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RESUMEN
OBJETIVO. Determinar el impacto de las complicaciones infecciosas
postoperatorias en la sobrevida a largo plazo de pacientes gastrectomizados por

carcinoma gastrico con intencion curativa.

MATERIAL Y METODOS. El presente estudio de cohortes, prospectivo,
observacional y longitudinal evalu6 una serie de 79 pacientes con diagnostico
de carcinoma gastrico avanzado resecable con intencion curativa. Se agruparon
a su vez: Grupo A (N = 28). Pacientes con complicaciones infecciosas
postoperatorias y Grupo B (N = 51): Pacientes que no presentaron
complicaciones infecciosas postoperatorias. El estudio abarco los afios 2008 —
2013.

RESULTADOS: En el grupo A, las tasas de sobrevida a 1, 3 y 5 afios fueron
de 74%, 74% y 47.6% respectivamente. En el grupo B, las tasas de sobrevida a
1, 3y 5 afios fueron de 80.3%, 56% Yy 49.8% respectivamente (p = 0.365). Las
principales complicaciones infecciosas postoperatorias no relacionadas con la
técnica quirdrgica fue la neumonia (20.3%), seguida de atelectasia (5.06%) y
en menor medida infeccion del tracto urinario (3.8%).

Las principales complicaciones infecciosas postoperatorias relacionadas con la
técnica quirurgica fue la sepsis (n = 5), dos de estos pacientes presentaron de
dehiscencia de anastomosis esofagoyeyunal, dos presentaron fistula
gastroyeyunal, uno fistula enterocutanea y por altimo un paciente presentd

absceso y necrosis de tejido peripancreatico

CONCLUSIONES. No hubo un impacto en la sobrevida a 5 afios en pacientes
con complicaciones infecciosas postoperatorias post gastrectomia con

intencion curativa. Sin embargo, mas estudios adicionales deberian efectuarse.

PALABRAS CLAVE. Carcinoma gastrico avanzado. Morbilidad. Sobrevida.

Infecciones.



ABSTRACT
OBJECTIVE. To determine the impact of postoperative infectious
complications in the long term survival of patients gastrectomized for gastric

carcinoma with curative intent.

MATERIAL AND METHODS. The present cohort study, prospective,
observational and longitudinal evaluated a series of 79 patients diagnosed with
resectable advanced gastric carcinoma with curative intent. They were grouped
in: Group A (N = 28): patients with postoperative infectious complications and
Group B (N = 51): patients who did not develop postoperative infectious

complications. The study covered the years 2008-2013.

RESULTS: In group A, the survival rates at 1, 3 and 5 years was 74%, 74%
and 47.6% respectively. In group B, the survival rates at 1, 3 and 5 years was
80.3%, 56% and 49.8% respectively (p = 0.365). The main postoperative
infectious complications related to the surgical technique was pneumonia
(20.3%), followed by atelectasis (5.06%) and less urinary tract infection
(3.8%). The main postoperative infectious complications related to surgical
technique was sepsis (n = 5), two of which were related to dehiscence
esophagojejunal anastomosis, two bye gastroyeyunal fistula, another bye
enterocutaneous fistula and one patient who presented abscess and necrosis

peripancreatic’s tissue.
CONCLUSIONS. There was no impact on survival at 5 years in patients with
postoperative infectious complications after gastrectomy with curative intent.

However, further studies should be carried over.

KEY WORDS. Advanced gastric carcinoma. Morbidity. Survival. Infections.



I. INTRODUCCION
Las infecciones nosocomiales, luego de cirugia mayor para
canceres gastrointestinales, son las complicaciones mas frecuentes a pesar de
los avances considerables en las areas de prevencion, diagnostico, y terapia.
Las complicaciones debido a infeccidon post-operatoria aumentan el costo del
tratamiento, ocasiona retraso del tratamiento adyuvante, alteran la calidad de

vida, y puede estar asociada con mortalidad prematura 2.

Desde entonces, algunos investigadores G- han informado que las
complicaciones médicas y postoperatorias pueden contribuir a una alta tasa de
recurrencia y a un prondstico desfavorable a largo plazo en la supervivencia de
varias neoplasias tales como el cancer cervical, cancer colorrectal, y esofagico.
Maés recientemente, ha habido un incremento que las complicaciones
postoperatorias debido a la infeccion, por lo general causada por la filtracion o
fuga de la anastomosis, luego de cirugia colorrectal, asociandose

significativamente con la sobrevida a largo plazo 672,

Las complicaciones médicas infecciosas como en otros estudios -
10 son mayormente del tipo respiratorio y se encuentran altamente asociada a
la mortalidad operatoria en los pacientes sometidos a este tipo de cirugias,
especificamente la neumonia intrahospitalaria. A nivel nacional un estudio de
Flores J et al 2, donde evaluaron a 282 pacientes gastrectomizados por
adenocarcinoma gastrico, para evaluar la morbimortalidad perioperatoria en el
Hospital Edgardo Rebagliati Martins durante los afios 1996 y 1999, encuentran

gue la neumonia intrahospitalaria mostrd diferencia estadistica: entre el grupo
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de vivos 5.97% (15/251) y 32.25% (10/31) para los fallecidos (p<0.0000012).
Sin embargo estos estudios no evaluaron el impacto que presentaba esta

complicacion infecciosa en la sobrevida a largo plazo.

