborales. Levantado y con mas de
un 50% de horas de vigilia.

3 Capaz solamente de cuidades personales
limitados, confinado a la cama o silla por mas
de 50% de las horas de vigilia.

4 Completamente discapacitado. No puede llevar
a cabo ninguno de sus cuidados personales.
Totalmente confinado a la cama ossilla.

Tabla 3. Clasificaciéon de Borrmann

Grado Descripcién

I Polipoide o fungante

Il Ulcerado con bordes elevados
1] Ulcerado con bordes infiltrantes
v Difuso infiltrante

vV No clsificable
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Tabla 4. Estadificacién tomografica del cancer gastrico

Etapa Criterio tomografico

Etapa T

T1 La neoplasia muestra un engrosamiento focal en la capa interna, siempre se
encuentra reforzando, y es visible una cama lineal de baja atenuacion de la pared
gastrica y existe una interfase de la grasa alrededor del tumor

T2 La neoplasia muestra engrosamiento focal o difuso de la pared gastrica con involucro
transmural, siempre se encuentra bien reforzada, el borde de la pared externa es liso
y existe una interfase de la grasa alrededor del tumor

T3 Tumor transmural con el borde externo irregular o nodular y/o infiltracidn de la grasa
perigastrica.

T4 Obliteracidn del plano de grasa entre el tumor gastrico y el érgano adyacente o
invasion al drgano adyacente

Etapa N

NO No hay ganglios regionales metastasicos

N1 Metastasis en ganglios linfaticos regionales de uno a seis.

N2 Metastasis en ganglios lifnaticos regionales en siete a quince.

N3 Metastasis en ganglios en mas de quince ganglios regionales

Radiology 2007;242: 472-82
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Tabla 5. Clasificacion macroscopica del cancer gastrico de la Sociedad
Japonesa.

TO: Supeficial, tumores planos con o sin elevacién minima o depresién
Tipo Ol: tipo protruido.
Tipo Olla: Tipo elevado superficial
Tipo 0IIB: Tipo plano.
Tipo Ollc: tipo de depresidn superficial
Tipo Olll: Tipo excavado

Tipo 1: tumor polipoide, demarcado ligeramente de su mucosa circundante, usualmente fijo
sobre una gran base.

Tipo 2: Carcinomas ulcerados con margenes demcarcados ligeramente y elevados.

Tipo 3: C arcinomas Ulcerados sin limites definidos, infiltrando dentro de |la pared alrededor.

Tipo 4: Carcinomas con infiltrado difuso en cuales la ulceraciéon no es usualmente una
caracteristica particular.

Tipo 5: Carcinomas no clasificables que no pueden ser clasificados dentro de las caracteristicas
previas.

Tabla 6. Clasificacion de la enfermedad metastasica

1. Ganglios Linfaticos
a. Ver tabla segun la localizacién del tumor y el nivel ganglionar.
2. Metastasis hepaticas
HO: No metastasis hepaticas
H1: Metastasis hepaticas
HX: desconocido
3. Metastasis peritoneales
PO: no metdstasis peritoneales.
P1: Metdastasis peritoneales adyacentes al estémago
P2: varias metastasis al peritoneo distante distribuidas irregularmente.
P3: Numerosas metastasis peritoneales al peritoneo distante
4. Citologia peritoneal
CYO0: Benigna/ cél. Indeterminadas en la citologia peritoneal.
CY1: Células neoplasicas sobre la citologia peritoneal
CYX: Citologia peritoneal no se realizo
Nota. Los diagndsticos de citologias sospechosas de malignidad deberan ser clasificadas como CY0
5. Metastasis distantes a otros sitios.
MO: no metadstasis a otros sitios distantes( a pesar que existan metastasis al peritoneo,
higado o citologia)
M1: Metdastasis a distancia otras metdstasis al peritoneo, higado o citologia.
MX: Desconocido.
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TABLA 7. VARIABLES DE ESTUDIO

PREOPERATORIO

TRANSOPERATORIO

POSTOPERATORIO

Dias de estancia preoperatoria
Fecha de diagndstico de
cancer

Nivel de hb antes de la cirugia
Nivel de hb al llegar al hospital
ECOG

Nivel de albimina

Edad

Sexo

Clasificacién TNM por
tomografia (ver tabla 3)

Tiempo de cirugia

Cantidad de sangrado
Transfusion transoporatorio
Nivel de ph al finalizar la
cirugia

Clasificacién de enf. Peritoneal
Margenes transoperatorios
Clasificacién de TNMp (ver
tabla 4)

Complicacién transoperatoria

Dias de estancia en la UTIA
Enfermedad residual

Dias de estancia hospitalaria
Grado de complicacion
Inicio de la via oral

QUIMIOTERAPIA

# Ciclos

Apegamiento
SEGUIMIENTO
Fecha ultima valoracidn
Estado

hb = hemoglobina; ECOG = escala de funcionalidad Eastern Cooperative Oncology Group;

TNM = escala oncoldgica en base al T= tumor, N= estado ganglionar, M= enf. Metastasica.

UTIA= unidad de terapia intensiva de adultos.

Pagina 43 de 85



Tabla 8. Grado de complicacion.

Grado de complicacién Definicion

Grado | Cualquier desviacion del curso postoperatorio normal sin la necesidad de
tratamiento farmacoldgico o quirurgico, endoscopico, y por radiologia
intervencionista.

Regimenes terapéuticos permitidos: drogas como antieméticos,
antipiréticos, diuréticos, electrdlitos y fisioterapia. Este grado también
incluye infeccion de herida abierta en la cama del paciente.

Grado I Requiere tratamiento farmacoldgico con otras drogas comprendidas en el
grado I. Esta incluido en esto la nutricion parenteral y la transfusion de
elementos sanguineos.

Grado lll Requiere una intervencidn quirdrgica, endoscdpica o radioldgica.

Grado llla Intervenciones no bajo anestesia general

Grado lllb Intervenciones con anestesia general

Grado IV Complicacién que pone en peligro la vida (incluyendo complicaciones del
sistema nervioso central) que requieren manejo en una unidad critica

Grado IVa Disfuncién orgénica Unica (incluyendo dialisis)

Grado IVb Disfuncién multiorgéanica

Grado V Muerte del paciente

Sufijo “d” Si el paciente presenta una complicacion al momento del egreso

hospitalario, el sufijo “d” (por discapacidad) se agregara la grado
respectivo de la complicaciéon. Esta marca indica la necesidad de
seguimiento hasta evaluar completamente la complicacion.

Ann Surg 2004;240:205-13
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Tabla 9. Clasificacion de Motivos para NO APLICACION DE QUIMIOTERAPIA

Por el antineoplasico

Ver grados de toxicidad (abajo)

Por el paciente

Problema médico que contraindica su
aplicacién
No desea o se retira del protocolo o se pierde

Por el catéter

Infectado
Malfuncionamiento

NIVELES DE TOXICIDAD POR QUIMIOTERAPIA.

Neutropenia.

Grado 3: >0.5-1.0 x10° /I
Grado 4: < 0.5 x10° /I

Trombocitopenia

Grado 3: > 10-50 x10° /I
Grado 4: <10 x10° /I

Anemia
Grado 3: hg > 65-80 g/I
Grado 4: hg < 65 g/l
Creatinina
Grado 3: > 3-6 x ULN
Grado 4: > 6 x ULN
Bilirrubina

Grado 3:>3-10 x ULN
Grdo 4: >10 X ULN

Fosfatasa alcalina
Grado 3: >5-20 x ULN
Grado 4: >20 x ULN

Grado 3: > 5-20 x ULN
Grado 4: >20 x ULN

TGOy TGP

Grado 3: >5-20 x ULN
Grado 4: >20 x ULN

ULN: limite superior del rango normal, TGO= transaminasa glutamico oxalacético; TGP =

transaminasa glutdmico pirdvica.

Pagina 45 de 85



Tabla 10.

Estadificacion patoldgica del cancer gastrico desarrollado por el AJCC 2002

Etapa Descripcion

Etapa T

T1 Tumor confinado a la capa mucosa o submucosa

T2 Tumor se extiende a la muscularis propia o subserosa.

T3 Tumor que se extiende a través de la subserosa sin involucrar estructuras contiguas
T4 Tumor que se extiende a estructuras contiguas.

Etapa N

NO No hay ganglios regionales metastasicos

N1 Metastasis en ganglios linfaticos regionales de uno a seis.

N2 Metastasis en ganglios lifndticos regionales en siete a quince.
N3 Metastasis en ganglios en mas de quince ganglios regionales
Etapa M

MO Ausencia de metastasis a distancia

M1 Metastasis a distancia presentes.

Definicién de ganglis linfaticos regionales: Diferentes grupos de ganglios linfaticos regionales drenan
a la pared del estbmago. Estos ganglios perigastricos se encuentran a lo largo de la curvatura
menor y mayor. Otros grupos principales de ganglios siguen los vasos arteriales y venosos
principales de la aorta y la circulacién portal. Al menos 15 ganglios regionales tienen que ser
valorados patol6gicamente, una determinacién pNO puede asignarse en base al nimero de
ganglios evaluados microscopicamente.

El involucro de otros ganglios linfaticos intra abdominales, como los hepatoduodenales,
retropancraticos, mesentéricos, y para aodrticos, se clasifican como metastasis a distancia. Las areas
ganglionares especificas son las siguientes.

Curvatura Mayor del estbmago: Curvatura mayor, epiplon mayor, gastroduodenal, gastroepipléico,
pil6ricos, y pancreatico duodenales.

Area pancreética y esplénica : Peripancréatico, esplénico, y pancreéticolineal.

Curvatura menor del estbmago.Curvatura menor, epiplon menor, gastrica izquierda,
cardioesofagico, hepaticos comunes, celiacos, y hepatoduodenal.

Grupos Ganglionares distantes: Retropancreaticos, para-aérticos, portales, retroperitoneales,
mesenteéricos.

