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Cirugia minimamente invasiva del cancer gastrico

Carlos Garcia C.!? y Lorenzo Gonzalez P.!

Minimally invasive surgery for gastric cancer

Standard surgery for gastric cancer has been defined in recent decades by evidence mainly from the East,
where updates for minimally invasive management have been incorporated, especially in the early stages
of this disease. There is current evidence from multiple randomized and controlled studies comparing
minimally invasive surgery and open surgery in gastric cancer. Consequently, we can affirm with sufficient
support that in early gastric cancer, laparoscopic distal gastrectomy can be considered as the standard
treatment. However, more results should be expected to make the same statement for total gastrectomies,
both for early and locally advanced gastric cancer. The aim in this update is to report on the current avai-
lable evidence in the management of gastric cancer with minimally invasive treatment.
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Resumen

La cirugia estandar del cancer gastrico ha sido definida en las ultimas décadas por evidencia principalmen-
te entregada desde oriente, donde se han incorporado actualizaciones para el manejo minimamente invasi-
vo, especialmente en estadios iniciales de esta enfermedad. Existe evidencia actual, entregada por multiples
estudios randomizados y controlados, que comparan la cirugia minimamente invasiva y cirugia abierta en
cancer gastrico. Es asi que podemos afirmar con suficiente respaldo, que en cancer gastrico incipiente la
gastrectomia subtotal laparoscopica se puede considerar como el tratamiento estandar. Sin embargo, atin
se deben esperar mas resultados para aseverar lo mismo en el caso de las gastrectomias totales, tanto para
cancer incipiente como avanzado. Nuestro objetivo en esta actualizacion es incluir la evidencia actual

disponible en el manejo del cancer gastrico en relacion al tratamiento minimamente invasivo.
Palabras clave: cirugia minimamente invasiva; laparoscopia; cancer gastrico; gastrectomia.

Introduccion

A nivel mundial, el cancer gastrico (CG) ocupa el
tercer lugar como causa de muerte por enfermedades
neoplasicas'. Es especialmente frecuente en paises
del este asiatico, Europa Central y algunos de la
costa pacifica de América Latina. Por el contrario, es
poco frecuente en Europa Occidental y Norteamé-
rica*’. En Chile, el cancer gastrico ocupa el primer
lugar como causa de muerte por neoplasias y con-
lleva una fuerte carga de enfermedad para nuestro
sistema de salud*.

Existe una tendencia global a disminucion de
las tasas de incidencia y mortalidad, a pesar que
algunos tipos especificos han mostrado una inclina-
cién contraria, como es el caso de los tumores poco
cohesivos’ y los tumores de localizacion mas alta’.

Dada la alta incidencia de esta neoplasia en
paises del este asiatico, se han implementado pro-

gramas de tamizaje o screening que han llevado a
que paises como Japon y Corea pesquisen una alta
proporcion de lesiones precoces, es decir, cancer
gastrico incipiente™®. En este sentido, la rapida
introduccion de la cirugia minimamente invasiva
impulsé a muchos grupos de estos paises a intro-
ducir la cirugia laparoscopica en el manejo de esta
neoplasia’. Es asi como en 1994, Kitano realizo la
primera gastrectomia distal laparoscopica en pacien-
tes con cancer gastrico incipiente!®. Desde entonces,
la gastrectomia laparoscopica ha ganado enorme y
creciente popularidad, sin embargo, persisten algu-
nas controversias principalmente enfocadas en su
aplicacion al cancer gastrico avanzado'!2,

Los esfuerzos de muchos grupos, tanto orientales
como occidentales, estan enfocados en demostrar,
a través de un buen nivel de evidencia, la no infe-
rioridad de la cirugia laparoscdpica con respecto
a la cirugia abierta, en relacion a morbilidad y
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mortalidad, asi como en la sobrevida a largo plazo;
afiadiendo los beneficios de la cirugia minimamente
invasiva'>!4,

Desde hace tres décadas, la cirugia estandar
del cancer gastrico ha sido definida por evidencia
recopilada principalmente en Japén y luego en
Corea. Esta evidencia se ha traducido, entre otros
documentos, en las “Guias Japonesas de Trata-
miento del Cancer Gastrico”?, las cuales se han ido
actualizando peridédicamente y han introducido, en
las tltimas ediciones, los conceptos de manejo mi-
nimamente invasivo para los estadios mas precoces
de esta enfermedad. En la ultima edicion de 2018,
quedo establecido que la cirugia laparoscdpica es
una opcion valida para el manejo del cancer gastrico
cT1 por medio de una gastrectomia subtotal distal.
Sin embargo, también establece la precaucion en
cancer gastrico avanzado y en la técnica de gastrec-
tomia total, por la ausencia de evidencia suficiente
para ser plasmada en una guia clinica'®.

