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CAPITULO | PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1 Descripcion del problema

Segun la Organizacion Mundial de la Salud a través del programa GLOBOCAN
(2018), reporta al céancer gastrico como el quinto méas frecuente, con una
incidencia de 1 033 701 casos (5.7%) de los casos reportados durante el 2018;
segun la misma fuente representa la tercera causa de muerte por cancer, con
782 685 casos de muerte (8.2%) del total (1)

Debido a la historia natural del cancer gastrico, que se caracteriza por tener un
crecimiento lento y asintomatico, con manifestaciones clinicas irreversibles, si no
tiene un tratamiento oncoldgico oportuno. Las tasas mas altas se presentan en
China, Japon, Corea, Europa del este, paises tropicales de América del Sury
Costa Rica (2). En Jap6n, donde el cancer géastrico permanece como el tipo de
cancer mas comun tanto en hombres como en mujeres, las cifras de incidencia
son de 69,2 casos por cada 100 000 habitantes y de 28,6 casos por cada 100
000 habitantes, respectivamente (3). Y las tasas mas bajas ocurren en los

Estados Unidos, Australia y Africa (2).

En el Perq, se reportaron 66 627 casos incidentes de cancer para el 2018, de los
cuales 5 731 casos corresponden a cancer gastrico (8.6%), siendo el segundo
cancer mas frecuente en incidencia en el Perd. Con respecto a la mortalidad
asociada al cancer, se reporta 33 098 muertes al 2018; de los cuéles, 4 606
(13.91%) corresponden al cancer gastrico, representando la primera causa de
muerte por cancer en nuestro pais (1).

Anteriormente estadisticas nacionales informaban que el cancer gastrico era el
tercero en frecuencia, siendo las primeras causas cérvix y mama; segun el
informe del Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas del afio 2012,
basado en el Registro de cancer para Lima — Metropolitana, del periodo 2010-
2012, se presentaron 4 821 casos nuevos de cancer de estomago, la tasa
estandarizada fue de 17,1 casos por 100 000 habitantes, una prevalencia de
7.9% de todas las neoplasias; de otro lado, el cancer de estdbmago fue la primera
causa de muerte por cancer en Lima Metropolitana; se registrd, 3.437 muertos
por cancer de estdmago entre los afios 2010 y 2012, correspondiéndole una tasa
de mortalidad de 12,1 por 100.000 habitantes (4).



La estadificacion es la accion de clasificar la extension y la gravedad de una
enfermedad en estadios que tienen pronostico y sobrevida diferentes. En
resumen, la estadificacion permite: 1) Crear un marco para decisiones
terapéuticas. 2)Evaluar diferentes tratamientos para un mismo estadio. 3)Evaluar
simultaneamente el mismo tratamiento para el mismo estadio en varios paises y

por grupos de investigacion diferentes (5).

Por lo tanto; basados en el principio oncoldgico de estadificacion, para prondstico
y tratamiento de tumores soélidos, como es el cancer gastrico; aunn asi, en la
literatura, en el cAncer gastrico existen diferentes sistemas para evaluar el grado
de extension tumoral, lo que ha hecho dificil la interpretacién y comparacion de
los resultados segun su procedencia geografica (6). Teniendo actualmente como
el sistema mas utilizado y acepado en el mundo la clasificacién del Sistema TNM

en su séptima edicién (2010).

Sin embargo, en la dltima actualizacion de este manual publicado para el afio
2018, se ha dado un importante cambio al sugerir un nuevo sistema de estadiaje
clinico (cTNM) para el cancer gastrico, basado en 2 bases de datos: The National
Cancer Data Base (NCDB), con registro de 7 306 pacientes estadounidenses; y,
The Shizuoka Cancer Center, representando 4 901 pacientes tratados

quirargicamente en Japon, haciendo un total de 12 204 pacientes para el andlisis

7).

Este manual (TNM) de estadiaje que se actualiza periédicamente, se usa como
referente internacional desde hace muchas décadas, el caso no es ajeno para
nuestra realidad nacional. Hasta la séptima (7ma) edicion de este manual, el
estadiaje de cancer gastrico pre tratamiento (clinico), se basaba la estadificacién
patolégica (pTNM), lo cual no era apropiado, ya que no ha sido validada para el
estadiaje clinico en el pasado. Por ello considero que es de interés conocer la
validez de aplicacion y su relacion en relacion a la supervivencia de los pacientes
con cancer gastrico y la diferencia real que pueda existir con la forma tradicional
hasta ahora de estadiaje (pTNM) basada en poblacién de nuestra realidad

nacional.