Sitios distantes: higado, superficie peritoneal, ganglios linfaticos no regionales y distantes.
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Diagrama 1. Abordaje del paciente con posible diagnostico de
adenocarcinoma gastrico

Ingreso del paciente

—————— |
Urgencias , Paciente hospitalizado por otro
Consulta externa de Oncologia diagnéstico
| —
Exploracion clinica completa e
Historia clinica
Radiologia
Tele de térax
TC de abdomen y pelvis _'

Estudios Endoscopia superior

Laboratorios

BH, Ur, Cr, Glu, Alb, SGPT, SGOT,
BT, BD, TP, TTP, grupo y Rh.

Resultados de estudios
Positivo para Adenocarcinoma y resecable por tomografia

Valoracidn funcional ECOG y de 6rganos y sistemas

Valoracion por Medicina

Interna, Neumologia, P —
Medicina Interna, Etc.

Candidato par a protocolo

Se da hoja de consentimiento validamente informado

Acepta entrar al protocolo No acepta

/

Diagrama de flujeo de protocolo Tratamiento Estandar
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Diagrama 2. Protocolo de seguridad de cirugia radical con peritonectomia en

pacientes con cancer gastrico de tipo adenocarcinoma.

O )

elegible para

aciente

protocolo de
Peritonectomia
en cancer

\géstrico /

Lavado peritoneal.

Gastrectomia Radical
total con D2 mas
peritonectomia de
ambos diafragmas,
ambas correderas
parietocdlicas y fondo
de saco de Douglas,
colecistectomia,
esplenectomia, e
histerectomia y
colocacién de catéter de
Tenkhoff

QUIMIOTERAPIA INTRAPERITONEAL CICLO

QUIMIOTERAPIA INTRAPERITONEAL CICLO

QUIMIOTERAPIA INTRAPERITONEAL CICLO

QUIMIOTERAPIA INTRAPERITONEAL CICLO
QUIMIOTERAPIA INTRAPERITONEAL CICLO
QUIMIOTERAPIA INTRAPERITONEAL CICLO

SEGUIMIENTO

Quimioterapia intraperitoneal con
cisplatino 100 mg/m?2 en tres dias por
ciclo y 5-Fluorouracilo 450 m2 dosis/d
en tres dosis intravenoso
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DIAGRAMA 3. ESQUEMA DE TRATAMIENTO ESTANDAR Y ESQUEMA DE
TRATAMIENTO PROTOCOLDO.

Estudio de paciente con cdancer
gastrico como esta establecido

v

Etapa clinica locoreginoal (MO0)

A 4

Considerar laparoscopia

A 4

Potencialmente resecable (MO0)

Quimioterapia preoperatoria

quir

Intervencion

drgica

Quimioradioterapia preoperatoria

\_*

Intervencion

quirdrgica

y

T3, T4 o Cualquier T

—4 con N+

y
RT 45-50 Gy + QT 5 FU

o

Vigilancia clinica si la recibid

preoperatoriamente.
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DIAGRAMA 4. indice de Carcinomatosis peritoneal (ICP)

Dos lineas transversales y dos lineas sagitales dividen el abdomen en 9 regiones. El plano transversal superior se localiza en
la parte mas baja del margen costal y el plano transversal mas bajo a las lineas de las espinas iliacas anterosuperiores. Los
planos sagitales dividen el abdomen en tres sectores iguales. Las lineas definen en nueve regiones que estan numeradas en
el sentido de las manecillas del reloj el cual cero es a nivel de la regién umbilical y 1 se define el espacio por debajo del
hemidiafragma derecho. Las regiones 9 a 12 dividen el intestino delgado. EL tamafio de las lesiones se determina después
de la lisis completa de las adherencias y una inspeccidon completa de todas las superficies del peritoneo parietal y visceral.
Se reporta el didmetro mayor de los implantes que estan distribuidos en las superficies peritoneales. Los tumores primarios
o las recurrencias locales al sitio primario que pueden ser resecadas definitivamente se excluyen de la valoracion del
tamario de las lesiones. Si existe confluencia de la enfermedad que produce un conglomerado de estructuras pélvicas o
abdominales, se cataloga automéaticamente como L-3 aln si es una pequefia confluencia de implantes cancerosos.

Region Tamaiio de
la lesion

0 Central

1 Superior derecha

2 Epigastrio

3 Superior izquierda
4 Flanco izquierdo

5 Inferior izquierda
6 Pelvis

7 Inferior derecha
8 flanco derecho

Puntuacién del tamario de
lesion.

LSO No se observa tumor

9 Yeyuno superior
10 Yeyuno inferior LS1  Tumor hasta 0.5 cm

11 lleon superior
12 lleon inferior LS2  Tumor hasta5 cm

LS3 Tumor>5cmo

ICP

Gomez Portilla A, Kamasura S, Baratti D, Deraco M. The

surface malginancy . J Surg Oncol 2008;98:228-31

Intraoperative staging system in the management of peritoneal
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RESULTADOS

Se lograron reclutar cuatro pacientes para el estudio. Los pacientes tuvieron buen estado
funcional, sin enfermedad metastasica, pero con tumores localmente avanzados y con
sintomatologia. Las caracteristicas de los pacientes estdn descritas en la tabla 9. La
sintomatologia que reportaron en cada caso se representa en la tabla no. 10. En esta Ultima se
anota la sintomatologia principal a tratar. Los hallazgos de la endoscopia no describio la
extension distal de la tumoracion por el cuadro obstructivo en dos casos y la tomografia no
preciso la enfermedad ganglionar y solo en un caso qued6 sobreestadificado el T, quedando
estadificados dos como etapa clinica 1V, uno Il y uno Il (tabla 11). Los hallazgos
quirdrgicos en base al indice de carcinomatosis peritoneal fueron 15,3,1,1. Los numeros de
peritonectomias realizadas fueron 6, 5,5 y 2; EL tiempo quirtrgico fue de 6:50 hrs a un
maximo de 8:30 hrs. A tres casos se les realiz6 gastrectomia total y solo a un caso se les
realiz6 gastrectomia subtotal. Los numero de anastomosis fue de 3,3,2 y 2. Solo un caso
quedd con enfermedad microscépica. Todos los casos ameritaron transfusion sanguinea y de
plasma fresco congelado y solo un paciente presentd una complicacion transoperatoria por
inestabilidad respiratoria que amerité pasar orointubado a la Unidad de terapia intensiva.
Tabla No. 12. Los dias de estancia en la unidad de terapia intensiva fueron 4, 1, 4 y 1 por
cada paciente. Los dias de estancia hospitalaria fueron 44, 42, 47 y 22 dias respectivamente.
El funcionamiento del catéter para la aplicacion de quimioterapia intraperitoneal solo fue en
un solo caso. Y El inicio de la via oral fue a los 10, 8, 19 y 6 dias respectivamente tabla No.
13. Todos los pacientes presentaron complicacion grado Il o mayores, dos de los cuatro
casos fallecieron. Las caracteristicas de las complicaciones de cada caso se describen en las
Tablas 14, 15, 16 y 17. Las etapas patoldgicas de los casos fueron IV, IV, I1IA y IlIB. La
correlacion de los hallazgos de patologia en base a los érganos resecados se describen en la
tabla no. 18.

Por cuestiones éticas en base al nimero de complicaciones y su grado se decidié suspender
el estudio en virtud de que todos presentaron 100% de morbilidad y una mortalidad del 50%.
En el primer caso, por las estructuras involucradas y por el sangrado de tubo digestivo que

presentaba la paciente se decidio realizar la reseccién multiorganica.
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En el segundo caso, existia clinicamente involucro del colon transverso y de la primera
porcion del duodeno, por lo que se decidio realizar la reseccion multiorganica.

El tercer caso se encuentra en su casa, ha reiniciado actividades de la vida diaria en forma
limitada, Ambulatorio y capaz de realizar cuidados personales, pero incapaz de llevar a cabo
actividades laborales. Levantada y con mas de un 50% de horas de vigilia. Presenta todavia
una complicacion de la herida que no le ha permitido recibir tratamiento adyuvante. Sin
embargo ya puede comer alimentos en mejor cantidad que antes del procedimiento
quirdrgico.

El ultimo caso, no se le realizd la cirugia completa por que durante el procedimiento
quirargico presentd inestabilidad respiratoria y Gnicamente se tomaron biopsias del
peritoneo. Sin embargo es el Gnico que ha recibido hasta ahora el tratamiento de
guimioterapia intraperitoneal. Ambulatorio y capaz de realizar cuidados personales, pero
incapaz de llevar a cabo actividades laborales. Levantado y con mas de un 50% de horas de
vigilia. El paciente no radica en la ciudad de México, y ha estado viajando para recibir sus

tratamientos de quimioterapia intraperitoneal en autobus y solo.

Tabla 11. Datos generales de los pacientes reclutados.

No. SEXO EDAD IMC Evol en Exploracion ECOG COMORBILIDADES

caso semanas  clinica

1 Fem 46 25.2 58 Masa 2 Hipertension
palpable arterial

2 Fem 46 23.1 4 Negativa 2

3 Fem 60 26.7 32 Masa 2 Diabetes Mellitus
palpable

4 Mas 76 26.02 4 negativa 2
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Tabla 12. Caracteristicas de la sintomatologia

No. Sintomatologia a tratar en cada caso.
caso
1 Sindrome Sangrado de Dolor Pérdida La sintomatologia principal fue
anémico tubo digestivo | abdominal | de peso el sangrado de tubo digestivo
ya que se transfundié durante
su hospitalizacién
2 Obstruccién | Desequilibrio Dolor Pérdida Presentaba obstruccion
gastrica hidroelectrdlito | abdominal | de peso gastrica que provocaba
intolerancia a la via oral,
deshidratacidon por el vomito y
falla renal a su ingreso
3 Obstruccién | Pérdida de La obstruccidn gastrica
gastrica peso Unicamente permitia la
tolerancia a liquidos.
4 Sindrome Sangrado de Dolor Pérdida Sangrado de tubo digestivo y
anémico tubo digestivo | abdominal | de peso datos obstructivos
y vomito

Tabla 13. Hallazgos en los estudios de gabinete y etapa clinica preoperatoria.