El objetivo de la presente comunicacion es apor-
tar, con la mejor evidencia disponible, el rol actual
de la cirugia laparoscopica en el manejo del cancer
gastrico.

Cirugia minimamente invasiva en cancer
gastrico incipiente

Por la alta incidencia y proporcion de cancer
gastrico incipiente observada en Japon y Corea,
no es de extrafar que la cirugia laparoscdpica haya
irrumpido tan definidamente en estos paises y en
este estadio de la enfermedad. Mas del 50% de los
pacientes diagnosticados y tratados tienen lesiones
incipientes, localizadas en el estomago distal y
con una baja incidencia de diseminacion linfatica,
condiciones ideales para realizar una gastrectomia
laparoscopica'”.

En cuanto a los objetivos y principios de la ciru-
gia del cancer gastrico (valido también para lesiones
avanzadas) éstos pueden ser resumidos en: Resec-
cion gastrica RO, es decir, gastrectomia con bordes
macroscopicos e histologicos negativos (pudiendo
incluir reseccion de o6rganos vecinos); y diseccion
linfatica extendida y estandarizada. También es po-
sible considerar como objetivos, una baja morbimor-
talidad, rapida recuperacion quirdrgica y minimo
impacto en la calidad de vida. Pero evidentemente,
el objetivo o fin ultimo de la cirugia es intentar curar
la enfermedad'® ;Puede la cirugia laparoscopica en
cancer gastrico conseguir estos objetivos? ;Cual es
la evidencia?

Hasta la fecha, se han publicado mas de una

decena de trabajos o estudios randomizados y con-
trolados, que comparan la cirugia minimamente
invasiva versus la cirugia clasica en cancer gastrico
incipiente. El primero de éstos fue publicado por el
propio Kitano, en una serie randomizada, con un
nimero bajo de pacientes, y que compar6 la gas-
trectomia distal laparoscdpica versus la gastrectomia
distal abierta en cancer gastrico incipiente's. El mé-
todo de reconstruccion posterior a la reseccion, fue
la gastro-duodeno anastomosis o Billroth I, técnica
empleada muy excepcionalmente en occidente. Este
primer estudio, demostrd que los pacientes someti-
dos a gastrectomia laparoscopica experimentaron
una menor pérdida sanguinea, menos dolor postope-
ratorio, una recuperacion mas rapida y, mas impor-
tante atn, resultados oncologicos similares. Desde
entonces, varios otros estudios randomizados, ahora
a mayor escala, han demostrado que la gastrectomia
distal laparoscopica es igual, sino superior a la gas-
trectomia distal abierta. El estudio mas sefiero es el
KLASS-01"2° realizado en Corea y que demostro
la no inferioridad de la gastrectomia laparoscopica
distal comparada con cirugia abierta en cancer gas-
trico incipiente distal, tanto en resultados quirdrgi-
cos precoces como en los alejados u oncoldgicos.
Con posterioridad, el estudio JCOG0912?! realizado
en Japon, confirmoé la equivalencia de la cirugia la-
paroscépica y abierta en resultados postoperatorios
tanto precoces como alejados y, por lo tanto, deberia
ser considerado el estandar de tratamiento cuando es
realizada por cirujanos de experiencia®.

El analisis mas detallado del estudio coreano
(KLASS-01)* demostrd, en el estudio de apro-
ximadamente 1.400 pacientes (alrededor de 700
pacientes por rama), que la cirugia laparoscopica
presentd un tiempo operatorio mayor, y que la co-
secha ganglionar fue significativamente menor que
en la cirugia abierta. Uno de los principales métodos
para objetivar la calidad de la cirugia en cancer
gastrico, es el recuento de ganglios examinados por
el patdlogo. Si bien en ambos grupos se obtuvo una
cosecha ganglionar considerada suficiente para una
adecuada etapificacion, este resultado podria tener
implicancia si se hubiesen analizado pacientes con
cancer gastrico avanzado. Otro estudio interesante
es el COACT 0301, que a pesar de tener resultados
similares en el grupo de cirugia laparoscopica, no ve
mayor beneficio de ésta a largo plazo®.