1.2 Formulacion del problema

¢, Cual es la supervivencia a 5 afios en relacion a la nueva estadificacion clinica
TNM en cancer gastrico, en el Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas
2010-2015

1.3 Objetivos

Objetivo General

Determinar la tasa de supervivencia a 5 afios en pacientes con cancer gastrico,
en relacion a la nueva estadificacion clinica TNM (cTNM) en el Instituto Nacional
de Enfermedades Neoplasicas del 2010 2015

Objetivos especificos

Determinar la tasa de supervivencia a 1,3,5 afios en pacientes con cancer
gastrico siguiendo las recomendaciones del nuevo estadiaje clinico (CTNM)
octava edicién, comparando con el estadiaje clinico (cTNM) descrito para la
séptima edicion, en el Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas en el
periodo 2010-2015

Determinar la frecuencia por estadios clinicos del cancer gastrico en el Instituto

Nacional de Enfermedades Neoplasicas en el periodo 2010-2015

1.4 Justificacion

La incidencia del cancer a nivel nacional muestra una tendencia ascendente en la
Gltima década, cuya significancia clinica lo ha posicionado como un problema de
salud publica nacional actual. Y, aunque en la literatura se reporta un descenso
de la incidencia en el caso especifico del cancer gastrico, este descenso no es
uniforme en todas las poblaciones a nivel mundial, siendo las mas favorecidos los
paises de alto desarrollo socio econdémico; por otro lado, manteniéndose casi
invariable en paises de escasos o0 medianos recursos, refiriéndose a estas

poblaciones como de alto riesgo para el desarrollo de cancer gastrico.

El Pert, como pais en vias de desarrollo, se encuentra dentro de los paises de

medianos o bajos recursos, por lo tanto, su poblacion se encuentra referida como
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de alto riesgo segun lo antes mencionado. Esta condicion hace necesaria tener
una clara idea de como estadificar previo a cualquier tratamiento (estadiaje clinico)
a los pacientes diagnosticados de esta enfermedad, ya que, de la misma se

derivard el planeamiento de su tratamiento final.

Por lo expuesto, y dado las nuevas evidencias y recomendaciones internacionales
sobre el estadiaje clinico del cancer gastrico, es importante poseer evidencias
locales sobre la supervivencia a 5 afios en relacion al mismo, para poder orientar
basado en evidencia local la posible toma de decisiones sobre el tratamiento de

la enfermedad.

1.5 Viabilidad y factibilidad

Se cuenta con la colaboracion de las instancias administrativas, como es la Oficina
Ejecutiva de Apoyo a la Investigacion y Docencia especializada del Instituto
Nacional de Enfermedades Neoplasicas; asi como el apoyo del Departamento de
Cirugia de Abdomen de dicho Instituto, que garantizan la viabilidad del estudio.
Se posee el tiempo, los recursos humanos, materiales y financieros necesarios

gue respaldan la factibilidad de llevar a cabo el presente plan de estudio.



CAPITULO Il: MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes

La incidencia y mortalidad por cancer gastrico ha decrecido sustancialmente en
gran parte del mundo desarrollado durante las ultimas décadas; sin embargo, el
cancer originado del tracto gastrointestinal alto (eséfago, estbmago o de la unién
esOfago-géstrica) aun constituye un problema global mayor, especialmente en
paises de bajo y mediano desarrollo (8,9), clasificacién en la que se encuentra
aun el Peru. La mayor incidencia de cancer gastrico ha sido reportada en el este

de Asia, Sury Centro América y el este de Europa (9).

Cerca del 95% de los tumores malignos gastricos son adenocarcinomas, que
son tipicamente clasificados en base a su localizaciébn anatomica (cardial o
proximal y no cardial o distal) y su tipo histoldgico (difuso o intestinal) (10). El tipo
intestinal ocurre principalmente en areas de alto riesgo, y esta en relacion a la
infeccion por Helicobacter pylori, alto consumo de sal y otros factores dietarios
(9), los cudles son afines a la realidad de nuestro Pais.

El estadiaje en el cancer juega un rol primordial en la batalla contra el cancer,
éste, forma la base para el entendimiento de los cambios de los indicadores
epidemioldgicos, como es la incidencia de cancer en la poblacion; y la necesidad
de valorar la extension de la enfermedad en su presentacion y el impacto global
en la mejora en el tratamiento del cancer. AuUn mas importante, el estadiaje
provee a aquellos que padecen la enfermedad y a sus médicos el punto de
referencia critico para definir el prondstico y la probabilidad de superar el cancer,

asi como determinar el mejor enfoque de tratamiento para sus casos (11).