No. | Endoscopia Tomografia EC preoqgxa
caso
Bormann | localizacién | obstruccion | Otro T N M Otro
hallazgo hallazgo

1 11 Distal Presente 3 0 1 v
(80%)

2 11 Distal Presente 4 1 Invasién | IV
(30%) a higado

3 v total Infiltrante 3 0 Il
difuso
(20%)

4 1 distal Presente Ulcera 4 0 Invasién | I
(antro forrest a
deformado) | llI colédoco
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Tabla 14. Caracteristicas del procedimiento quirurgico.

No. IC Organos No. De Tiemp  Reconstruccion Enf. Sangrado  Transfusién ~ TPF Complicacion
caso P resecados peritonectomias 0 gx (no. Anastomosis) Res. ml PG quirdrgica
realizadas
1 15 ET,B, VB, CD, 6 8:30 E-Y en Y de Roux R1 960 1200 750 No
Cl, PDD,PDI, eileorecto TT (3)
CPD,CPI,HTO
, PP
2 3 ET,B, VB, CD, 5 8:00 E-YenYde Roux RO 1650 1000 800 No
PDD,PDI, e ileocolon LL (3)
CPD,CPI,HTO
, PP
3 1 ET,B, VB, 5 7:00 E-Y en Y de Roux RO 1100 750 720 No
PDD,PDI, (2)
CPD,CPI,HTO
,PP
4 1 EST, 2 6:50 G-YenYdeRoux RO 650 750 360 Paso
(2) orointubado
ala UTIA

Tabla 15. Caracteristicas Postoperatorios de los casos.

No. De caso Dias UTIA Dias Estancia Inicio Via oral  Funcion del
catéter para
QT
1 4 44 10 No
2 1 42 8 No
3 4 47 19 No
4 1 22 6 Si
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Tabla 16. Caracteristicas de las complicaciones del Caso No. 1

Grado Descripcion
b Sangrado postoperatorio , ameritd reintervencién quirargica
I Hipertension no controlada, amerité manejo en la Unidad de terapia intensiva por
crisis hipertensiva.
I Fiebre, manejo con antipiréticos
b Derrame pleural que ameritd toracoscopia por sospecha de empiema.
llla Drenaje percutaneo de coleccion subdiafragmatica derecha.

b Amerito reintervencion quirurgica para retiro de catéter de Tenckhoff por
contaminacion de la cavidad y no ser viable su uso.

Id Paciente se presentd en dos ocasiones por cuadro de suboclusién intestinal al
departamento de Urgencias que fue manejada con hidratacion paranteral.

IVad Se rehospitalizd por cuadro de obstruccidn intestinal recurrente que fue llevada a
cirugia, donde se encontré un abdomen congelado y en el intento de liberar las
adherencias se lesiond el intestino delgado, que provocé una fistula
enterocutanea que la llevd a falla orgdnica

vd Muere por sépsis secundario a una fistula enterocutanea.

Tabla 17. Caracteristicas de las complicaciones del Caso No.2

Grado Descripcion
llla Derrame pleural izquierdo que amerité drenaje por radiologia intervencionista
Il Manejo continuo con Nutricion parenteral por pobre tolerancia a la via oral
lla Coleccién subdiafragmatica izquierda que se drend por medio de radiologia
intervencionista.
lla Fistula biliar que se manejo con radiologia intervencionista.
Id Intolerancia a la via oral y dolor abdominal que amerita que se rehospitalice
llibd Se detectd obstruccién biliar que fue manejada por radiologia intervencionista
con endoproétesis
Il Por pobre tolerancia a la via oral se realizd serie esofagoyeyunal y manejo con
nutricién parenteral
IVbd La paciente broncoaspira, cae en paro cardiorespiratorio y es resucitada
guedando con secuelas neuroldgicas y apoyo de aminas.
vd Muere por secuelas neuroldgicas por la broncoaspiracidn.
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Tabla 18. Caracteristicas de las complicaciones del Caso No. 3

Grado

Descripcién

Choque hemodinamico compensado con repercusidn hematoldgica que amerité
trasnfusion e inicio de aminas

Derrame pleural bilateral

Coleccion intraabdominal

Drenaje de derrame pleural

Escara sacra

Se operé para retiro de catéter tenkhoff por no funcionamiento.

Tabla 19. Caracteristicas de las complicaciones del caso No. 4

Caso No. 4

Fiebre, se le realizd TC para descartar alguna coleccién intraabdominal

llla

Estémago retencionista, se realizé panendoscopia para ver la anastomosis.

Nuemonia intersticial .

Tabla 20 . Hallazgos de patologia de cada caso.

No. estdmago Ganglios Vesicula Bazo uteroy  Colon Colon  recto PDI PDD PPA PP Citologia

caso (pos/totales)  biliar anexos  derecho izq

1 T3 18/65 Pos pos pos pos neg neg pos pos pos pos NR

2 T4 18/33 Neg neg neg neg NR NR N No No No neg
Ref ref  ref ref

3 T3 7/36 Neg neg neg NR NR NR neg neg neg neg Per

4 T3 4/20 * NR ¥ NR NR NR Biop Biop Biop Biop Neg

neg neg neg neg

T=tumor; Neg= negativo: pos= positivo; NR= no se reseco; N ref= no se refiere en el reporte de
patologia; Biop neg= biopsia negativa; Per= perdido.
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Tabla 21. Razones para conducir un estudio piloto.

Desarrollar y probar que los instrumentos de investigacién sean adecuados.

Valorar la factibilidad de un estudio ( a mayor escala)

Designar un protocolo de investigacion

Valorar donde un protocolo de estudio es realista y aplicable

Establecer si el marco de muestra y la técnica son efectivas

Valorar la posibilidad de éxito de la propuesta de reclutamiento

Identificar los problemas logisticos que pueden ocurrir usando el método propuesto.

Estimar la variabilidad en los resultados para ayudar a determinar el tamano de muestra

Recabar datos preliminares

Determinar los recursos (personal, econdmicos) que son necesarios para planear el estudio.

Valorar las técnicas de andlisis de datos propuesta para descubrir posibles problemas

Desarrollar preguntas de investigacion y planes de investigacion

Entrenar a investigadores en tantos elementos de los procesos de investigacion

Convencer a los patrocinadores que el equipo de investigacién es competente y conocedor.

Convencer a los patrocinadores que el estudio principal es factible y vale la pena financiar.

Convencer a otras partes principales que el estudio principal vale la pena apoyar.
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Tabla 22. Criterios para la evaluacion de articulos en cuanto a sus

complicaciones.

Criterios para la evaluacion de articulos

Criterios

Requisitos

Métodos de definicién de datos adquiridos

Indicacion de adquisicién de datos prospectivo
o retrospectivo.

Indicacion de la duracidn del seguimiento

El reporte indica claramente el periodo de
tiempo de adquisicién de datos
postoperatorios de las complicaciones como 30
dias o la misma hospitalizacidn

Informacién como externo

EL estudio indica que las complicaciones que
siguieron después de su egreso se incluyeron

Se aplicé definicion a las complicaciones

El trabajo define al menos una complicacién
con criterio de inclusién especifico.

Se indicé la tasa de mortalidad y causas de
muerte

El nUmero de pacientes que muririeron en el
periodo postoperatorio del estudio se enlistan
junto con la causa de muerte.

Se indica la tasa de morbilidad y el total de
complicaciones

Se enumeran el nimero de pacientes con
cualquier complicacién y el nimero total de
complicaciones.

Se incluyen complicaciones especificas del
procedimiento

Pancreatectomia: fistula pancreatica o fuga,
retardo en el vaciamiento, fuga biliar.
Esofagectomia: fuga anastomatica,
complicaciones pulmonares o cardiacas.
Hepatectomia: fuga biliar, abscesos
intraabdominales, falla hepatica.

Se utiliza una escala de severidad

Se reporté un sistema para designar la
gravedad

Datos del tiempo de estancia

Se incluyd el tiempo de estancia promedio o la
mediana.

Se incluyeron factores de riesgo en el analisis

La evidencia de la estratificacién del grado y el
método utilizado .
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DISCUSION.

Por los resultados encontrados, los temas a discutir en este trabajo seran encaminados al
desarrollo de un estudio piloto, la suspension de este estudio con base a las complicaciones
en relacién a una cirugia mayor en pacientes con cancer gastrico avanzado y la comparacion
con otras referencias en cuestion del tratamiento quirdrgico en estos casos. Ademas se
comentaran las nuevas perspectivas en cuanto al tratamiento del cancer gastrico avanzado en

el Hospital Central Militar.

Estudio piloto.

La organizacion Mundial de la salud emiti6 las pautas internacionales para la investigacion y
experimentacion biomédica en seres humanos. En este documento se describe lo que se
denomina “La mejor intervencion”, misma que se define como la que se debe de emplear en
la atencion para los pacientes. (54) El inconveniente es que para muchas indicaciones hay
mas de una mejor intervencion y no hay un acuerdo general para eso, ya que en ocasiones no
estd disponible dicho tratamiento o es imposible seguirlo por las caracteristicas de los
pacientes. En estos casos, la manera de ayudar a estos pacientes puede ser de diferentes
formas. Una de esas formas se investigd en este trabajo el cual consistio en un
procedimiento quirurgico radical en pacientes con cancer gastrico avanzado. Para poder
desarrollar esto de una manera ortodoxa en la investigacion se decidid realizar un estudio
piloto.

Los objetivos de un estudio piloto son varios y se enlistan en la tabla 19. En este estudio se
logro investigar que la aplicacion de quimioterapia intraperitoneal en forma postoperatoria
no es factible por las complicaciones intraabdominales en estos casos existe un solo trabajo
que reporto la aplicacion de quimioterapia de doce ciclos que se tenian contemplados los
pacientes, recibieron un promedio de 4.3 y solamente 8 pacientes de 154 recibieron los 12
ciclos. Los motivos de suspender el tratamiento fue progresion de la enfermedad,
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complicaciones postoperatorias, rechazo del paciente, malfuncionamiento del catéter, pobre
acoplamiento, mielo-supresion grado 4 o mortalidad operatoria. Treinta y cinco pacientes
(22.7%) presentaron morbilidad postoperatoria principalmente relacionados con el catéter y
con la peritonitis quimica. Unicamente 4 pacientes murieron (2.6%) tres por choque séptico
y uno por nefropatia. El seguimiento de estos pacientes arrojo como resultado que la
supervivencia media fue de 11.4 meses y la supervivencia a 5 afios fue de 12.2 %. Al
subdividir por tipo de reseccion obtenida los pacientes con RO presentaron una
supervivencia media de 25.5 meses, 15.6 meses para los de R1y 7.2 meses para los R2. La
supervivencia a 5 afios para los grupos RO y R1 fue de 31.7% y 12.5% respectivamente.
(55) Es por lo que se debe de ver otra forma de aplicarlo o bien si el principio es aplicar la
quimioterapia intraperitoneal post operatoria debe tomarse en cuenta esta complicacion.