Estos resultados han sido corroborados en metaa-
nalisis que han resumido los resultados obtenidos en
estos estudios randomizados®*?’. La conclusion de
ellos es que la cirugia laparoscopica en gastrectomia
distal es estadisticamente similar a la cirugia abierta
en cuanto a resultados a corto y largo plazo.
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En occidente, la implementacion de la cirugia
laparoscopica para cancer gastrico ha sido mucho
mas lenta en comparacion a oriente**. La principal
razon de este atraso se debe en parte a que en nues-
tros paises la gran mayoria de los pacientes con este
diagndstico, debutan con tumores avanzados (com-
promiso transmural), diseminacion linfatica extensa
0, definitivamente, con diseminacion de distancia; lo
que entorpece y desincentiva iniciar una experiencia
segura en cirugia laparoscopica’'.

La evidencia recopilada en occidente esta basada
principalmente en estudios no randomizados, y que
llegan a la conclusion que en pacientes bien selec-
cionados, la gastrectomia laparoscopica es segura
y efectiva como via de abordaje para CG incipien-
te3233, Solo ha sido publicado un estudio randomi-
zado, con bajo niimero de pacientes con tumores
incipientes (20%), realizado por Husher* en 20035,
que llega a las mismas conclusiones mencionadas.

A diferencia de la gastrectomia subtotal, no existe
evidencia robusta ni definitiva en gastrectomia total
para céancer gastrico incipiente. En la actualidad,
hay dos estudios randomizados que esperan la pu-
blicacion de los resultados finales; CLASS02-01 y
KLASS-03 so6lo han publicado los protocolos de
estudio, no asi los resultados ni conclusiones fina-
les*?¢. La gastrectomia total laparoscopica es un
procedimiento complejo que requiere habilidades
quirargicas laparoscopicas avanzadas, principal-
mente en la confeccion de la anastomosis esofago-
yeyunal®’. La falta temporal de evidencia robusta no
invalida su uso en grupos de experiencia®.

Hay en la actualidad, varios otros estudios ran-

domizados que evaluan otros aspectos de la cirugia
minimamente invasiva en cancer gastrico incipiente;
evaluacion de cirugia econdmica con estudio de
linfonodo centinela (SENORITA)*, gastrectomia
con preservacion pilorica (KLASS-04)%, gas-
trectomia proximal laparoscopica (KLASS-05 y
JCOG1401)*4? y gastrectomia distal completamente
laparoscopica (KLASS07)%, entre otros (Tabla 1).

Cirugia minimamente invasiva para cancer
gastrico avanzado

A pesar de la extensa literatura que apoya el uso
de la cirugia minimamente invasiva en el cancer
gastrico incipiente, no existe hasta el momento la
misma disponibilidad de evidencia para su aplica-
cién en cancer gastrico avanzado. Esto no implica,
de ninguna manera, que la cirugia laparoscdpica sea
inferior o no esté indicada en estos tumores*®. En la
actualidad, muchos grupos quirurgicos consideran
la via laparoscopica como el estandar de tratamiento
del cancer gastrico avanzado.

Las guias japonesas (Japanese Gastric Cancer
Treatment Guidelines 2018 (5th edition)) y nor-
teamericanas (National Comprehensive Cancer
Network) indican textualmente: “...que no existe
evidencia suficiente para recomendar esta via de
abordaje, ya que los estudios randomizados al res-
pecto, atin no publican resultados finales o que esta
via requiere mas investigacion”!¢!7,

La cirugia minimamente invasiva para cancer
gastrico requiere de habilidades quirrgicas avan-
zadas. Las dificultades técnicas, diferentes a la

CIRUGIA AL DIA

Tabla 1. Principales estudios randomizados para cancer gastrico incipiente: cirugia laparoscépica versus abierta

Estudio Pais Fase  Intervenciéon Muestra Criterios de “End-Point”
pacientes inclusion
KLASS-01120 Corea 111 GSTD lap vs abierta 1.400 c¢T1-2, NO-1 Sobrevida 5 afios
JCOG0912%22 Japén 111 GSTD lap vs abierta 920 cT1-2, NO-1 Sobrevida 5 afios
KLASS-03% Corea II GT lap vs GT abierta 168 cT1 Morbilidad, mortalidad
SENORITA® Corea III SSN vs G lap 580 cTINO Sobrevida 3 afios
KLASS-04% Corea 1II PPG lap vs GSTD lap 256 cTINO Calidad de vida
KLASS-05% Corea III GProx lap vs GT lap 138 cTINO Calidad de vida
KLASS-07% Corea II GSTD asistida lap vs GSTD lap total 442 Estadio IA/IB ~ Morbilidad, mortalidad
COACTO0301* Corea 111 GSTD lap vs abierta 164 cT1NO-1 Sobrevida 5 afios
CLASS02-01% China II GT lap vs GT abierta 200 c¢T1-2, cNO-1 Morbilidad, mortalidad
JCOG1401% Japon II GProx lap vs GT lap 244 cT1-2, cNO-1 Morbilidad, mortalidad