Refinar estos estandares para proporcionar el mejor sistema de preparacion
posible es un proceso interminable; con este fin, el Comité Estadounidense
Conjunto sobre el Cancer (AJCC) ha liderado estos esfuerzos en los EE. UU.
desde 1959. Creando y actualizando cada 5 a 7 afos el sistema de estadiaje
mas usado clinicamente en todo el mundo actualmente; el sistema TNM. Este
sistema es un esfuerzo de colaboracion entre el AJCC y la Union Internacional

para el Control del Cancer (UICC); el cual, clasifica el alcance de la enfermedad



basandose principalmente en informacién anatémica sobre: el tumor primario

(T), los ganglios linfaticos regionales (N) y las metastasis a distancia (M) (7,11).

Ademas, el estadiaje del cancer a menudo es un componente principal de
criterios de inclusion, exclusion y estratificacion para estudios de investigacion;
la segmentacién de la enfermedad segun estadios; permite la comparacion entre
los pacientes, y mejorar valoracion de los resultados en los ensayos clinicos; el
resultado de estos estudios permite recomendaciones de diagndstico y
tratamiento, segun intervencion realizada y nivel de evidencia; dentro y entre
registros especificos de cancer. A nivel nacional e internacional, un enfoque
unificado para la clasificacién del cancer proporciona un método de transmitir

claramente la experiencia clinica a otros sin ambiguedad (7).

Desde la adopcion y publicacién del sistema de estadificacion AJCC TNM 7ma.
edicidn, se han publicado varios estudios que evalian esta nueva clasificacion.
Aunque la mayoria de los autores generalmente aprueban su valor pronéstico,
su complejidad a menudo es criticada. En el pasado, el AJCC TNM 6ta edicion
tenia seis grupos de etapas (IA a IV); mientras que, el AJCC TNM 7ma edicién
tiene ocho grupos de etapas, agregando dos subgrupos adicionales (I1IB y llIC),
sin una mejora concomitante en la capacidad de predecir resultados basados en
etapas. El sistema de estadificacién gastrica AJCC TNM 7ma. edicién reconocié
la diferencia pronéstica entre pN3a y pN3b, pero no pudo incorporar N3b en

ningun grupo de estadiaje (12).

La octava (8va) edicidn de la clasificacion TNM (publicada en el 2018), provee,
recursos adicionales para el cancer gastrico no disponibles en la séptima edicion
(publicada en el 2010), los que incluyen la adicién del nuevo estadiaje clinico
(cTNM) y post tratamiento neoadyuvante (ypTNM), como respuesta a llenar la
necesidad de clasificar a pacientes en diferentes circunstancias de tratamiento.
Debido a la falta de un estadiaje clinico oficial en el pasado, él médico
tipicamente utilizaba el estadiaje patologico para el estadiaje pre tratamiento
(clinico); pero segun se informa, el uso de la evaluacién patolégica para
establecer el estadiaje clinico no ha sido validado en el pasado y puede no ser
apropiado segun la dltima actualizacion de la clasificacion TNM (7,9).
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Con el avance de la medicina molecular, se han podido identificar blancos para
la inmunoterapia, como son los receptores Herb-2; es asi que el afio 2017; el
Ministerio de Salud de Chile, segun su guia de diagnostico y tratamiento del
cancer gastrico, se recomienda el Trastuzumab (HERCEPTIN) y Ramucirumab
(CYRAMCZA) para el tratamiento de Cancer Gastrico (13).

El trastuzumab cuenta con registro del ISP (Instituto de Salud Publica de Chile).
En combinacion con capecitabina o 5-fluoracilo y cisplatino, esté indicado para el
tratamiento de pacientes adultos con adenocarcinoma gastrico 0 union
gastroesofagica metastasico, HERZ2-positivo, que no hayan recibido un
tratamiento previo para metastasis (14). El receptor HER2, se expresa mediante
inmunohistoquimica, segun la expresion IHQ2+; en caso de duda de expresion,
se requiere la prueba de SIS o FISH, que se expresa mediante el marcador IHQ3+
(14)

El Ramucirumab también cuenta con registro en ISP e indicacibn como
monoterapia, 0 combinado con paclitaxel, para el tratamiento de pacientes con
adenocarcinoma gastrico avanzado o metastasico o con adenocarcinoma de la
union gastroesofagica avanzado o metastasico, con progresion de la enfermedad
durante o después de la quimioterapia previa con fluoropirimidina o platino (15).