En la cuestion de la factibilidad del estudio, se puede ver que si es posible realizarlo, pero se
consumen muchos recursos humanos, interconsultas a otros servicios, materiales por los
apoyos de estudios de imagen, material de consumo basico, asi como medicamentos de alta
especialidad y tienen una prolonga estancia hospitalaria. Por todo lo anterior el protocolo
puede ser aplicable, pero no es realista si lo que se desea es buscar un beneficio a los
pacientes. Ya que hubo muchas complicaciones y la mortalidad fue alta.

Con respecto a la técnica quirurgica, que lo diferente fue realizar una peritonectomia total
con reseccion multiorganica es de comentar que lo que se pudo observar en las
complicaciones fueron principalmente; las colecciones intraabdominales principalmente
subdiafragmaticas izquierdas y las colecciones pleurales, y la otra complicacion fue los
cuadros obstructivos abdominales que retrasaban el inicio de la via oral y que incluso
provocaron una estancia hospitalaria prolongada y un consumo de recurso importante en
cuanto a nutricion parenteral y el consumo de insumos para el manejo de las mismas,
ademas de que fue lo que provocd la muerte en los dos pacientes. Por lo que no se debe
considerar un tratamiento de esta magnitud para un ensayo clinico, primero porque para
medir un resultado oncoldgico (supervivencia libre de enfermedad, global y la calidad de
vida) para encontrar una diferencia estadisticamente significativa tendria que ser un tamafo
de muestra que debiera ser muy grande y no se alcanzaria en este centro. Segundo, esto
consumiria muchos recursos y los resultados no son los esperados para el beneficio de los

pacientes. Ahora, dentro de los problemas logisticos se observd que las necesidades de
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material de consumo para la cirugia, el quiréfano, no existio ningan tipo de problema, ni por
la unidad de terapia intensiva, ni por el servicio de radiologia, ni por los apoyos de recursos
materiales ni humanos. Pero si se encontr6 que se tiene que fortalecer el apoyo por el
servicio de nutricion artificial previo a la cirugia, ya que una de las pacientes en 17 dias de
estancia previa a la cirugia no recibi6é ningun tipo de apoyo y otros dos casos lo recibieron
en poco tiempo.

Otro punto que se tiene que fortalecer es el estudio de las muestras para patologia. En un
caso no se tuvo el diagnostico con las muestras tomadas por endoscopia y aunque se
encuentra descrito que la precision de las biopsias por endoscopia pueden ser de un 86%,
realizar un procedimiento de esta magnitud sin reporte del mismo genera mayor
incertidumbre al paciente y sus familiares por la magnitud del problema, y en otro caso faltd
el reporte de la citologia del lavado de la cavidad.

Con la obtencion de los datos de estos cuatro pacientes se ha podido observar que los
resultados no son buenos, y es necesario una gran cantidad de recursos para el mismo, se
necesita un hospital de tercer nivel que cuente con servicio de nutricion parenteral, medicina
critica, medicina interna, infectologia, neumologia, clinica del dolor, radiologia
intervencionista y sus materiales consumibles asi como disponibilidad de un tomografo,
tanatologia, psicologia, inhaloterapia, banco de sangre, antibiéticos de nuevas generaciones
y tener en mente gque se necesita una estancia hospitalaria prolongada.

Todos estos datos anotados fueron obtenidos por la hoja de recoleccion de datos
identificando los problemas de la atencién, que son las observaciones previas anotadas y ha
permitido seguir la investigacion en cuanto al manejo de este tipo de pacientes. Asi se

buscaran las maneras de tratar de reforzar las debilidades en el proceso logistico (56)

Aspectos Eticos para suspender el estudio.

EL motivo de haber suspendido el estudio fue porque no se estaba presentando el principio
de la beneficencia, el cual estipula maximizar los beneficios y disminuir los dafios. (54) En
ese mismo punto de la beneficencia, al presentarse dos eventos fatales por la complicaciones

de la cirugia no debe de menospreciarse, ademas del efecto social que puede presentarse al
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realizar este tipo de procedimientos en el enfoque de consumir recursos humanos vy
materiales en forma importante, repercutiendo econémicamente en todos los sentidos, tanto
del paciente y su familia asi como de la institucién donde se realiza como se ha establecido
en el informe Belmont. (57) Asi como también esta estipulado en la Declaracion de Helsinki
de la Asociacion Médica Mundial en su parrafo No. 17 donde establece que el investigador
debe suspender el experimento en marcha si observan que los riesgos que implican son mas
importantes que los beneficios esperados o si existen pruebas concluyentes de resultados
positivos o beneficiosos. (58)

De la misma forma que se establecio el protocolo con el fin de prolongar la supervivencia,
siendo este un estudio piloto, en la Declaracion de Helsinki en su parrafo No. 32 se asume
que primero se debe probar la seguridad y eficacia, que al ver que este procedimiento no es
mas seguro se decidid suspender el mismo. Independientemente que el objetivo de prolongar
la vida era el que se queria alcanzar con esta investigacion, la primera parte que se tenia que

hacer fue investigar su factibilidad y seguridad. (58)

Analisis del manejo preoperatorio.
En la evaluacion preoperatoria, a los cuatro casos se les realiz6 todos los estudios necesarios

para poder valorar la etapa clinica y la funcién organica adecuada.

La tomografia Computarizada.

En la tomografia los hallazgos en cuanto al T estan bien correlacionados en los cuatro casos.
En dos casos se mencioné que eran T3, y asi lo demostré su hallazgo quirdrgico, sin
embargo, en dos casos se menciond que eran T4, uno por probabilidad de afectar el higado y
el otro por probabilidad de involucrar al colédoco. Es de mencionar que en uno de estos
casos se tenia infiltrado la 1/a porcion del duodeno, y aunque lo mencionan como probable,
hacen mas énfasis en la invasion probable al higado, de lo cual al momento de la cirugia no
tenia involucro al higado pero si al duodeno; el otro caso mencion6 que hay afeccion del
colédoco, pero el paciente tenia antecedente de colecistectomia y en la exploracion

quirdrgica se encontré que existia un adherencia importante de la primera porcién del
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duodeno hacia el hilio hepatico. Esto aunque sea dificil de concluir, la tomografia puede
avisar de la probabilidad de un problema, pero no es exacta en ese téermino.

Con lo que respecta al estado ganglionar solo en dos casos la TC reporté la presencia de
ganglios positivos, pero en ningun se afirma si lo son, Gnicamente se describidé su tamafio, lo
que hace una interpretacion en este centro mala en cuanto al estado ganglionar. Aunque se
ha demostrado que la tomografia es util para determinar el T y entre mas avanzado es mejor
la descripcion tomografica, la extension hacia el duodeno o infiltracion a otras estructuras en
esa area no es mencionado en estos trabajos. (59) En uno refieren que la precision para el T
puede ser de hasta el 77% de los casos, existe el problema de la sobreestadificacion y la
subestadificacion en un 19% y 14% respectivamente, pero es muy baja para la clasificacion
ganglionar de hasta el 69%, aclarando que consideraban positivos a ganglios >6mm
perigastricos y >8mm en otras regiones, quedando sobreestadificados el 16% de los casos y
subestadificados el 30% aun con reconstruccién multiplanar, pero tampoco hace énfasis en
la cuestion de la extension a 6rganos como el duodeno (60). En otra serie demostr6 que los
tumores T4 en su mayoria quedan subestadificados al compararlos con sus resultados de
patologia. (61) Sin embargo, en otra serie donde se registraron mas casos, empleando otra
técnica del estudio al hacer mas pequefios los cortes y el inyectar a los pacientes
escopolamina intramuscular para relajar la pared intestinal y disminuir la peristalsis
intestinal la precision es mayor. Cabe resaltar que los tumores del antro en esta serie tienen
mayor probabilidad de quedad sobreestadificados. Estas diferencias pueden estar explicadas
por los fendbmenos de defecto parcial de volumen y por la respiracion. Con respecto a los
hallazgos de los ganglios, la precision también se reporta menor. (62)

El estudio endoscopico.

Con respecto a los hallazgos endoscépicos, donde se menciona que el paciente presentaba
clinicamente obstruccion gastrica, reportaron en las endoscopias un porcentaje de
obstruccion, que clinicamente no corresponde, una paciente reporté que presenta 30% de
obstruccion pero que pasa el endoscopio, pero clinicamente llegoé con obstruccidn gastrica,
trastorno hidroelectrolitico por el vomito y la intolerancia a la via oral, otro paciente
presentaba una obstruccion y sangrado por Ulcera con angulacién del duodeno y
clinicamente el paciente toleraba liquidos y reportaron una obstruccion del 80%, y otra
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paciente presentaba obstruccion con paso clinico de liquidos. A esta ultima paciente hubo
necesidad de realizar una segunda endoscopia para colocar una sonda nasoyeyunal para
inicio de la nutricion enteral. En un trabajo para paliar a pacientes con esta sintomatologia
se reportd que la aplicacién de endoprotesis es Gtil para paliar el cuadro, siendo su criterio el
clinico y en ningun trabajo se habla de la obstruccion por endoscopia. En la serie de Song y
cols, utilizaron una escala para poder medir su efecto paliativo con las protesis, pero nunca
se hablo de porcentaje de obstruccion y Unicamente utilizaron la escala para medir los
efectos en cuanto a la paliacion de la sintomatologia. (63) (64) Este fenémeno puede
explicar que no importo los hallazgos endoscdpicos en cuanto al cuadro obstructivo y es mas
importante la clinica para poder medirlos. Este punto puede reforzar que los pacientes que
Ileguen con sintomas obstructivos, ademas de la toma de biopsias seria bueno protocolizar la
colocaciéon inmediata de la sonda para el inicio de la nutricion enteral y no es necesario

describir un porcentaje de obstruccion.