GSTD = gastrectomia subtotal distal; lap = laparoscopica; GT = gastrectomia total; SSN = cirugia guiada con linfonodo centinela; G = gastrectomia;
PPG = gastrectomia con preservacion pildrica; GProx = gastrectomia proximal.

Rev. Cir. 2020;72(6):589-596

591



CIRUGIA AL DIA

592

CIRUGIA MINIMAMENTE INVASIVA DEL CANCER GASTRICO - C. Garcia C. et al.

gastrectomia para cancer gastrico incipiente, pueden
ser resumidas en los siguientes puntos, muchos de
ellos controversiales: Omentectomia y bursectomia
completa, diseccion linfatica del hilio esplénico,
manejo de borde esofdgico en cancer proximal,
diseccion linfatica D2+, reseccion multiorganica y
manejo de tumores de gran volumen***. Muchos
de estos aspectos, considerados estandar o resueltos
en cirugia abierta, han sido cuestionados y reanali-
zados; con el fin Gltimo de acomodar la evidencia a
las dificultades técnicas de la cirugia laparoscopica.

Hasta el momento, han sido publicados una gran
cantidad de estudios, de diverso grado de evidencia,
que han intentado demostrar la seguridad y eficacia
oncoldgica de la cirugia laparoscopica en tumores
avanzados. Las primeras publicaciones de estudios
randomizados, todas asiaticas, fueron principalmen-
te esfuerzos individuales.

El primer estudio de este tipo fue publicado en
el 2011, por Cai y cols.*. Fueron 123 pacientes en
total, 61 de ellos sometidos a cirugia laparoscopica
asistida. El grupo laparoscopico mostrdé un tiempo
operatorio mas prolongado que el grupo abierto,
pero con menos pérdida sanguinea. Hubo menor fre-
cuencia de complicaciones pulmonares en el grupo
laparoscopico, pero la tasa total de morbilidad fue
similar. En cuanto a los resultados a mediano plazo,
no hubo diferencia estadisticamente significativa en
la sobrevida global entre ambos grupos.

El segundo estudio fue publicado en el afio 2016
por Hu?. Incluyé pacientes sometidos a gastrec-
tomia distal laparoscopica (519) versus cirugia
abierta (520). En ambos grupos la diseccion linfatica
estandar fue D2. El objetivo de la publicacion fue
demostrar que en manos de cirujanos con experien-
cia, la gastrectomia laparoscopica distal puede ser
realizada en forma segura.

El tercer estudio randomizado, fue publicado en
el ano 2018 por Shi y cols.”®. El objetivo de este
trabajo era demostrar la no inferioridad de la cirugia
laparoscopica sobre la abierta, en morbimortalidad
operatoria. Se incluyeron 162 pacientes en el grupo
laparoscopico y 160 pacientes en el grupo abier-
to. No hubo diferencias en morbilidad (11,7% vs
14,4%) y no hubo mortalidad en ambos grupos. Por
lo tanto, la conclusion es que en centros experimen-
tados, la gastrectomia laparoscopica para cancer
gastrico avanzado es segura y puede ser justificada
en este grupo de pacientes.

Para agregar atin mas evidencia que apoye el uso
de la cirugia minimamente invasiva en cancer gas-
trico avanzado, en el afio 2012 la Korean Laparo-
endoscopic Gastrointestinal Surgery Study (KLASS)
lanzo6 un estudio multicéntrico, randomizado, pros-

pectivo y fase III, cuyo objetivo fue comparar la
eficacia de la cirugia laparoscdpica, especificamente
en la gastrectomia distal mas linfadenectomia D2, en
comparacion con la cirugia convencional o abierta.
El objetivo primario fue la sobrevida a tres afios.
Los objetivos secundarios fueron la morbilidad,
mortalidad, indice de recuperacion postoperatoria y
la calidad de vida (KLASS-02)*%, No contamos en
la actualidad con resultados publicados a largo pla-
zo. El tnico estudio randomizado que ha publicado
sus resultados alejados (a 3 afios) es el CLASS-01°".
En este estudio participaron 14 instituciones chinas,
y s6lo 15 cirujanos. Un hallazgo interesante es que
en el grupo de pacientes con tumores pT4aNIl-
3MO, tuvieron mejor sobrevida los sometidos a
gastrectomia distal abierta. La conclusion es que
en tumores avanzados, en general, la gastrectomia
distal laparoscépica no es inferior a la via tradicional
en cirujanos de gran experiencia.