Trastuzumab, también reporta eventos adversos, como la adiccion; segun tres
ensayos clinicos, se incluyeron 740 pacientes; 656 estudios reportaron mortalidad

y dos ensayos, 686 pacientes reportaron eventos adversos

Respecto al trastuzumab se determiné que se puede afirmar que este disminuye
la mortalidad; asi como que la adicién de trastuzumab podria no aumentar los
efectos adversos grado 3 y 4, aunque la certeza de la evidencia es baja, estos
estudios fueron aplicados a cancer gastrico o gastresofagico avanzado en ECOG
0-2 (13). Ramucirumab fue evaluado en un ensayo clinico de 665 pacientes; de
los resultados se reportan eventos adversos; aunque disminuye la mortalidad;
pudiéndose sefalar que el Ramucirumab disminuye la mortalidad. Aunque

también es probable que aumenten los efectos adversos (13).
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2.2 Bases teoricas
Clasificacion TNM

El estadio de cancer y clasificacion histopatoldégica de la American Joint
Committee on Cancer (AJCC) recopila datos sobre el tamafio del tumor, invasion
a ganglios linfaticos y metastasis (TNM) para agrupar etapas anatémicas e inferir
sobrevida (11).

La octava edicion del manual de la AJCC especifica las tres categorias de la
clasificacion TNM, de las cuales, la categoria “T” detalla la profundidad de
extension del tumor a través de la pared gastrica y el compromiso de estructuras
vecinas por infiltracion directa; la categoria “N” hace referencia a la invasion
ganglionar, en relacién al numero de ganglios comprometidos por enfermedad y
su localizacion anatéomica (regional o a distancia); y por ultimo, la categoria “M”
corresponde a la presencia de metastasis a distancia.

Respecto de la categoria T, esta se encuentra sub dividida en T1, que
compromete la mucosa y sub mucosa; esta se divide en Tla (invasion hasta la
lamina propia o muscularis mucosae) y T1lb (invasion de la submucosa); en la
estacion T2, comprende hasta la invasion de la muscularis propia, en estacién T3,
si invade el tejido conectivo sub seroso; en la estacién T4 si invade la serosa o
peritoneo visceral; T4 se divide en T4a si no invade estructuras vecinas (bazo,
higado, pancreas, diafragma, rifion o glandula suprrenal) y T4b si invade
estructuras vecinas; ademas las particularidades de Tx, tumor que no puede
evaluarse; la estacion TO, que se refiere a no evidencia de tumor primario; la
estacion Tis, el carcinoma in situ o tumor intra epitelial que no alcanza la lamina
propia (7,11).

Respecto a la categoria “N”, comprende la divisién en: N1 que hace referencia al
compromiso de 1 o 2 ganglios linfaticos regionales; N2 con 3 a 6 ganglios linfaticos
regionales comprometidos; y, N3 con 7 o mas ganglios comprometidos,
dividiendose esta ultima en N3a, donde hay compromiso de 7 a 15 ganglios y N3b

cuando se comprometen mas de 15 ganglios linfaticos (7,11).
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Por ultimo, la categoria M, se subdivide en: M0, que indica ausencia de metastasis
a distancia; y M1, que indica metastasis a distancia y, que incluye citologia

peritoneal positiva en lavados peritoneales diagnésticos (7,11,16).

En la 7ma edicién del manual TNM (2010) basado en 10, 601 casos, tomados de
la base de datos SEER (casos diagnosticados de 1991 a 2005) se reporta la
supervivencia a 5 aflos como sigue: 70.8% para el estadio IA; 57.4% para el
estadio IB; 45.5% para el estadio IIA; 32.8% para el estadio 1IB; 19.8% para el
estadio IllA; 14% para el estadio 11IB; 9.2% para el estadio IlIC; y 4% para el
estadio IV (11).

Por otro lado, la sobrevida a 5 afos, para el estadiaje clinico (cTNM) segun la
base de datos elaborada por el NCDB (2004-2008) con un numero de 7 306 casos,
se reporta en 56.7% para el estadio |; 47.3% para el estadio IlA; 33.1% para el
estadio 1B, 25.9% para el estadio Il y 5% para el estadio IV. Mientras que en la
serie de datos del Shizuoka Cancer Center de Japon (2002 — 2015, con 4 091
casos), la supervivencia a 5 afios fue de: 90.2% para el estadio I; 75.2% para el
estadio 1l1A; 59.3% para el estadio 1I1B; 43.4% para el estadio Ill; y 14.1% para el
estadio IV (7).
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TABLA 1
ESTADIOS CLINICOS SEGUN EL MANUAL TNM OCTAVA EDICION

T N M ESTADIO
Tis NO MO 0
T1 NO MO I
T2 NO MO I
T1 N1,N2 o N3 MO A
T2 N1,N2 o N3 MO A
T3 NO MO 1B
T4a NO MO 1B
T3 N1,N2 O N3 MO 1l
T4a N1,N2 O N3 MO 1
T4b Cualquier N MO IVA
Cualquier T Cualquier N M1 VB

Fuente: Manual TNM 8va edicién 2018

Cancer géastrico

Es un tipo comun de tumor maligno con un prondéstico que aun es de manera

relativa precario; y representa una amenaza muy seria para la salud global (17).