El reporte de las biopsias por endoscopia.

Por la magnitud del procedimiento planeado y en si por el propio diagndstico el tener un
reporte escrito que avale el diagndstico de cancer es muy importante. Generalmente se sabe
que con las biopsias por endoscopia son suficientes, pero en este trabajo dos si confirmaron
el diagndstico, una menciono que solo habia un foco de adenocarcinoma y otra fue negativa
para cancer. En un trabajo publicado donde se busco la incidencia de cancer por biopsias
tomadas por endoscopia, encontraron resultados de que 1.9% de las Ulceras gastricas que
aparentan ser benignas, el diagndstico final es cancer. En este trabajo se mencion6 que con
resultados de biopsias negativas pero con sospecha clinica fueron llevados a cirugia o se
repitié la endoscopia para confirmar el diagndstico, pero en las que son de tipo ulcerativo, se
retrasd el diagnostico de 1 a 4 meses. El reporte final fue que la precision para detectar
cancer por endoscopia es del 86%. La mayoria de las razones es por que el material no es
representativo ya que revisaron en forma retrospectiva las laminillas de los pacientes que en
seguimiento resultaron con cancer gastrico. Y concluyeron que el conjunto de toda la

informacidn tanto clinica como radioldgica es ayuda diagndstica. (65)
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Por lo anterior los puntos a fortalecer en el servicio de endoscopia son que se tomen mayor
numero de muestras y que se coloque una sonda nasoyeyunal cuando el paciente

clinicamente tiene datos de obstruccion.

El apoyo nutricional.

Un factor muy importante en el tratamiento del cancer gastrico cuando son candidatos
quirdrgicos es la nutricion pre y postoperatoria. En la fase preoperatoria en estos cuatro
casos, dos pacientes recibieron nutricion parenteral y una paciente recibié nutricion enteral
y otra ningun apoyo, a pesar de estar 17 dias hospitalizada preoperatoriamente. La fase
preoperatoria del estado nutricional es muy importante ya que los pacientes que necesitan un
apoyo nutricional invasivo tienen peor pronostico, muy probablemente por la agresividad del

tumor o la etapa clinica avanzada que presenta. (66)

El tratamiento quirdrgico.

En estos cuatro casos, se observo que todos llegaron con cancer gastrico avanzado. Estas
etapas clinicas son comunes en nuestro Hospital como ya se ha documentado en un trabajo
previo no publicado del Hospital Central Militar. Es importante decir que los cuatro casos
llegaron con sintomatologia. Ademas que dos pacientes llegaron con signos de masas
abdominales palpables. Por el tipo de poblacién que se tiene en este nosocomio y por los

resultados desfavorables a pesar de los tratamientos aplicados, surgio este estudio piloto.

Paliacion vs tratamiento quirdrgico no paliativo en enfermedad localmente
avanzada

El objetivo de este trabajo desde el punto de vista quirargico fue no dejar enfermedad
residual, que pudo obtenerse en tres de los cuatro casos. Se ha demostrado en diferentes
trabajos publicados que el tratamiento quirdrgico paliativo tiene mejores resultados que no
operar a los pacientes, sin embargo, en dichos trabajos no se realizaron resecciones

radicales. (67) (68) (69) Las indicaciones principales para realizar procedimientos paliativos
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a pacientes con cancer gastrico son: 1) Sintomas que potencialmente ponen en peligro la
vida que pueden ser eliminados al quitar un tumor sintomético voluminoso como
obstruccion, perforacion, sangrado; 2) Disminuir la carga tumoral para hacer la enfermedad
residual mas susceptible al tratamiento adyuvante; 3) La reduccién del volumen y el tumor
hacen disminuir las demandas metabolicas del paciente; 4) como el tumor puede producir
citoquinas inmunosupresoras, reducir la carga tumoral puede tener efectos benéficos
inmunoldgicos (70) (71) Aun en tumores localmente avanzados, se ha demostrado que la
reseccion de érganos mejora la supervivencia con bajo nimero de complicaciones. (72) (73)
Es dificil establecer en pacientes con cancer gastrico el término paliativo, por la dificultad
que se presenta en la interpretacion o definicion de la literatura internacional. (74) (75) En
el contexto de la supervivencia, operar a un paciente para aliviar la sintomatologia la
supervivencia global puede llegar a ser de 8.3 meses en promedio y realizar una cirugia no
curativa la supervivencia es de 10.6 meses en promedio, con una morbilidad y mortalidad
del 7% (74) Y que pueden ser muy similares en cuanto al concepto de resecar un cancer
gastrico que invade otros organos. (73) Este comentario de realizar cirugias con intento
curativo ha sido mencionado en diferentes series como aquel procedimiento en el cual no se
deja enfermedad residual. (73) El realizar una cirugia citoreductiva y aplicacion de
quimioterapia perio-peratoria ha demostrado que lo mas importante para la supervivencia es
dejarla sin enfermedad residual y prolonga la supervivencia en quienes se hace en forma
profilactica. (35) (76) (77) (78) En los casos en que se deja enfermedad residual
macroscopica lo mas importante es el estado funcional. (37)

La magnitud de lareseccion

Por el tipo de paciente

La tolerancia al procedimiento fue aceptada en tres casos, excepto en uno a quien no se le
realizd todo el procedimiento porque transoperatoriamente el paciente presento inestabilidad
respiratoria. Ha sido dificil establecer el parametro a quienes se les puede realizar un
procedimiento de esta magnitud para disminuir las complicaciones. Hay criterios de

pacientes para establecer el riesgo de complicacion postoperatoria y a quienes se les puede
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realizar un procedimiento radical. Se han establecido que un paciente de alto riesgo es aquel
que presenta una clasificacion ASA 3, >75 afios, obesidad y pruebas funcionales pobres
otros la clasifican como ninguna otra enfermedad (71) (79) En el trabajo que nosotros
realizamos se incluyeron pacientes que se quedarian como bajo riesgo. Ya ha sido
establecido que el estado funcional es un parametro muy importante para el procedimiento.
37)

Por la carga tumoral

Es necesario el apoyo de estos pacientes en la inteligencia de la magnitud del problema, ya
que cuando se realizan resecciones de otros 6rganos con el fin de dejar sin enfermedad
residual la morbilidad y la mortalidad se incrementan. Existe una revision de la literatura
con respecto a la morbilidad y mortalidad de la peritonectomia con quimioterapia
intraperitoneal con hipertermia que incluye diferentes neoplasias con afeccién peritoneal.
(80) Aunque en este estudio no se aplic6 la quimioterapia con hipertermia
transoperatoriamente, se describié la duraciéon de la cirugia no mayor de 8:30 hrs y la
menor cirugia fue de 6:50 hrs, en dicha revision fue un total de 4.9 a 10.5 hrs. El nimero de
peritonectomias realizadas por paciente en promedio fue de 1.2 a 6.4. En nuestro trabajo, a
un paciente se le realizd 6, a dos cinco y a uno dos peritonectomias con tomas de biopsia de
los otros subsitios peritoneales. Y al respecto a las resecciones realizadas en este caso tres
cirugias fueron multiorganicas y solo una por condiciones del paciente se le realizé la
gastrectomia subtotal. La descripcion de la técnica de peritonectomia establece seis tipos.
(71) (81) Cabe aclarar que en todos los trabajos Unicamente se quita la enfermedad
macroscopica. (76) Pero en este trabajo se resecaron rganos que macroscopicamente no
tenian enfermedad peritoneal en tres casos. Pero es muy importante resaltar que en los dos
casos que fallecieron tenian involucrado el colon y con el fin de dejar sin enfermedad
residual a uno se le realizé colectomia total y a otro hemicolectomia derecha. La estancia en
la terapia intensiva reportada en esta revision tuvo un rango de 1 a 5 dias, en nosotros la
estancia mayor fue de 4 dias en dos pacientes y en los otros dos solo fue de un dia. El tiempo
de estancia hospitalaria tuvo un rango de 7 a 48 dias, nuestros cuatro casos presentaron una
estancia de 44, 42, 47 y 22 dias respectivamente. En el trabajo publicado por Martin y cols

describieron que los pacientes que se les realizd una reseccion adicional de otros érganos
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presentaban mayor T y mayor grado de enfermedad ganglionar. (82) Pero cabe resaltar que
de las cirugias que se reportaron solamente el 56% de los casos cuando fue gastrectomia sola
quedo RO y el 64% de los casos con gastrectomia mas otro 6rgano queddé RO. No menciond
las complicaciones, si establecio la supervivencia en base a nivel de invasion y al nimero de
ganglios. (82) En este trabajo el intento fue dejar sin enfermedad residual a todos los
pacientes, y no fue posible en uno donde se quedd con enfermedad microscopica en los
implantes, aunque fueron tratados, se consider6 como CC1. En ninguna serie se explica
porque no se alcanzo realizar la citoreduccion completa, si fue por el paciente, si fue por el
equipo quirdrgico o que parametro se utilizd para considerar el pardmetro de enfermedad
mayor de 2.5 mm. Ya en los procedimientos de peritonectomia, en los trabajos hechos por
un solo equipo, se ha reportado que se presenta desde 0% hasta en 69% de los casos,
incrementado las complicaciones si se consigue el objetivo de citoreduccién completa. (35)
(78) Del mismo modo, cuando existe enfermedad peritoneal con el intento de dejar sin
enfermedad residual con intento curativo en la serie de Glehen y cols que fue realizado en
diferentes centros el 56% de los casos queda como CCRO, el 25% queda como CCR-1, y el
18.8% queda como CCR-2 (76) Quiero mencionar que el problema de toda la literatura en
cuestion de las peritonectomias dificilmente se han estandarizado los nombres, aungue se
hayan descrito las técnicas como se ha mencionado arriba y el hablar de la reseccion de
organos, si la incluyen o no, esto es, si se hace una reseccion del peritoneo visceral. En el
cancer gastrico, en el trabajo por Yonemura y cols y el de Glehen y cols establece la
reseccion de peritoneo visceral, pero la comparacion del procedimiento que se hizo equivale
mas a una reseccion multiorganica con peritoneo parietal (35) (78) Ademas en el cancer
gastrico para poder realizar una diseccion linfatica adecuada la reseccion del epiplon mayor
y menor asi como peritoneo del mesocolon son resecados, obteniendo asi mayor cantidad de
ganglios linfaticos. (83) Modalidad terapéutica que se emplea en nuestro hospital. Y al
observar la descripcion de una serie de cancer gastrico y peritonectomia no en todos los
pacientes resecaba dichas estructuras. (78) Por tal motivo y al no aplicar la quimioterapia

intraperitoneal se abordd mas como reseccion multiorganica.
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Morbilidad y mortalidad postoperatoria.