Con respecto al impacto de las complicaciones postoperatorias en
la sobrevida a largo plazo de pacientes con cancer gastrointestinal avanzado,
tenemos el estudio de Diaz J et al ** en donde evalGan retrospectivamente a
115 pacientes con cancer gastrointestinal primario complicado operados en el
hospital de Belén, Trujillo, Pert, desde 1966 a 1996. La complicacion mas
frecuente fue la obstruccion (72%), seguida de perforacion (17%) y hemorragia
masiva (11%). La localizacion mas frecuente de obstruccién y hemorragia
masiva fue el estdmago y el adenocarcinoma fue el cancer predominante; en
cambio la perforacidn se encontrd6 mayormente en intestino delgado y en éste
predomind el linfoma. La sobrevida actuarial a 5 afios en la serie total fue de
13%, siendo ligeramente mayor en los casos con obstruccién (14%), seguida de
perforacion (10%) y hemorragia (12%) (p > 0.05). Se ha demostrado que la
infeccion sistémica vy la sepsis puede desarrollar un sindrome de respuesta
inflamatoria sistémica y llevar a un periodo de inmunosupresion, que es

especialmente reforzada después de un trauma quirtrgico 4.

Tsujimoto H et al ¥ evaluaron a 1332 pacientes en quienes se
realizd gastrectomia con intencion curativa en el National Defense Medical
College Hospital de Tokorozawa, Saitama, Japon durante el periodo 1986 -
2005. Dicha poblacion fue divida en dos grupos: a) Pacientes con complicacién

infecciosa postoperatoria (n = 141) y b) Pacientes que no presentan
9



complicacion infecciosa postoperatoria (n = 1191). Dicho estudio indica que,
de las complicaciones infecciosas postoperatorias, solamente la fuga
anastomotica se asocio con una pobre sobrevida a largo plazo. Ello podria
deberse al incremento del accionar de los factores bioldgicos innatos durante la
infeccion como las producidas por las bacterias causantes de la infeccion, los
que activan directamente las células cancerosas haciendo que estas proliferen y

adquieran un potencial metastasico.

El estudio Japdnes también afiade que luego de una gastrectomia
con intencién curativa, el estadiaje que mas se ve afectado en la sobrevida a 5
afios, por la presencia de complicaciones infecciosas postoperatorias, es el
estadio 111, alcanzando los pacientes no complicados y complicados tasas de

55.6% Yy 38.6% respectivamente (p = 0.03)

IDENTIFICACION DEL PROBLEMA

El adenocarcinoma gastrico es una neoplasia de origen epitelial que representa
el 90%-95% de todas las neoplasias del estomago, es la segunda en cuanto a
frecuencia y la primera en lo que respecta a mortalidad. Tiene una alta
incidencia en nuestro pais, siendo la segunda neoplasia con mas frecuencia en
hombres, antecedido por el Cancer de Préstata y el tercero en frecuencia en las
Mujeres, siendo antecedido por el Céancer de Cuello Uterino y Mama

respectivamente.

El desarrollo del cancer gastrico es un proceso multifactorial, complejo y de

larga evolucion y dentro del cual intervienen diversos factores biolégicos, los
10



cuales ante un proceso infeccioso activan directamente células cancerosas
haciendo que estas proliferen y adquieran un potencial metastasico. Por ende
diversos autores identificaron que las complicaciones postoperatorias
representan un importante papel predictivo independiente de la supervivencia a

corto y largo plazo luego de una cirugia mayor.3*°

JUSTIFICACION

Como acabamos de observar, son muy escasos los trabajos relacionados a la
influencia de la morbilidad postquirtrgica infecciosa en la sobrevida (315 y
eso que las complicaciones por neoplasias malignas gastricas son frecuentes.
Tradicionalmente se evalla el impacto de la invasion de la pared gastrica, el
compromiso ganglionar regional y el tipo de tratamiento quirdrgico en la
sobrevida a largo plazo de pacientes con carcinoma gastrico avanzado (16-20),
Sin embargo, muchas veces se obvia como es que la sobrevida a largo plazo se
ve influenciada con las complicaciones infecciosas que se originan luego de
una cirugia potencialmente curativa. ldentificar el real impacto de esta variable
nos permitira tener un conocimiento mas cabal del curso de la sobrevida
agregando mas variables a esta ecuacion y no solamente las tradicionales que

en realidad no fueron del todo completas y adecuadas.
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1. PLAN DE INVESTIGACION

FORMULACION DEL PROBLEMA CIENTIFICO

¢Cual es el impacto de las complicaciones infecciosas postoperatorias en la
sobrevida a largo plazo de pacientes gastrectomizados por carcinoma gastrico con
intencion curativa atendidos en el Departamento de Cirugia Abdominal del Instituto

Regional de Enfermedades Neoplasicas del Norte “Luis Pinillos Ganoza” durante el

periodo 2008 - 2013?

OBJETIVOS
Objetivo general
e Determinar el impacto de las complicaciones infecciosas postoperatorias en la
sobrevida a largo plazo de pacientes gastrectomizados por carcinoma gastrico
con intencion curativa.
Objetivos Especificos
e Estimar la tasa de sobrevida a 5 afios en pacientes con carcinoma gastrico
avanzado resecable que presentaron complicaciones infecciosas postoperatorias.
e Estimar la tasa de sobrevida a 5 afios en pacientes con carcinoma gastrico
avanzado resecable que no presentaron complicaciones infecciosas
postoperatorias.
e Comparar las curvas de sobrevida a 5 afios de pacientes complicados y no
complicados.
o |dentificar los principales tipos de complicaciones infecciosas postoperatorias no

relacionadas y relacionadas con la técnica quirdrgica.
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HIPOTESIS

Ho: Las complicaciones infecciosas postoperatorias no tienen impacto en la
sobrevida a largo plazo de pacientes gastrectomizados por carcinoma gastrico con
intencion curativa atendidos en el Departamento de Cirugia Abdominal del Instituto
Regional de Enfermedades Neoplasicas del Norte “Luis Pinillos Ganoza” durante el

periodo 2008 — 2013.