Entre todos los canceres, el mencionado ocupa el tercer lugar en términos de
mortalidad; y el quinto lugar si hablamos de incidencia (17). La clasificacion mas
usada para este tipo de cancer es el TNM de la UICC/AJCC: la “T” es por Tumor,

la “N” por ganglios (Nodes en inglés) y la “M” por Metastasis (18).

En funcion a estas siglas se pueden definir los estadios; que van desde el Estadio
0 o carcinoma in situ hasta el Estadio IV. La supervivencia de los pacientes que
padecen cancer gastrico se relaciona con el estadio en el que se encuentren,
siendo mayor a un 95% en el Estadio O y desciende conforme aumenta el
estadio; concluyendo que el Estadio IV es el de menor probabilidad de

supervivencia (18).
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En el cancer gastrico los factores de riesgo que son denominados “comunes’
incluyen Helicobacter pylori (HP), tabaquismo, dietas altas en sal, susceptibilidad
al sindrome de cancer gastrico hereditario. A pesar de lo mencionado
anteriormente, dado que tiene un microambiente complejo y es una enfermedad
heterogénea, existen diferencias entre las poblaciones de cancer géstrico
occidental y oriental en cuanto a etiologia, caracteristicas epidemiologicas, sitio
del tumor primario, histopatologia, estrategias de tratamiento, prondsticos,

caracteristicas biolégicas moleculares e inmunoldgicas (17).

Debido a la naturaleza de los tumores de la mucosa géstrica, estos manifiestan
sintomas, cuando existe un crecimiento tumoral, que va a comprometer la
integridad de la mucosa y la pared gastrica que interfiere con su funcién; que se
manifiesta generalmente como hiporexia, dolor abdominal y pérdida de peso, el
compromiso de la mucosa causara ulcera gastrica, engrosamiento de pared
gastrica, que se evidencia en los estudios endoscépicos o de imagenes; sin
embargo, hace falta un examen histologico del tejido tumoral gastrico para

establecer el diagndstico (19).

Las modalidades de tratamiento para el cancer gastrico en su etapa temprana
(early cancer) incluyen la reseccibn mucosa endoscopica (EMR) o diseccion
endoscépica submucosa (ESD), que esta indicado cuando existe un riesgo de
metastasis ganglionares extremadamente bajo; de esta manera la intervencion
nos permitira la curacién del cancer gastrico temprano. Para la reseccion
endoscopica, las indicaciones generales son tumor de mucosa sin ulceracion,
<20 mm de didametro, histologia diferenciada y sin invasion linfovascular conocida
(20). Se puede realizar una laparotomia o laparoscopia para los pacientes que
no son aptos a someterse al tratamiento endoscoépico (17). Para determinar que
pacientes son candidatos potenciales para la reseccién endoscoOpica la
estadificacion adecuada es fundamental. Si los pacientes no cumplen los
criterios mencionados son remitidos a una gastrectomia (Que incluye la

reseccion de los ganglios regionales).

Cuando el cancer ha comprometido la submucosa o muscularis mucosae, se
requiere reseccion de la lesibn con margenes libres; la gastrectomia solo es

recomendada en pacientes con compromiso de los ganglios linfaticos detectado
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0 muy sospechado durante la estadificacion preoperatoria para extirpar los
ganglios linfaticos, asi como el tumor. La gastrectomia permite la evaluacion y
extirpacion de los ganglios linfaticos afectados, esto es importante ya que la
recurrencia del tumor esta asociada con las metastasis en los ganglios linfaticos
(20).

Sin tratamiento, segun un informe inicial de Japon sugirido que el 63% de los
pacientes que padecen cancer gastrico en etapa temprana progresaran a una
etapa avanzada de la enfermedad en cinco afios. Después del tratamiento, para
el cancer géstrico temprano, se pronostica que la tasa de sobrevida proyectada
a los cinco afios, en las mas recientes series esta entre el 90-100% para tumores
de mucosa y del 80-90% en el caso de tumores submucosos.Para los pacientes
gue son sometidos a reseccidon endoscopica y los que se someten a reseccion
quirdrgica las tasas de supervivencia son similares (tasa del 96% de

supervivencia a cinco afios) (20).