El estudio japonés randomizado y multi-institu-
cional JLSSG0901°? evalud 180 pacientes, divididos
en grupos sometidos a gastrectomia subtotal distal
abierta y laparoscopica, no encontrando diferencias
significativas en resultados a corto plazo. Al igual
que el KLASS-02, no estan disponibles los resulta-
dos de eficacia a largo plazo.

Otros estudios multicéntricos, que evaltan
la eficacia de la cirugia laparoscopica en cancer
gastrico avanzado (algunos evaluando el rol de la
gastrectomia laparoscopica posterior a neoadyu-
vancia), estan actualmente en curso (KLASS-03,
JLSSG901, CLASS-01, LOGICA, COAT1001 y
STOMACH)**!. Se esperan resultados finales en
los proximos afios, los que nos daran mayores luces
sobre la eficacia a largo plazo de la cirugia laparos-
copica en cancer gastrico avanzado (Tabla 2).

También han sido publicados multiples metaana-
lisis que comparan la cirugia laparoscopica con la
convencional en cancer gastrico avanzado. Todos
estos estudios demuestran que ambas técnicas tienen
resultados similares en cuanto a morbimortalidad,
cosecha linfonodal y tasas de recurrencia y sobre-
vida®>-6s,

En resumen, existe suficiente evidencia de alto
nivel para afirmar que en casos de cancer gastrico
incipiente, la gastrectomia subtotal laparoscopica
es el estandar de tratamiento. La gastrectomia to-
tal para cancer incipiente y avanzado, ain espera
evidencia de estudios randomizados para definir su
exacto rol. La gastrectomia subtotal para cancer gas-
trico avanzado esta apoyada en evidencia robusta, en
relacion a resultados postoperatorios precoces y ale-
jados. Sin embargo, la falta de evidencia disponible
no implica que esta via de abordaje sea inferior a la
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Tabla 2. Principales estudios randomizados para cancer gastrico avanzado: cirugia laparoscopica versus abierta

Estudio Pais Fase Intervencion Muestra Criterios “End point”
pacientes inclusion
KLASS024-° Corea 111 GSTD lap vs abierta 1.050 cT2-4, cNO-1 Sobrevida 3 afios
JLSSG0901%2 Japén II/III  GSTD lap vs abierta 180/500 cT2-4, cNO-2 Sobrevida 3 afios
CLASSO01*! China 111 GSTD lap vs abierta 1.056 cT2-4, cNo-3 Sobrevida 3 afios
ADDICT®! Corea 111 GSTD lap D1+ vs GSTD lap D2 1.880 c¢T2-3, cNO-2 Sobrevida 5 afos
COACT1001%¢ Corea I/IIT  GSTD lap vs abierta 205 cT2-4a, cNO-2 Sobrevida 3-5 afos
LOGICA® Holanda II G lap vs G abierta 210 cT1-4a, cNO-3b Estadia hospitalaria/
morbilidad/mortalidad

KLASS06% Corea 111 GT lap vs abierta 772 cT2-4, ¢cNO-2 Sobrevida 3 afios
Ziyu Li, Pekin® China II G lap vs G abierta 180 cT2-4a, cN0-3b Morbilidad
REALIZATION®  China 11 GSTD lap (Neo) vs abierta (Neo) 102 Neo: cT2-4a Sobrevida 3 afios

cN+ MO
CLASS03a% China II GSTD lap (Neo) vs abierta (Neo) 166 Neo: cT2-4a Morbilidad

c¢N+ MO
STOMACH?> Europa 1I G lap (Neo) vs G abierta (Neo) 110 Neo: cT1-3 ¢cNO-1  Cosecha LN/morbilidad

GSTD = gastrectomia subtotal distal; lap = laparoscopica; GT = gastrectomia total; SSN = cirugia guiada con linfonodo centinela; G = gastrectomia;

PPG = gastrectomia con preservacion pildrica; GProx = gastrectomia proximal; Neo = neoadyuvancia.

abierta y, por lo tanto, no debe llevar a falsas infe-
rencias en la toma de decisiones de los grupos qui-
rirgicos mas avezados en destreza laparoscopica®™
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pacientes.
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