Ha: Las complicaciones infecciosas postoperatorias tienen impacto en la sobrevida
a largo plazo de pacientes gastrectomizados por carcinoma gastrico con intencion
curativa atendidos en el Departamento de Cirugia Abdominal del Instituto Regional
de Enfermedades Neoplasicas del Norte “Luis Pinillos Ganoza” durante el periodo

2008 — 2013.
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1. MATERIAL Y METODOS

1. MATERIALESY METODOS
Se evaluo a 104 pacientes con diagndstico anatomopatologico de adenocarcinoma gastrico
sometidos a gastrectomia mas linfadenectomia atendidos en Instituto Regional de
Enfermedades Neoplasicas del Norte “Luis Pinillos Ganoza” de Trujillo durante el periodo
de enero del 2008 al noviembre del 2013. Sin embargo de acuerdo a los criterios de

seleccidn, esta cifra se redujo a 79 pacientes.

CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de Inclusion:

a) Grupo A
e Pacientes de ambos sexos, mayores de 18 afos.
e Pacientes con diagndstico clinico y anatomopatolégico de carcinoma
gastrico avanzado resecable (Tumor invade muscular propia).
e Pacientes que presentan complicaciones postoperatorias.
b) Grupo B
e Pacientes de ambos sexos, mayores de 18 afios.
e Pacientes con diagnostico clinico y anatomopatoldgico de carcinoma
gastrico avanzado resecable.

e Pacientes que no presenten complicaciones postoperatorias

14



Criterios de Exclusion

e Pacientes con diagndstico de leiomiosarcoma y/o linfoma gastrico.

e Pacientes con enfermedades psiquiétricas.

e Pacientes que presenten enfermedades comorbidas (tuberculosis, sindrome
de inmunodeficiencia adquirida, hepatitis C, etc) que alteren la sobrevida.

e Pacientes transferidos de otra institucion.

Finalmente el presente trabajo analizé informacion de 79 pacientes con diagnostico de
carcinoma gastrico avanzado resecable con intencion curativa. Se agruparon a su vez:
Grupo A (N = 28): Pacientes con complicaciones infecciosas postoperatorias y Grupo B (N

= 51): Pacientes que no presentaron complicaciones infecciosas postoperatorias

MUESTRA:

UNIDAD DE ANALISIS: Historia clinica de cada paciente que cumplié con los criterios

de seleccion.

UNIDAD DE MUESTREOQO: La unidad de muestreo coincidié con la unidad de analisis.

TAMANO DE LA POBLACION

El presente estudio trabajo con todas historias clinicas de pacientes con carcinoma gastrico
avanzado sometidos a gastrectomias mas linfadenectomia D1 y D2 (censo muestra)
durante todo el periodo que se establecid en mi estudio y que cumplieron con los criterios
de inclusion.

MUESTREO Muestreo no probabilistico por conveniencia

T1PO DE ESTUDIO:

Estudio de cohortes, prospectivo, observacional y longitudinal.

15



DISENO ESPECIFICO

SOBREVIDAA 5 ANOS

CENSURADOS (VIVOS)

Grupo A
Pacientes con complicacionesinfecciosas

Pacientes FALLECIDOS

gastrectomizados
por Carcinoma
gastrico con
intencion
Grupo B

curativa. Pacientes sin complicaciones infecciosas

\ SOBREVIDAA 5 ANOS

CENSURADOS (VIVOS)

FALLECIDOS

DEFINICIONES OPERACIONALES.

Sobrevida a 5 afios. Es la probabilidad, expresada en porcentaje, de que un paciente
permanezca Vvivo luego de 5 afios de ser expuesto a un evento. Se utilizé6 un método de
calculo estadistico usado para obtener probabilidad de supervivencia observada, usando
informacion dada por individuos que fueron seguidos por un tiempo fijado por el
investigador.

e Indice: Presente / Ausente

Complicaciones debido a la infeccion postoperatoria . Es la combinacién de
hallazgos clinicos y los resultados de pruebas de laboratorio y otros procedimientos
registrados en los registros médicos. La evidencia clinica se derivo de la revision de la
historia clinica del paciente.

El presente estudio incluyo las siguientes complicaciones infecciosas postoperatorias:

¢ Neumonia Nosocomial. Fiebre con infiltrado en la radiografia de torax.

e Enterocolitis. Fiebre con diarrea y las pruebas microbioldgicas.

16



Colecistitis. Signos locales de inflamacion: Murphy (+); dolor, sensibilidad y masa en
CSD; Signos sistemicos de inflamacion: fiebre, elevacion de la PCR, recuento elevado
de gldbulos blancos; Los hallazgos de imagen: ecografia. (16

Infeccion del Sitio Operatorio: Dolor, eritema, secrecion purulenta, dehiscencia de la
herida, fiebre. ")

Dehiscencia de la anastomosis. Identificacion radiografica o por sospecha clinica.
Absceso intraperitoneal o intraabdominal. Se defini6 como la presencia de
coleccion de pus o material infectado confirmado por ecografia, tomografia o

encontrado secundariamente en una laparotomia (8),

Operacién curativa. La efectuada en pacientes sin diseminacion peritoneal 0 metéstasis

hepéatica 0 en quienes no se encontrd ninguna invasion por cancer, macroscopicamente

como microscopicamente en el borde de seccion proximal o distal y en quienes una

reseccion combinada fue efectuada adn si el cancer invadié estructuras adyacentes (RO).