Si a una poblacién de alto riesgo se le somete a vigilancia, esto nos puede llevar
a una temprana deteccién de cancer gastrico. Ademas, lo que respalda o
sostiene la deteccidn del cancer gastrico en etapa temprana a través de la
vigilancia es la constante evolucion de las técnicas endoscopicas, tales como la

EDS, con tasas de supervivencia libre de enfermedad a cinco afios del 99% (21).

A pesar de que el riesgo de que la displasia progrese a adenocarcinoma varia
segun los estudios, esta mas que claro que la LGD confiere un menor riesgo de

progresion que la HGD (21).

Aunque ya existen tratamientos seguros y viables para casos concretos, se
siguen haciendo investigaciones con tratamientos prometedores, pero que aun
no pueden establecerse como un tratamiento estandar. Estos estudios deben ser
evaluados en entornos de investigacion clinica adecuados de forma prospectiva,
para que se lleven a cabo estos tratamientos de investigacion se debe buscar el
consentimiento del paciente, asi como también se debe dar la justificacién que

los respalda (22).
Lo que se mencionara a continuacién son tratamientos de investigacion:

-Diseccién submucosa endoscopica segun los criterios ampliados.

15



-Cirugia laparoscépica para cancer avanzado y aquellos que necesitan una

gastrectomia total.

-Reseccion del tumor local.

-Quimioterapia neoadyuvante.

-Quimioterapia adyuvante con agentes distintos del S-1.
-Quimiorradioterapia neoadyuvante.

-Quimiorradioterapia adyuvante (22).

2.3 Definicién de términos béasicos

Estadificacion TNM: Sistema de estadificacion de cancer, mundialmente
aplicable basado en evidencia, que incluye las categorias TNM o extension del

tumor en profundidad, extension ganglionar y metastasis (7,11).

Gastrectomia: Es el procedimiento principal realizado con intencién curativa,
consiste en la extirpacion quirdrgica del estbmago, la cual puede abarcar el 6rgano
completo como gastrectomia total, o al menos los 2/3 del érgano como
gastrectomia parcial. Esta Ultima se subdivide en distal subtotal, distal con
preservacion pilérica o proximal (22).

Mortalidad post-operatoria: Mortalidad dentro de los primeros 30 a 90 dias

posoperatorios (23).

Supervivencia Global: Tiempo transcurrido desde la fecha de la cirugia hasta la

fecha de muerte del paciente (24).

Ganglio linfatico: Estructura del sistema inmunitario con forma de frijol que filtra

las sustancias que el liquido linfatico transporta (25).
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Reseccion endoscépica: Procedimiento quirdrgico con el fin de extraer tejidos
o bultos anormales del revestimiento del tubo digestivo sin necesidad de cirugia

abierta haciendo uso de un endoscopio (26).

Metastasis: Expansion de las células cancerosas desde el lugar en el que se

formo el cancer por primera vez hasta otra parte del cuerpo (27).

Histopatologia: Estudio histologico de los tejidos enfermos (28).
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CAPITULO Il HIPOTESIS Y VARIABLES
3.1 Formulacion de hipétesis
Hipotesis general

La supervivencia a 5 afios en relacion a la nueva estadificacién clinica TNM 8va

edicion (cTNM) en céncer gastrico, tiene variacion significativa con respecto a

las clasificaciones anteriores.

3.2 Variables y su operacionalizacion

3.2 Variables y su operacionalizacion

Tipo por| Escala Medio
Variabl ..., su Indicadg de Categoriasy sus | de
Definicion ., -
e naturale| r medicio | valores verificac
za n ion
Tiempo de
vida desde | Cuantitaf , . . Historia
Edad ol ivas ARos Razon | 50 a 89 clinica
nacimiento
Diferenciaci) - iatiy Excluyen . [ Masculino Historia
Sexo | 6n sexual a te Nominal F . Clinica
biolégica emenino
1A
Etapa de B
cancer lIA Reporte
Estadio segun Cualitatiy Clase Ordinal 1B anatomo
tumoral| clasificaciéon a por TNM A patolégic
TNM 8va B o]
edicion Mo
v
: Extirpacién Gastrectomia total
Tipo de quirurgica | Cualitatiy Cirugia , Reporte
gastrec . Nominal . ._| operatori
tomi del a realizadq Gastrectomia parcia
-tomia . 0
estbmago
Mortali | Incidencia
dad de casos de
pos- | muerte en | o antitat Incidenci| . Historia
operatg los . Discreta | - o
. - iva a clinica
ria proximos 3(
tempra| dias a la
na cirugia
Super- | Incidencia | o - itat Incidenci| - Historia
vivenci | de casos | . Discreta | - o
iva a clinica
a global que
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persisten

vivos a los
5 afios de |5
cirugia
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CAPITULO IV METODOLOGIA
4.1 Tipos y disefio
Disefio muestral
Poblacion universo

Pacientes con diagnostico de adenocarcinoma géstrico sometidos a cirugia; sin
tratamiento primario o neoadyuvante, que hayan sido atendidos en el Instituto
Nacional de Enfermedades Neoplasicas, durante el periodo enero 2010 a
diciembre del 2015.