En este trabajo se realizd reseccion multiorgénica, ya que se incluyé peritoneo parietal y
visceral, excepto en un caso por su estado transoperatorio. A los tres casos que se les realizd
la peritonectomia radical presentaron morbilidad grado [I1l/ V. Las principales
complicaciones postoperatorias fue el manejo de las colecciones intra-abdominales. Casi en
su totalidad se resolvieron por medio de radiologia intervencionista, solo una coleccion
pleural tuvo que ser drenada por cirugia. Un solo caso ameritd reintervencion quirdrgica por
sangrado. Es importante aclarar que los pacientes presentaron complicaciones posterior a su
egreso hospitalario, al presentar cuadro obstructivo que se atribuyé a adherencias intra-
abdominales que por sus efectos adversos progresaron a una complicacion letal. El Gnico
caso que se reintervino posterior a su primer egreso fue con el fin de liberar las adherencias
intra-ambdominales.

Existen varios trabajos en donde a mayor nimero de érganos resecados para tratar el cancer
gastrico mayor es la complicacion. (84) (85) Y dependera la serie que se lea con respecto al
numero de complicaciones, pero el reporte de las mismas se dice que son pocas, hasta en un
40% de morbilidad y 12% de mortalidad (72) (84) (75) (86)

En el procedimiento de peritonectomias con quimioterapia intraperitoneal ha establecido las
variables para la morbilidad y mortalidad que son principalmente por el estado funcional, la
extension de la carcinomatosis, duracion de la cirugia, nimero de peritonectomias
realizadas, numero de anastomosis, extension de la citoreduccion, namero de las lineas de
sutura, y dosis de la quimioterapia. (80) Ya en pacientes con cancer gastrico a quienes se
les realizd gastrectomias con peritonectomias y quimioterapia intraperitoneal, se reporta que
al incremento de las reseccion la morbilidad y mortalidad se incrementan (35) Dependiendo
de la serie que se vea de cancer gastrico con peritonectomia, la mortalidad puede ser hasta
11%, pero de las complicaciones que se presentaron derrame pleural, fistulas intestinales,
abscesos intraabdominales , neumonia, sindrome de respuesta inflamatoria aguda y toxicidad
hematoldgica y puede ser hasta el 43% (35) (76) (77) En la revision de la la morbilidad y

mortalidad de dicho procedimiento, donde incluye diferentes sitios de origen de la neoplasia,
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la mortalidad tuvo un rango de 0 a 17%, nosotros presentamos una mortalidad de 50%, y la
tasa de complicaciones mayores o grado I11/1V fue del 0 al 52%, nosotros tuvimos un 100%
de complicaciones que incluyeron grado Il o mayores. (80) Las adherencias intestinales
fueron el origen de la causa de muerte de los dos casos, en uno por la reintervencion para
liberarse, se encontré un abdomen congelado, y al lesionar el intestino se produjo una fistula
entero-cutanea que no se controlo y provoco el desenlace fatal y otra paciente en la misma
situacion presentd vomito y broncoaspird. Solo en un trabajo de peritonecomia con
quimioterapia intraperitoneal con hipertemia habl6 de las complicaciones intestinales, pero
solo menciona a nivel de las anastomosis, no menciona una cuestion de adherencias. (87) La
tasa de reoperacion fue descrita desde el 0% al 23%, nosotros reintervenimos a una paciente
en tres ocasiones, una por sangrado en el postoperatorio inmediato, la segunda fue por un
derrame pleural que no se pudo drenar por puncién y terminé en toracoscopia y la tercera
fue por la obstruccién intestinal. (80)

Las complicaciones menores no se especifican en las series de peritonectomias, pero en este
trabajo todos tuvieron necesidad de nutricion parenteral, transfusion sanguinea, uso de
multiples medicamentos para manejo de infeccion que en promedio de los cuatro casos se
utilizaron 6 tipos de antimicrobianos, tres tipos de analgésicos y 6 medicamentos de otras
categorias. En lo que respecta al estado funcional de los pacientes, todos tenian sintomas y
para mejorar sus condiciones generales se busca mejorar su estado nutricional como ya se ha
comentado, tres pacientes necesitaron transfusion preooperatoria, la extension de la
enfermedad en uno de los casos fue alta, que fue el caso que mas complicaciones tuvo y en
el segundo caso que también fallecid se realiz6 reseccién de colon.

Una de las explicaciones que se puede dar para la mortalidad y morbilidad elevada se
expresa en el trabajo realizado por Mohamed, donde estableci6é que la curva de aprendizaje
para procedimientos nuevos y complejos es la que provoca estos resultados, aunque en la
revision que él hizo, los nimeros no son tan elevados como este trabajo, hace énfasis en la
seleccion del paciente y la experiencia que se tiene no solo de una persona sino de todo un
equipo multidisciplinario. (88) Otra explicacién de la mortalidad es principalmente el lugar
donde se realiza, ademas de la edad, el sitio del cancer, el tipo de gastrectomia y la etapa
clinica al diagnostico. (76) (89) En una manera de justificar la magnitud del procedimiento,

es que el pronostico oncologico es malo si no se realiza una citoreduccion completa, y el arte
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de seleccionar al paciente para valorar a quienes se les puede ofrecer este resultado con

pocas complicaciones tiene que ser explorado en nuestros centros.

Se ha reportado ademas que el reporte de los resultados no favorables no es completo en la
literatura. (90) En el trabajo realizado por Martin y cols revisaron la calidad de los trabajos
en cuanto al reporte de las complicaciones quirurgicas. Se establecio una lista de los criterios
que se utilizaron para evaluar las publicaciones de los cuales practicamente todos estan
incluidos en este trabajo. ( tabla 19). En este trabajo report6 que solo el 2% de los trabajos
publicados reportan el total de las complicaciones. Es importante mencionar que la
clasificacion que se empled para este trabajo, no es especifica-aplicable a este trabajo, ya
que la magnitud del procedimiento generalmente se empleo una reseccion multiorganica en
tres casos y por la magnitud del mismo se utilizaron apoyos necesarios para el soporte del
mismo como es la transfusion perioperatoria, nutricion parenteral, y la valoracion de otros
servicios médicos para el manejo integral del mismo. Dato que en las series de
peritonectomias solo habla de complicaciones mayores y no se establecen las menores ni el
consumo de recursos para dichas complicaciones menores. Existe una revision con respecto
al reporte de las complicaciones en donde especificamente se establece ese punto del reporte
de las complicaciones en la literatura en las peritonectomias, sugiriendo que se utilice el
sistema del Instituto Nacional del Cancer de Estados Unidos de América conocido como
Criterio de terminologia comdn para eventos adversos (CTCAE) version 3.0. pero solo en un
trabajo revisado se ha reportado asi y eso incrementa mucho la incidencia de la morbilidad.
(91)

Nutricién en el postoperatorio.

En el postoperatorio los pacientes recibieron nutricion parenteral. Como se ha descrito, las
diferencias entre la nutricion parenteral y enteral son en base a sus complicaciones,
principalmente las relacionadas con las infecciones, infecciones relacionadas al catéter y la
estancia hospitalaria. (92) Sin embargo, en un ensayo clinico en pacientes a quienes se les

realizd cirugia por cancer esofagogastrico, la intervencion fue dar nutricion parenteral por

Pagina 71 de 85



siete dias después de la reseccion. Demostré que no existié diferencia entre quienes la
reciben o no en el postoperatorio. (93) El empleo de la nutricion parenteral en este trabajo
fue principalmente postoperatoria y por largo periodo de tiempo. Ya que los pacientes no
toleraron en forma completa la enteral y se suspendio hasta que los requerimientos caléricos
se podian proporcionar por la via enteral. También se utilizd la nutricion parenteral para el
manejo del caso de la fistula biliar. El utilizar la nutricién parenteral no presento
complicaciones metabdlicas, sin embargo se presentaron complicaciones para el acceso
venoso. Por la magnitud de procedimiento cuando los pacientes presentaban sindrome
febril, se inicié un protocolo de estudio de los mismos y por el simple hecho de tener
nutricion parenteral con un acceso central, en todos incluyo el cambio de acceso venoso para
cultivo de la punta de catéter o bien cuando presentaban malfuncionamiento fue indicativo
hacerlo. (94)

Otras Necesidades

Por el cuadro de presentacion de las complicaciones el simple hecho de presentar sindrome
febril, empleo una magnitud de recursos en lo que se refiere al cultivo, toma de muestras de
laboratorio para el seguimiento de la nutricion, cambio de catéteres, asi como el empleo de
multiples antibidticos y otros medicamentos no se establece en ningun lado.

Ademas que tampoco se habla de los requerimientos de quiréfano, empleo de los estudios de
imagen, como la tomografia (que en promedio fueron 5 por paciente), radiografias simples,
ultrasonido, asi como radiologia intervencionista, que siempre estuvo disponible, el simple
hecho de colocar un catéter de tenkhoff y no funcionar hace la necesidad de retiro en
quiréfano. Asi también por las caracteristicas de estos pacientes y las complicaciones
posterior a la cirugia se hace necesario el apoyo de recursos humanos en diferentes areas
como son radiélogos, patdlogos, infectologos, internistas, neumélogos, medicina critica,
nutricion artificial, personal de enfermeria, de trabajo social, tanatélogos, psicélogos asi

como de banco de sangre son indispensables.
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El reporte de patologia.