1)
2)
3)

4)

2. PROCEDIMIENTO

PROCEDIMIENTO DE OBTENCION DE DATOS
Se revisaron los archivos y los nimeros de historia clinica del Servicio de Estadistica.
Se acudio al archivo de historias clinicas.
Se comprobo los criterios de inclusion y exclusion.
Se registré los datos en una ficha de recoleccion que incluyé datos demogréaficos,
hallazgos clinicos al momento de la admision, examenes auxiliares (hematoldgicos,
bioquimicos, dentro de ellos los valores de albumina, exadmenes radiograficos

ecogréaficos, endoscopicos, biopsia, otros), estadiaje de la enfermedad, tipo de cirugia,

17



fecha de la operacion, transfusion sanguinea tipo de tratamiento adyuvante, hallazgos
histopatoldgicos, localizacion y tamafio de la lesion, morbimortalidad operatoria.

(Anexo 2).

PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE INFORMACION

Analisis Estadistico

Estadistica descriptiva. Los datos numéricos fueron expresados en medias * desviacién
estandar. Los datos de las variables cualitativas fueron expresados en proporciones y

porcentajes.

Estadistica analitica. Para la comparacion de dos medias aritméticas se utilizd la prueba
“t” de Student. Para la comparacion o asociacion de dos variables cualitativas se empleo la
prueba de Chi cuadrado de Mantel Haenszel o el test exacto de Fisher cuando las
frecuencias esperadas sean menores de cinco. Se aceptd la hipdtesis alterna si el valor de p

obtenido es menor de 0.05 (p < 0.05).

Estadigrafos. Para el calculo de la sobrevida a largo plazo se empled la sobrevida
actuarial, el cual es un método de célculo usado para obtener porcentajes de sobrevida
observada, utilizando informacién proporcionada por individuos o en las historias clinicas
y que fueron seguidos por una porcion de tiempo que fija el investigador y no por un
periodo de seguimiento completo como lo hace el método absoluto que emplea un periodo

de seguimiento minimo de 5 ¢ 10 afios (sobrevida global).
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El presente estudio evalué a 79 pacientes sometidos a gastrectomia mas linfadenectomia
con intencion curativa en el Instituto Regional de Enfermedades Neoplasicas entre el 1° de
enero del 2008 y el 31 de diciembre del 2013 y para efectos del calculo de la sobrevida
actuarial de Kaplan Meier se fijo un periodo de seguimiento minimo de un afio (31 de

diciembre del 2014) y maximo de 7 afos.

Periodo de
Inici seguimiento
nicio minimo de 1 afio
01/01/2008
I I I I I I I
2009 2010 2011 2012 2013 2014
311212013 31122013
FIN
\ J
|
Periodo de
seguimiento
maximo

La prueba de long rank se utilizd para contrastar si existié o no diferencia entre las curvas
de sobrevida obtenidas para cada grupo de estudio. Se acept6 la hipotesis alterna si el valor
de p obtenido es menor de 0.05 (p < 0.05). Se utilizd los paquetes estadisticos SPSS v.17.0.

y Epiinfo v. 2000.

ASPECTOS ETICOS

En el presente trabajo de investigacion, se guardd con estricta confidencialidad los datos
de los pacientes en estudio, asimismo solo sirvié con fines académico. Se Conté con la
aprobacion del Comité Permanente de Investigacion de la Universidad Privada Antenor

Orrego y del Comité de Educacion del IREN NORTE.
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V. RESULTADOS

Caracteristicas clinicas de pacientes con carcinoma gastrico avanzado resecable

(Cuadro 1).

Edad: La edad promedio de los pacientes fue de 62.36 + 12.08 afos para el grupo
Ay de 62.82 + 12.11 afios para el grupo B, por ende tanto para el grupo Ay B, la
mayor parte de los pacientes estuvieron en el grupo etario mayor e igual a 60 afios
(57.1% y 62.7%, respectivamente, p = 0.626).

Sexo: En el grupo A y B hubo predominio del sexo masculino (57.1% y 51%
respectivamente, p = 0.600).

Tiempo de enfermedad. La mediana del tiempo de enfermedad de la serie total fue
6 meses (rango: 0.23 — 96 meses). En el grupo A los pacientes presentaron un
tiempo de enfermedad mayor e igual a 6 meses (57.1%), mientras que en el grupo
B se observo que el tiempo de enfermedad que predominé fue menor de 6 meses
(54.9%) (p = 0.306).

Sindrome obstructivo de salida gastrica (SOSG): En el grupo Ay B, el 39.3% y
51% de los pacientes respectivamente presentaron esta sintomatologia (p = 0.319)
Hemorragia digestiva. Se observo esta condicion en el 32.1% y 33.3% de los
pacientes del grupo A y B respectivamente (p = 0.914).

Hemoglobina sérica. La hemoglobina promedio para el grupo A fue de 11.48 +
2.92 g/dl y para el grupo B de 10.89 + 2.82 g/dl. Para ambos grupos el promedio
general fue de 11.10 * 2.85 g/dl (rango: 4.30 - 16.10 g/dl). Por ende tanto para el
grupo A como para el grupo B lo pacientes presentaron hemoglobina menor de 10

g/dl (32.1% y 39.2% respectivamente, p = 0.533).
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Caracteristicas anatomopatologicas de pacientes con carcinoma géastrico avanzado

resecable (Cuadro 2)

Localizacion tumoral: En el grupo A, la mayor parte de las lesiones se localizaron
en el cuerpo (50%). En el grupo B, el tumor se encontrd predominantemente
localizado en antro (66.7%) (p = 1.000).