Poblacién de estudio

Pacientes con diagnéstico de adenocarcinoma géastrico sometidos a cirugia; sin
tratamiento primario o neoadyuvante, que hayan sido atendidos en el Instituto
Nacional de Enfermedades Neoplasicas, durante el periodo enero 2010 a
diciembre del 2015.

Tamafio de la muestra

En el estudio el tamafio de la muestra estara constituida por los pacientes con
diagnéstico de adenocarcinoma gastrico sometidos a cirugia; sin tratamiento
primario o neoadyuvante, que hayan sido atendidos en el Instituto Nacional de
Enfermedades Neoplasicas, durante el periodo enero 2010 a diciembre del 2015.

Muestreo

Segun la intervenciéon: Observacional

Segun el alcance: Analitico

Segun el numero de mediciones de la variable de estudio: Longitudinal

Segun el momento de la recoleccién de datos: Retrospectivo

Enfoque: Cuantitativo

En el grupo se incluyen a los pacientes con diagnostico de adenocarcinoma
gastrico sometidos a cirugia; sin tratamiento primario o neoadyuvante, que
cumplan los criterios de inclusion y seleccion

Criterios de selecciéon
Criterios de inclusién

- Pacientes con cancer de la unidn gastro esofagica con epicentro > 2 cm de
la UEG hacia el estbmago.
- Pacientes con diagnéstico de adenocarcinoma gastrico de novo, que han

recibido cirugia como tratamiento primario
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- Pacientes con cancer gastrico cardial que no involucran la UEG.

Criterios de exclusion

- Pacientes con diagnéstico de cancer gastrico que hayan recibido tratamiento
primario (Quimioterapia y Radioterapia) definitivo.

- Pacientes con diagnéstico de cancer gastrico que hayan recibido tratamiento
neoadyuvante

- Pacientes con otra neoplasia maligna concomitante.

- Pacientes con diagnéstico de cancer géastrico de otra estirpe diferente a
Adenocarcinoma.

- Pacientes con historia clinica incompletas

4.3 Técnicas y procedimientos de recoleccion de datos
Instrumento de recoleccion de datos

Se aplicara una ficha de recoleccion de datos (Anexo 2)
Técnica de recoleccion de datos

Los pacientes atendidos en nuestro estudio, son registrados en el departamento
de abdomen del Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas, se solicitara
acceso a la base de datos, de los registros del servicio de estadistica y
epidemiologia de los pacientes con cancer gastrico sometidos a cirugia durante
el periodo de estudio. Luego, se procedera a revisar las historias clinicas,
informes radiolégicos validados, y los informes anatomo patol6gicos de todos los

participantes incluidos en el presente estudio.
4.4 Procesamiento y analisis de datos

Los datos recolectados en la ficha de recoleccion de datos, sera ingresada a un
programa, previamente elaborado en el sistema SPSS; segun las variables
identificadas, se realizar4 el analisis bivariado, para ello se palicard los
estadisticos de Chi cuadrado, cuadrado o correlacion de Pearson, los datos
tienen como parametro un intervalo de confianza de 95% para variables

categoricas
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Para el caso de variables numéricasse aplicaran los estadisticos de t de Student
para la comparacion de las medias o U de Mann Whitney, con un intervalo de

confianza de 95%

La mortalidad sera analizada a los 30 dias, que corresponde a la mortalidad
temprana, mientras la mortalidad tardia sera analizada a los 1,3 y 5 afios, esto

através de la prueba de chi cuadrado

El analisis de sobrevida, sera realizado a través de la prueba de Kaplan Meier,
este programa aplica la prueba de Log Rank, con un valor de p menor de 0.05,

como resultado significativo

Los factores para supervivencia a los cinco afios seran realizadas a través de la

regresion univariada y multivariada de Cox
4.5 Aspectos éticos

El presente estudio cumple con los principios de la ética en investigacion; para
ello se solicitara la autorizacion del Comité de Etica en investigacion del Instituto
Nacional de Enfermedades neoplasicas; también se pedira la aprobacion de la
Oficina Ejecutiva de Apoyo a la investigacion y Docencia especializada de la

institucion.
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PRESUPUESTO

El presente estudio es autofinanciado, para ello se requiere la implementacion

de los siguientes recursos:

Concepto Monto estimado (en soles)
Material de escritorio 400.00

Soporte especializado 1200.00

Empastado de tesis 260.00

Transcripcion 420.00

Impresiones 650.00

Logistica 480.00

Refrigerio y movilidad 740.00

Total 4150.00
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1. Matriz de consistencia

ANEXOS

cancer gastrico siguiendo las
recomendaciones del nuevo
(cTNM)

octava edicion, comparando

estadiaje  clinico

con el estadiaje clinico
(pPTNM) descrito para la
séptima edicion, en el INEN

periodo 2010-2015

un IC 95%

categoricas. Para variables

para variables

numéricas, se empleara g
prueba de t de Student o U
de Mann Whitney con un I(
95%
La mortalidad analizada ser
los 30 dias, la tardia al 1,3 y

Titulo Pregunta de Objetivos Hipotesis Tipo y diseflo dg Poblacion de estudio Yy Instrumento de
investigacion estudio procesamiento de datos recoleccién
SUPERVIVENCIA Objetivo general Hipotesis general Segln lg Poblacién de estudio Instrumentos  de
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A CINCO ANOS ¢ La supervivencia a 5 afios | intervencién: Pacientes con diagndstico dg recoleccion de
supervivencia a 5 | Evaluar la tasa de L . s
ASOCIADA A en relacion a la nueva | OBSERVACIONAL. | adenocarcinoma gastricq datos
afios en relacion a la | supervivencia a los 5 afios e . . R . .
NUEVA P estadificacion clinica TNM | Segin el alcance| sometidos a cirugia sif Se disefiarda una
. nueva estadificacién | en pacientes con cancer , _ P . . )
ESTADIFICACION (cTNM) en cancer gastrico, | ANALITICO. tratamiento primario ¢ ficha de
p clinica TNM en | gastrico, en relacion a la | . R . . . i
CLINICA TNM, tiene variacion significativa | Segin el niumero dg neoadyuvante previo| recoleccion de
" cancer gastrico, en el | nueva estadificacion clinica - .
OCTAVA EDICION con respecto a las | mediciones de lag atendidos en el INEN, df datos (ver anexos)
. INEN 2010-2015 TNM (cTNM) en el INEN . . . . .
EN CANCER clasificaciones anteriores. variables de estudio| enero del 2010 a diciembrg
. eriodo 2010-2015
GASTRICO DEL P LONGITUDINAL. del 2015.
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Objetivos especificos L . .
NACIONAL DE la  recoleccion df Los datos seran analizados ¢
ENFERMEDADES Evaluar la tasa de datos: través del programa SPSS
NEOPLASICAS supervivencia a los 1,3 y 5 RETROSPECTIVO. | Ise aplicara’na log
(INEN) 2010-2015 afios en pacientes con Enfoque: estadisticos de chi cuadradd
CUANTITATIVO. y correlacion de Pearson cor|
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Determinar la incidencia por
estadios clinicos del cancer
gastrico en el INEN periodo
2010-2015

5 afios por prueba Ch

cuadrado.
Las curvas de
supervivencia seran

generadas por el método
Kaplan Meier y seran
comparadas usando la
prueba de Log rank. Un
valor P menor a 0,05
representara

significancia estadistica.
Regresion univariante y

multivariante de Cox
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2 Instrumento de recolecciéon de datos

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

N° de formulario:

N° de historia clinica:
I. Datos sociodemograficos
1) Sexo: masculino () femenino ()
2) Edad: ....... anos
3) Lugar de domicilio:
Departamento:
Provincia:
4) Nivel socioeconémico:
() Nivel socioeconémico Alto
() Nivel socioeconémico Medio
() Nivel socioeconémico Bajo
Il. Datos clinicos

1) Localizacion del tumor
( ) Cardias
( ) Fondo
( ) Cuerpo
( ) Antro
2) Tamaiio tumoral
()Tl
()T2
()T3
()T4
()T4a
() T4b
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3)

4)

5)

6)

7

HER2 STATUS

( ) Negativo

( ) Positivo

Margen quirargico

( ) Proximal

( ) Distal

Sitio de metastasis

( ) Higado

( ) Pulmones

( ) Huesos

( ) Esofago

Tipo de cirugia:

( ) Reseccién endoscopica

( ) Gastrectomia subtotal

( ) Gastrectomia total

( ) Colocacién de una sonda de alimentacién
( ) Extirpacion de los ganglios linfaticos
() Cirugia paliativa para el cancer irresecable
Grado tumoral:

()GX

()G1

()G2

()G3

()G4
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