En uno de los cuatro casos presentaban como hallazgo involucro del colon transversal y otro
caso presentaba enfermedad peritoneal importante que lo Unico que podia llevarla a una
reseccion completa era realizar la reseccion multioorganica. Los hallazgos macroscopicos
reportan en dos casos enfermedad peritoneal, con un indice de carcinomatosis peritoneal en
uno de 15 y otro de 3, los otros dos de uno. En el reporte de patologia, el plastron del
epiplon mayor que adheria el colon transverso no reportd involucro del mismo. Se ha
demostrado que la apariencia de invasion transoperatoria solo se confirma hasta en la mitad
de los casos con patologia como fue en ese caso. (72) (82) (84) Sin embargo, de los 6rganos
resecados solo un caso presentaba involucro a la vesicula y eso se document6 por el ganglio
pericistico, dos casos fueron negativos y uno no tenia vesicula biliar; el bazo también en un
solo caso invocruba el hilio, en otro caso no se reportdé nada del hilio y el érgano fue
negativo, otro reportd un ganglio negativo que también se consider6 como negativo y otro
caso no se reseco; en las tres mujeres solo una tenia los anexos involucrados, las otras dos
no; a dos pacientes se les reseco el colon derecho, una fue positiva y la otra que a pesar de
que transoperatoriamente se observaba involucrado por la carga tumoral del epiplén mayor
resultd negativo. El colon izquierdo y recto que se resecaron en un solo caso, se reportd
como negativo, pero transoperatoriamente presentaba maltiples implantes; de la reseccion
del peritoneo parietal, solo un caso presentaba involucro macroscopico y se reporté como
positivo en todas sus areas, otros dos casos no presentaban enfermedad macroscépica, pero
en un caso no aparece en el reporte de patologia y el otro se reporta como negativo. Con
respecto a la citologia del lavado peritoneal previo a la cirugia en un caso no se realiz6 por
tener evidencia macroscépica de enfermedad peritoneal importante, en la paciente que
presentaba el plastron del epiplon resultd negativa y en el tercer caso no se encontro el
reporté aparentemente por que no se recibid en el departamento y el Gltimo caso también se

reporto negativo.
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Aspectos psicologicos.

En las pautas internacionales se mencionan los tres principios éticos basicos Ilamados
respeto a las personas, beneficiencia y justicia. El respeto a las personas se refiere al respeto
a la autonomia y se habla de la capacidad de deliberacion acerca de las elecciones
personales. Es notorio que en nuestra sociedad, la gran mayoria de los pacientes siente
mucha incertidumbre para la toma de decision personal y en ocasiones recae en el médico o
en el resto de la familia. (54) En procedimientos de alto riesgo para enfermedades
oncologicas, ya se documentdé que un porcentaje muy alto de los pacientes aceptaron el
tratamiento desde antes de llegar al centro donde se realiza, principalmente por la
recomendacion de su médico local, otros habian decidido participar desde antes a cualquier
ofrecimiento que se les haga, antes de explicar el proceso de la investigacion y las razones
para decidir buscar la atencion es que no tienen otra opcién si ellos quieren vivir mas. En el
contexto de que con una enfermedad no curable con los tratamientos establecidos, la muerte
no es aceptada, la opcién es aquella que se ofrece como posibilidad de cura. El proceso de
enfermedad por si mismo influyé en la prontitud y la facilidad aparente en el cual las
decisiones fueron hechas. Otro motivo que se documentd para aceptar dicho tratamiento fue
el altruista. Pero algo muy importante para la cuestion de la firma del consentimiento
informado, aunque el proceso de inicio ellos aceptan haber tenido autonomia, en un
seguimiento, no es asi. Y puntualiza que la toma de decision en la participacion de un
estudio con una enfermedad de esta magnitud en base a la informacion es inadecuada en
base al modelo empleado de razonamiento/informacién. Haciendo énfasis en el componente

emocional intenso. (95)
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ANEXOS.

ANEXO A.
HOJA DE INFORMACION PARA EL PACIENTE / HOJA DE CONSENTIMIENTO

VALIDAMENTE INFORMADO.

Hoja de informacion para el paciente o representante legal del estudio titulado “Seguridad
de cirugia tipo D2 con peritonectomia y quimioterapia intraperitoneal en pacientes con
cancer gastrico resecable”

Con motivo de la invitacién a incluirse en un estudio de investigacion médica, debera
conocer los posibles beneficios y riesgos para que pueda tomar una decision en base a la
informacidn. Esto se denomina “hoja de consentimiento informado”

Con esta “Hoja de consentimiento informado” se aclara sobre el estudio médico en el que se
puede participar. ES necesario que comprenda todos y cada uno de los puntos. Es
conveniente que tome todo el tiempo necesario para leerlo y platicarlo con su familia o
amigos. En caso de cualquier duda o pregunta, puede Usted anotarlas para que les sean
aclaradas dichas dudas principalmente por el médico que realizara el estudio médico.

La decision de participar en este estudio es voluntaria. Si Usted ha entendido el estudio
médico y el procedimiento que se realizara, tiene toda la libertad de decision en decir Si
quiero o bien No quiero participar en este estudio médico. Ademas, también tiene toda la
libertad de si acepto participar pueda en cualquier momento abandonar el estudio. Si decide
no participar en el estudio, se podra discutir otras alternativas de tratamiento con su médico.
Su médico tratante puede ser informado de su participacion en este estudio médico.
OBJETIVOS Y DESARROLLO DEL ESTUDIO MEDICO

¢ Qué es un estudio médico clinico?

Con el diagnéstico de Adenocarcinoma gastrico (cancer de estbmago) se tiene que
documentar las etapas clinicas del mismo a través de los estudios de laboratorio y
radiologicos (tomografia computarizada). Esto es, saber que tan avanzado se encuentra.
Hasta ahora el mejor tratamiento para dicho cancer es el tratamiento quirdrgico, cuando es
posible quitarlo, seguido de tratamientos de refuerzo como son la quimioterapia
(medicamentos aplicados por la vena o bien por via oral) y la radioterapia. Con estos

tratamientos el cancer puede ser curable si se detecta en una etapa temprana.
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Desafortunadamente, la gran mayoria de los casos de cancer de estbmago se encuentran en
etapas avanzadas a pesar de que todos los estudios previos a la cirugia no lo demuestren y
esto se encuentre al momento del procedimiento quirdrgico. Los tratamientos hasta ahora
establecidos controlan pero no curan la enfermedad en estos casos. En esos casos, los
tratamientos que pueden seguir pueden ser radioterapia o quimioterapia o bien Unicamente
quitar los sintomas. Los resultados esperados son que el tumor vuelva a crecer. Hasta este
momento no hay un tratamiento médico establecido para mejorar los resultados en
mantenerse mayor tiempo sin que regrese el tumor.

Debido a que no se ha establecido un tratamiento estandar definitivo para los casos que se
consideran avanzados, se ha desarrollado el siguiente estudio para comparar una cirugia mas
amplia en donde ademas de quitar el estbmago con el tumor, se quitan los sitios probables
donde pueda regresar el tumor ademas de aplicar a través de un catéter un medicamento de
quimioterapia.

¢Quiénes son los participantes del estudio?

Todos los pacientes del Hospital Central Militar con el diagndstico de adenocarcinoma
gastrico que voluntariamente desean hacerlo y que por los estudios de imagen (tomografia
computarizada) se pueda determinar si es posible quitarlo.

¢Qué se les hara de tratamiento a los pacientes del estudio clinico médico?

Si el paciente ha decidido en forma voluntaria participar en este estudio, se les realizara un
tratamiento quirargico mas amplio que hasta el ahora establecido seguido de aplicacion de
tratamiento con quimioterapia intraperitoneal (dentro de la cavidad abdominal), que es el
motivo del estudio. El tratamiento se presenta para lo que respecta al acto quirtrgico en una
sola ocasion, pero la aplicacion de los siguientes tratamientos de quimioterapia
intraperitoneal se aplican una vez al mes. Que serd un maximo de seis aplicaciones de
guimioterapia intraperitoneal y después de eso usted quedara en vigilancia.

¢Se hara algun estudio adicional diferente si entro al estudio clinico?

Los estudios que se haran seran los mismos que se hacen para cualquier paciente con este
diagnostico, que incluyen de sangre, radiografias que incluyen estudios como la tomografia
axial computarizada y estudios de endoscopia. Se haran los estudios para valorar la funcion
del coraz6n como electrocardiograma, asi cuando sea necesario pruebas para valorar la

funcién de los pulmones o aquellas para valorar las funciones de otros 6rganos como los
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rifiones, el higado, y la médula 6sea del los huesos. Posterior al tratamiento quirdrgico, al
momento de aplicar la quimioterapia, se tendran que hacer estudios de sangre para que se
observe que no existe ningun tipo de alteracion para que pueda recibirla. Y como a todos los
pacientes una vez terminado el tratamiento quedara en lo que se llama vigilancia, se trata de
detectar, en caso que hubiera, el regreso del tumor y para eso se continuara realizando
estudios como la tomografia computarizada, endoscopia, y estudios de sangre.

El seguimiento que se hace a los pacientes una vez que se haya terminado el tratamiento
consiste en ser valorado en la consulta externa para explorarlo clinicamente, y cada seis
meses se tiene que repetir los estudios de seguimiento durante dos afios. Al tercer afio de
seguimiento las visitas son mas amplias y pueden ser cada 4 meses, y repetir los estudios
cada 6 meses los de sangre y ultrasonido abdominal y tele de térax y cada afio endoscopia y
tomografia computarizada. De esta forma hasta cumplir cinco afios.

RIESGOS y MOLESTIAS

¢Cudles son los riesgos del procedimiento quirtrgico hasta ahora establecido en resecar el
estomago afectado con un margen de seguridad y resecar ganglios comparado con la cirugia
que consiste en quitar todo el estbmago con ganglios ademas del peritoneo, el bazo, la
vesicula biliar y en caso de las mujeres el utero y los ovarios?