Tamario tumoral: El tamafio tumoral promedio de la serie total fue 5.36 £ 2.73cm
(rango: 1.0 — 14 cm). El grupo A presentd un promedio de 5.11 + 2.92cm vy el
grupo B presentd un promedio de 5.48 + 2.63cm. Por ende tanto para el grupo Ay
B, los pacientes presentaron mayormente lesiones de menos de 10 cm (92.9% y
94.1% respectivamente, p = 1.000).

Forma macroscopica: La forma macroscopica predominante tanto en el grupo A
como B fue el Borrmann 111 (53.6% vs. 70.6% respectivamente, p = 0.338642)
Tumor primario (T): Tanto en el grupo A como grupo B, el tumor primario
predominante fue el T4a (39.3% y 49% respectivamente).

Estado ganglionar regional (N). En el grupo A, la mayor parte de los pacientes
presentaron NO (46.4%), seguido de N1 (17.9%), N2 (14.3%) y N3a (14.3%). En el
grupo B, predomind NO (39.3%), seqguido de N2 (27.9%), N1 (19.6%) y N3a
(13.7%) (p = 0.332299).

Estadio clinico TNM. En el grupo A, el estadio clinico que predominoé fue el 11'y
111 (42.9% para cada estadio). En el grupo B se observo una mayor frecuencia del
estadio clinico I11 (56.9%) y 11 (25.9%) respectivamente (p = 0.762885).

Tipo histologico. En el grupo A y B, el tipo histolégico que predominé fue el

intestinal (50% Yy 43.1% respectivamente, p = 0.639434).
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Caracteristicas quirargicas de pacientes con carcinoma gastrico avanzado resecable
(Cuadro 3).

e Tipo de gastrectomia. Tanto en el grupo A como en el B, la cirugia que predominé
fue la gastrectomia subtotal (78.6% vs 90.2% respectivamente, p = 0.184)

e Tipo de linfadenectomia. En el grupo A, la totalidad de los pacientes se realizd
linfadenectomia D2, mientras que en el grupo B, esta condicion quirurgica se
observo en el 98% de los casos (p = 1.000)

e Tiempo operatorio. El tiempo operatorio promedio fue 4.612 + 1.22 hrs (rango:
2.0 — 7.5 hrs). EI Grupo A present6 un tiempo operatorio promedio de 4.87 + 1.25
hrs, y el grupo B de 4.47 = 1.19 hrs. Tanto para el grupo A como para el grupo B el
tiempo operatorio fue menor e igual a 6 horas (85.7% vs. 86.3% respectivamente, p
=1.000)

Curva de sobrevida actuarial de acuerdo a morbilidad infecciosa postoperatoria. En
el grupo A, las tasas de sobrevida a 1, 3 y 5 afios fueron de 74%, 74% y 47.6%
respectivamente. En el grupo B, las tasas de sobrevida a 1, 3 y 5 afios fueron de 80.3%,
56% y 49.8% respectivamente (p = 0.365) (Fig. 1).

Principales complicaciones postoperatorias relacionadas y no relacionadas con la
técnica quirdrgica. Un total de 28 (35.4%) pacientes presentaron complicaciones
infecciosas postoperatorias. Dentro de las cuales, las complicaciones infecciosas
postoperatorias no relacionadas a la técnica quirdrgica tenemos que la principal fue la
neumonia (n = 16), seguida de atelectasia (n = 4), infeccion del tracto urinario (n = 3) y
sepsis de foco pulmonar (n = 1).

En cuanto a la complicacion infecciosa postoperatoria mas frecuente relacionada con la
técnica quirdrgica tenemos a la sepsis, la cual estuvo presente en 5 de nuestros pacientes,

dos de los cuales a su vez presentaron dehiscencia de anastomosis esofagoyeyunal, y dos
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pacientes presentaron fistula gastroyeyunal. Infeccidén de Sitio Operatorio presentaron 4
pacientes. Por ultimo un paciente present6 fistula enterocutanea y otro presenté absceso

pancreatico mas necrosis de tejido peripancreatico. (Cuadro 4).

Cuadro 1. Caracteristicas clinicas de pacientes con carcinoma gastrico avanzado

resecable

Morbilidad postoperatoria

Caracteristica clinica Grupo A Grupo B Valor p*
n =28 (%) n =51 (%)
Edad, afios(X + DE) 62.66 + 12.03 afios (rango: 38 — 85 afios)
62.36 +12.08 62.82 £12.11 0.870
<60 12 (42.9%) 19 (37.3%) 0.626
>60 16 (57.1%) 32 (62.7%)
Sexo 0.600
Masculino 16 (57.1%) 26 (51.0%)
Femenino 12 (42.9%) 25 (49.0%)
Tiempo de enfermedad, meses 6 meses (rango: 0.23 — 96 meses) 0.306
(mediana)
<6 12 (42.9%) 28 (54.9%)
>6 16 (57.1%) 23 (45.1%)
SOSG (**) 0.319
Presente 11 (39.3%) 26 (51.0%)
Ausente 17 (60.7%) 25 (49.0%)
Hemorragia digestiva 0.914
Presente 9 (32.1%) 17 (33.3%)
Ausente 19 (67.9%) 34 (66.7%)
Hemoglobina sérica, g/dl (X + DE) 11.10 £ 2.85 g/dl (rango: 4.30 - 16.10 g/dl) 0.533
11.48 +2.92 10.89 + 2.82 0.393
<10 9 (32.1%) 20(39.2%)
> 10 19 (67.9%) 31(60.8%)

(*) Chi cuadrado o prueba “t” de Student cuando fue necesario. Valor p < 0.05
estadisticamente significativo

(**) Sindrome obstructivo de salida gastrica

Fuente: Historias clinicas del archivo de estadistica, IREN- Norte
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Cuadro 2. Caracteristicas anatomopatoldgicas de pacientes con carcinoma gastrico
avanzado resecable

Morbilidad postoperatoria

Caracteristica anatomopatoldgica Grupo A Grupo B Valor p*
n = 28 (%) n =51 (%)
Localizacion tumoral 1.000
Fondo 0(0.0) 1(2.0)
Cuerpo 14 (50.0) 14 (27.5)
Antro 8 (28.6) 34 (66.7)
Cuerpo y antro 5(17.9) 1(2.0)
Fondo y cuerpo 0(0.0) 1(2.0)
Fondo, cuerpo y antro 1(3.6) 0(0.0)
Tamafio tumoral, cm (X + DE) 5.36 £ 2.73 (rango: 1.0 — 14 cm) 1.000
511+2092 5.48 + 2.63 0.51
<10 26 (92.9%) 48 (94.1%)
> 10 2 (7.1%) 3 (5.9%)
Forma macroscopica 0.338642
Borrmann | 4 (14.3%) 0 (0.0%)
Borrmann 11 6 (21.4%) 13 (25.9%)
Borrmann I11 15 (53.6%) 36 (70.6%)
Borrmann IV 2 (7.1%) 1 (2.0%)
Borrmann V 1 (3.6%) 1 (2.0%)
Tumor primario (T)
TO** 1 (3.6%) 0 (0.0%)
T2 6 (21.4%) 14 (27.9%)
T3 8 (28.6%) 11} (21.6%)
T4a 11 (39.3%) 25 (49.0%)
T4b 2 (7.1%) 1 (2.0%)
Estado ganglionar regional (N) 0.332299
NO (0 ganglios) 13 (46.4%) 18 (39.3%)
N1 (1 -2 ganglios) 5 (17.9%) 10 (19.6 %)
N2 (3 — 6 ganglios) 4 (14.3%) 14 (27.9%)
N3a (7 — 15 ganglios) 4 (14.3%) 7 (13.7%)
N3b (> 15 ganglios) 2 (7.1%) 2 (3.9%)
Estadio Clinico TNM 0.762885
0 1 (3.6%) 0 (0.0%)
I 3 (10.7%) 9 (17.6%)
I 12 (42.9%) 13 (25.9%)
Il 12 (42.9%) 29 (56.9%)
Tipo histoldgico 0.639434
Intestinal 14 (50.0%) 22 (43.1%)
Difuso 12 (42.9%) 20 (39.2%)
Mixto 2 (7.1%) 9 (17.6%)

Fuente: Historias clinicas del archivo de estadistica, IREN- Norte

(*) Chi cuadrado o prueba
estadisticamente significativo

“t” de Student cuando fue necesario. Valor p < 0.05
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Cuadro 3. Caracteristicas quirurgicas de pacientes con carcinoma gastrico avanzado
resecable

Morbilidad postoperatoria

Caracteristicas quirargicas Grupo A Grupo B Valor p*

n =28 (%) n =51 (%)

Tipo de gastrectomia 0.184

Total 6 (21.4%) 5 (9.8%)

Subtotal 22 (78.6%) 46 (90.2%)

Tipo de linfadenectomia 1.000

D1 0 (0.0) 1 (2.0%)

D2 28 (100.0%) 50 (98.0%)

Tiempo operatorio, horas (X = DE) 4.612 + 1.22 (rango: 2.0 — 7.5 hrs) 1.000
4.87 £1.25 447 +1.19 0.172

> 6 horas 4 (14.3%) 7 (13.7%)

<6 horas 24 (85.7%) 44 (86.3%)

Fuente: Historias clinicas del archivo de estadistica, IREN- Norte

A 100%
|
100%( 100 op
80.3%
80% | T4% 74%
60% 56 % B
—
47.6 o
40%
20%
0%
0 afnos 1 afio 3 afos 5 afos
[T Con complicaciones infecciosas [ Sin complicaciones infecciosas post
post operatorias operatorias
Figural. Curva de Sobrevida actuarial a los 5 afios de acuerdo a la morbilidad infecciosa post

operatoria (P =0,365)
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Cuadro 4. Complicaciones infecciosas postoperatorias, relacionadas y no relacionadas

con la técnica quirdrgica

COMPLICACIONES n (%)
PRESENTE* 28 (35.4)
No relacionadas a la técnica
e Neumonia 16 (20.3%)
o Atelectasia 4 (5.06%)
¢ Infeccidn del tracto urinario 3 (3.8%)

Relacionadas a la técnica

e Sepsis 5 (6.3%)
¢ Infeccidn de sitio operatorio 4 (5.1%)
e Dehiscencia de anastomosis esofagoyeyunal 2 (2.5%)
e Fistula gastroyeyunal 2 (2.5%)
e Fistula enterocutanea 1 (1.3%)
e Absceso pancreatico 1 (1.3%)
¢ Necrosis de tejido peripancreatico 1 (1.3%)
AUSENTE 51 (64.6%)
TOTAL 79 (100.0%)

Fuente: Historias clinicas del Archivo

(*) Mas de una opcién es posible.
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V. DISCUSION