La cirugia se considera un procedimiento para controlar la enfermedad, imaginado todo el
tubo digestivo como una manguera, cortar un segmento de dicha manguera, se debera volver
a unir. Igual es al quitar un segmento del estbmago o todo el estdbmago, se tendra que
realizar una o varias uniones nuevas. Esta nueva union o las que se hayan hecho tienen el
riesgo de no pegar adecuadamente, y con esto, exista fuga del contenido intestinal al interior
de la cavidad abdominal. Al momento de resecar los ganglios, como estos estan muy cerca
de los vasos sanguineos existe el riesgo de lesionarlos y exista la posibilidad de sangrado y
la necesidad de transfundir elementos de la sangre como paquetes globulares o plasma
fresco o inclusive una reexploracién de la cavidad abdominal para controlar dicho sangrado.
Al procedimiento que se hara mas extendido, se aclara que se quitara todo el estbmago, los
ganglios como en el parrafo de arriba se ha mencionado. Ademas se quitard la vesicula
biliar, que es un dérgano que se encuentra localizado por debajo del higado y su funcion es
guardar la bilis, los riesgos que se pueden presentar son cuando se retira de la base del

higado siendo estos sangrado, o lesion al higado o lesion a la via biliar. Se quitara el bazo, es
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un organo que se encuentra localizado en la cola del pancreas, y los riesgos que puede
presentar son sangrado, o bien salida de liquido pancreatico por la parte de atras, ademas se
ha mencionado que con ausencia del bazo las defensas pueden alterarse para cierto tipo de
bacterias. En el caso de mujeres, se quitara el Utero y los ovarios, que son los 6rganos de la
reproduccion de la mujer, las complicaciones que se pueden presentar son nuevamente
sangrado, y lesion a las estructuras adyacentes como son la vejiga, el uréter ( es el tubo que
lleva la orina del rifion a la vejiga) y finalmente se quitara el peritoneo parietal, el cual es
como una tela que envuelve por dentro la cavidad abdominal, parecido al papel tapiz de una
casa, que para poder quitarlo habra que despegarlo de los diafragmas ( el 6rgano que divide
al torax del abdomen por dentro y nos ayuda a respirar) asi como el de la pared abdominal
en la parte anterior y de los lados. Los riesgos de quitarlos son el sangrado y lesion a
estructuras internas, asi como la necesidad de transfundir elementos sanguineos. Ya al final,
se colocara un catéter ( un tubo de plastico) para aplicar la quimioterapia después de la
cirugia. Los riesgos de poner el catéter son infeccion del sitio de aplicacion, que no funcione
y que se tenga que retirar. Por todo lo anterior incrementa el tiempo de operacion. Y la
necesidad en ocasiones de pasar a la unidad de terapia intensiva.

BENEFICIOS DEL TRATAMIENTO.

¢Cuales son los beneficios de realizar un procedimiento quirdrgico mas radical (mas
amplio)?

Desafortunadamente cuando se hace el diagndstico de cancer gastrico (tumor en el
estdmago) se encuentra en una etapa clinica avanzada, que no se considera curable.

El tratamiento estandar hasta ahora aceptado presenta fallas y lo mas probable es que retorne
el tumor en un tiempo.

Lo que queremos ofrecer con un tratamiento mas radical (mas amplio) es prolongar el
tiempo en que el tumor no regrese y con esto prolongar la vida.

RELACION DE BENEFICIOS CONTRA COMPLICACIONES.

En resumen de lo anterior escrito, es que se intentard prolongar el tiempo en el cual no
regrese el tumor y prolongar la vida a costa de un posible mayor numero de complicaciones
por la magnitud del procedimiento quirdrgico.

(EXISTEN OTROS TRATAMIENTOS?

SI.
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Eso dependera mucho de la etapa clinica en el cual se encuentre el tumor, asi como de las
condiciones generales del paciente y de lo que el paciente desee.

Es necesario aclarar que para que los resultados en el intento de controlar la enfermedad el
mayor tiempo que se pueda, se hace a base de muchos tratamientos, que son cirugia,
radioterapia y quimioterapia. Con estas opciones se pueden realizar una serie de
combinaciones con el fin de ayudar al paciente. En caso de que estos tratamientos no puedan
ser aplicados, existen otras opciones que ayudan a quitar las molestias, como son
medicamentos para quitar el dolor, o bien tubos metalicos para poder pasar el alimento
(protesis) que se pueden colocar a través de una endoscopia. Asi como el apoyo por parte de
los servicios de Psico-oncologia y de tanatologia.

COMPENSACION

¢Existe alguna compensacion por una lesion relacionada con el estudio?

Usted seguird recibiendo la atencion médica necesaria en el curso de este estudio clinico
medico que se encuentre relacionado con la investigacion. Se hara el tratamiento médico
dentro de los estandares establecidos de tratamiento dentro del Hospital Central Militar o
alguna otra instalacion militar del servicio de sanidad.

Debera avisar lo mas pronto posible a su médico cuando se presente cualquier incidente
relacionado con el estudio. Si tiene dudas con respecto a la disponibilidad de los servicios de
atencion medicos o cree que tiene una enfermedad, lesion o urgencia relacionada con los
tratamientos proporcionados, podra ponerse en contacto con el médico o un miembro del
equipo del estudio.

Al paciente no le causara ningun costo participar en el estudio.

Si decide usted firmar esta hoja de consentimiento, no estard renunciando a ningun derecho
legal que tenga de otra forma como participante en este estudio.

¢ Existe alguna retribucion por participar en este estudio clinico?

No.

No existe recompensa 0 pago por participar en este estudio de investigacion clinica.

CONFIDENCIALIDAD.
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Sus datos personales se mantendran de manera confidencial por el médico del estudio y su
equipo. Las Unicas personas que tendran acceso a los datos que se refieran a su caso se
indican como sigue:
El médico del estudio.
El personal del estudio.
El Personal de salud del servicio de sanidad dentro de las instalaciones militares.
Las autoridades gubernamentales.
Al momento de firmar este formulario, esta autorizando que los profesionales arriba
mencionados accedan a su informacion, la que mantendran de manera confidencial.
PARTICIPACION EN EL ESTUDIO.
¢ES necesario que participe en este estudio?
NO. La participacion en este estudio clinico es total y absolutamente voluntaria. Si usted no
desea ingresar a este estudio clinico, informe a su médico del estudio y continuara tratandolo
con una terapia estdndar. LA NEGACION DE PARTICIPAR NO AFECTARA LA
ATENCION MEDICA A LA CUAL USTED TIENE DERECHO.
¢Puedo dejar de participar en este estudio clinico luego de haberlo iniciado?
SI.
En cualquier momento se puede retirar del estudio sin ninguna penalizacion.
Durante el desarrollo del estudio, existe la posibilidad que aparezcan cosas nuevas a las
cuales se le informaran a usted. Con esto, usted puede decidir continuar o no en este estudio.
El médico del estudio puede retirarlo del estudio si presenta una de los siguientes puntos.
a. Su permanencia en el estudio puede ser peligrosa
b. Necesita un tratamiento que no esta permitido en este estudio.
c. No cumple con las instrucciones.
d. Se cancela el estudio.
Si Usted ha decidido retirarse del estudio, debe informar al médico de la forma inmediata.
MAYOR INFORMACION.
¢Dobnde se adquiere mayor informacién sobre el estudio clinico?
Si llegara a presentar cualquier duda con respecto a la enfermedad, los tratamientos, el
prondstico o de cualquier otro tipo, puede consultar con su médico. EI médico le

proporcionara toda la informacion que usted necesite.
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En caso de dudas o de presentar algin problema médico se podra comunicar con el Tte. Cor.
M.C. Carlos Daniel Lever Rosas a los teléfonos 55-573100 con ext. 1653, 1377 y 1321. O
bien al 0445554193954,

Si tiene alguna duda acerca del proceso de consentimiento informado o de sus derechos
como un sujeto participante a una investigacion, debera contactar al:

MMC Fernando Pérez Zincer al 55573100 ext. 1378 .
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HOJA DE CONSENTIMIENTO VALIDAMENTE INFORMADO.

He leido y entiendo la informacidn que se escribid para la explicacion del estudio clinico. El
médico del estudio me ha aclarado esta informacion y ha contestado a todas mis preguntas
de una forma clara. Acepto ingresar al estudio de una forma voluntaria. Permito revelar mis
registros médicos relacionados con el estudio clinico, incluido el formulario de
consentimiento informado a las autoridades de salud del gobierno en caso de que se
requieran.

Entiendo que no renuncio a ninguno de mis derechos legales como participante de este
estudio médico por la firma de esta hoja de consentimiento validamente informado.
Entiendo que recibiré una copia firmada y fechada de esta hoja de consentimiento para mi

salvaguarda.

Lugar:
Fecha
Nombre y firma del paciente o su representante lega | Dia Mes afio
Nombre y firma del testigo uno Dia Mes afio
Nombre y firma del testigo 2 Dia Mes afio

He explicado lo trascendente de este estudio médico al paciente arriba mencionado.
Proporcionaré una copia firmada y fechada de esta hoja de consentimiento validamente

informado al paciente o representante legal.

Nombre y firma del Investigador Dia Mes afio
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ANEXO B

Cronograma del seguimiento

ILE= IMAGEN, LABORATORIO
Y EXPLORACION LCINICA

LE= LABORATORIO Y
EXPLORACION LCINICA

Valoracidn inicial de paciente
Tratamiento consolidacién

candidato a protocolo
Tratamiento quirdrgico y
VISITA CADA 2 MESES
VISITA CADA 2 MESES
VISITA CADA 2 MESES
VISITA CADA 2 MESES
VISITA CADA 2 MESES

recuperacion

1-7 Dias

=
o
Q

=
H

6 als
dias semana

=
m
—
m
—
m
=
m
—
m

CRONOGRAMA DE TIEMPO PARA PACIENTES DE PROTOCOLO DE CANCER GASTRICO CON
PERITONECTOMIA MAS QUIMIOTERAPIA INTRAPERITONEAL VS LO ESTANDAR
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