El 35.4% de los pacientes incluidos en el presente estudio,
presentaron algdn tipo de complicacion infecciosa luego de gastrectomia con
intencion curativa. Estas cifras son ligeramente superiores a los datos
reportados por Zilberstein et al*® quienes evaluaron a 100 pacientes con
adenocarcinoma gastrico atendidos en la Division de Cirugia Gastrointestinal
de la Escuela de Medicina de la Universidad de Sao Paulo entre enero del 2001
a abril del 2003. Dichos autores encuentran una tasa de complicaciones de
33%. Refieren que la alta tasa de morbilidad observada, se aprecié mas
frecuentemente en sus pacientes tratados por linfadenectomia D1 (n = 24), de
los cuales se complicaron 11 (45.8% de esos 24). Esto podria explicarse por un
estado de salud venido a menos, lo que determind la eleccion de un
procedimiento quirdrgico limitado, ya que la mayoria de los pacientes de este
grupo tenian enfermedad avanzada, incrementando asi los malos resultados.
Sin embargo, a nivel nacional, un estudio de Eloy Ruiz?°, que evaluaron una
serie de 938 pacientes con cancer gastrico localizado atendidos en Instituto
Nacional de Enfermedades Neoplasicas (INEN) entre 1990 y 1999, encuentran
que la morbilidad y mortalidad post operatoria de la gastrectomia D2 fue de

11.9% y 2.9% respectivamente.
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De esos pacientes, 801 casos tuvieron una reseccion curativa D2.
Las diferencias con nuestros resultados salen a la vista. Sin embargo hay que
recordar que la mayor parte de los pacientes que llegan a nuestra institucion,
son pacientes anémicos, con intervalos de tiempo de enfermedad muy
espaciados, desnutridos y deshidratados. Una manera de poder disminuir la
aparicion de complicaciones seria en primer lugar el de revertir o atender las

deficiencias antes mencionadas en el menor tiempo posible.

El presente trabajo pretendi6 encontrar asociacion entre la
presencia de complicaciones infecciosas y la sobrevida actuarial a largo plazo.
Se encontr6 que los pacientes con ausencia de morbilidad postoperatoria,
presentaron tasas de sobrevida a 1 afio de 80.3%, en comparacion con aquellos
que si presentaron esta condicion cuya sobrevida al afio fue de 74%, es decir
una diferencia porcentual de 6%. Sin embargo, a la largo plazo, las tasas de
sobrevida a 5 afios fueron casi similares no observandose diferencia
estadisticamente significativa (49.8% vs. 47.6% respectivamente, p = 0.365).
Una razdn de esta no asociacion podria ser el tamafio de la poblacion que
finalmente fueron 79 pacientes en total. Por ejemplo, Khuri et al?! estudiaron el
efecto de complicaciones postoperatorias en la supervivencia utilizando los
datos derivados de mas de 100.000 pacientes que se sometieron a ocho
operaciones importantes tanto para la enfermedad maligna y benigna del
Programa de Mejoramiento de la Calidad Nacional de Cirugia. Sus analisis
identificaron un importante papel predictor independiente de complicaciones
postoperatorias en la supervivencia a corto y largo plazo después de una cirugia

mayor. En concreto, el infarto de miocardio y la neumonia, se relacionaron
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consistentemente con un efecto significativo sobre la supervivencia a largo
plazo (1 y 5 afos después de la cirugia), a diferencia de la infeccion de la
herida. Todos estos hallazgos sugieren que la supervivencia a largo plazo
después de la cirugia puede ser afectada por el grado de respuesta inmune
sistémica a la infeccion. Se ha demostrado que la infeccion sistémica y la
sepsis podrian desarrollar sindrome de respuesta inflamatoria sistémica y dar
lugar a un periodo de inmunosupresion, que se ve reforzada sobre todo después

de trauma quirdrgico??.

Independientemente de si hubo o no hubo asociacién
estadisticamente significativa entre la morbilidad infecciosa postoperatoria con
la supervivencia a largo plazo, por las razones expuestas, es mas que evidente
la asociacion clinica préactica de esta condicidn, donde mas de la tercera parte
de nuestros pacientes mostraron algin grado de complicacién infecciosa y que

detallaremos a continuacion.

El mecanismo preciso relacionado con la supervivencia a largo
plazo y la infeccion postoperatoria, que es lo que el presente trabajo pretende
relacionar, sigue siendo poco clara. Tsujimoto et al'’ sugieren 2 mecanismos
posibles: (1) La activacién y adecuacion de factores bioldgicos innatos durante
la infeccién o las producidas por las bacterias causantes de infeccion, los que
pueden activar directamente las células cancerosas para proliferar y adquirir
potencial metastasico. Las citoquinas tales como el factor de necrosis tumoral
alfa (TNF-a), interleucina (IL) -1, IL-6, IL-18, y radicales libres de oxigeno,

han sido implicados en la promocion del crecimiento de las células
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cancerosas?®?’,  Ademas, otros  componentes  bacterianos  como
lipopolisacaridos derivado de bacterias Gram-negativas, también puede
promover la proliferacion y la progresion de células de cancer gastrico a través
de receptores tipo Toll (o Toll-like receptor TLRS) los cuales constituyen una
familia de proteinas que forman parte del sistema inmunitario innato. Estos
receptores transmembrana reconocen patrones moleculares expresados por un
amplio espectro de agentes infecciosos, y estimulan una variedad de respuestas
inflamatorias. Ademas, la sefializacion mediada por los TLRs en las células
presentadoras de antigeno (CPAS) representa una parte importante en el
vinculo entre la respuesta inmune innata y la adaptativa®, y (2) Una
desregulacién de la respuesta inmune del huésped durante la infeccidén también

puede contribuir a la tumorigénesis.

Dentro de las principales complicaciones infecciosas observadas, es
necesario remarcar que las complicaciones respiratorias representan la
principal causa de morbilidad y mortalidad postoperatorias en nuestros
pacientes. Las razones pueden ser variadas. En el 60.7% (n = 17) de nuestros
pacientes complicados se observd sindrome obstructivo de salida gastrica
(SOSG). Los pacientes con obstruccion distal del estomago pueden aspirar el
contenido gastrico ya sea porque presentan vémitos, por la presencia de una
sonda nasogastrica colocada con el fin de descomprimir el estbmago o por la
practica del lavado gastrico previa al acto quirdrgico. Este hecho aunado a un
estado preoperatorio precario hace posible que estos pacientes desarrollen
facilmente cuadros de neumonia aspirativa postoperatoria con mayor riesgo de

mortalidad. Ademas durante el acto operatorio los gases anestésicos ocasionan
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un incremento en la produccion de secreciones respiratorias las que al
evaporarse se hacen mas viscosas y aunadas a la edad avanzada del paciente, la
reduccion del reflejo tusigeno, a la disminucion de la actividad ciliar y al dolor
postoperatorio que superficializa la respiracion, se forma un tapon mucoso que
obstruye las vias aéreas menores y predisponen a infecciones pulmonares?®=°,
En el presente trabajo el 20.3% (n = 16) y 5.06% (n = 4) de nuestros pacientes

presentaron neumonia postoperatoria y atelectasia respectivamente.

Las dehiscencias de anastomosis y las fistulas son las
complicaciones mas frecuentes relacionadas directamente con la cirugia, de
éstas la dehiscencia de anastomosis esdfago-yeyunal se presenta hasta en el
15% de las gastrectomias totales. Su manejo es complejo, prolongado y
usualmente implica el uso de nutricion parenteral total. En el presente estudio
la dehiscencia de anastomosis esofagoyeyunal se encontrd en el 2.5% de los
casos, lo mismo que la fistula gastroyeyunal. La anastomosis es6fago yeyunal
tiene un alto riesgo de fistulizarse por que se realiza en un campo operatorio
profundo y estrecho que limita la maniobrabilidad del cirujano®!. Diaz de Liafio
et al® refieren que es dificil aventurar las razones que expliquen la incidencia
de dehiscencia de anastomosis esofagoyeyunal, sin embargo sefialan que un
papel importante lo tiene la realizacién de una técnica muy cuidadosa, asi
como la participacién siempre del mismo equipo de cirujanos especializados en
estas intervenciones. La mayor parte de las publicaciones revisadas no
especifican en detalle el dato de la incidencia de fugas de la anastomosis
esofagoyeyunal, que en nuestra serie se presentd en un 1,6% de los casos,

semejante al de las publicaciones que si lo especifican. Otros factores podrian
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estar relacionados por el estado nutricional e hipoalbuminémico del paciente®?.
Cabe acotar que la mortalidad postoperatoria observada fue de solamente de 2
pacientes, uno de los cuales presentd neumonia mas fistula gastroyeyunal y el
otro presento absceso pancredtico mas necrosis peripancreatica. Sin embargo
porcentualmente hablando, la mortalidad fue de 2.5%, cifra que esta
enmarcado a un adecuado tratamiento en centros especializados en oncologia,
como es el IREN Norte, ya que la mortalidad de menos del 5% esta dentro de

rangos o parametros aceptables®3,

En conclusién, el presente trabajo encuentra que las
complicaciones debido a la infeccion postoperatoria son un buen predictor de
resultados clinicos adversos en pacientes con cancer gastrico, mas no de
sobrevida a largo plazo, siendo necesario estudios prospectivos y de mayor

tamafio poblacional.
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VI. CONCLUSIONES

La tasa de sobrevida actuarial a 5 afios de los pacientes con adenocarcinoma
gastrico resecable a los que se les realizo gastrectomia con intencidn curativa y que
presentaron complicaciones infecciosas postoperatorias fue de 47.6%

La tasa de sobrevida actuarial a 5 afios de los pacientes con adenocarcinoma
gastrico resecable a los que se les realizé gastrectomia con intencion curativa, y que
no presentaron complicaciones infecciosas postoperatorias fue de 49.8%

No se hallo diferencia significativa a los 5 afios entre ambos grupos de pacientes
descritos (p = 0.365)

Las principales complicaciones infecciosas postoperatorias no relacionadas con la
técnica quirdrgica fue la neumonia (20.3%), seguida de atelectasia (5.06%) y en
menor medida infeccién del tracto urinario (3.8%)

Las principales complicaciones infecciosas postoperatorias relacionadas a la técnica
quirargica fue la sepsis (n = 5), dos de los cuales estuvieron relacionados a
dehiscencia de anastomosis esofagoyeyunal, otro por fistula gastroyeyunal. Un
paciente presentd fistula enterocutanea y por ultimo otro paciente presentd absceso

pancreatico mas necrosis de tejido peripancreatico.
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VII. RECOMENDACIONES

» Se recomienda identificar y estratificar adecuadamente el grupo de pacientes que se
beneficiaran de una gastrectomia mas linfadenectomia extendida, minimizando sus
factores de riesgo de tal manera que con ello reducir las posibilidades de aparicién
de complicaciones infecciosas en el postoperatorio.

» Asi mismo se sugiere realizar estudios posteriores teniendo en cuenta variables
como el estado preoperatorio de los pacientes, especialmente el IMC, y la extension
de la cirugia, asi como aquella asociada a reseccién de pancreas y de bazo, la cual
ha sido considerada como factor de riesgo determinante en el desarrollo de
complicaciones infecciosas postoperatorias.

» Por ultimo no se pudo demostrar la situacion biol6égica postoperatoria tales como
los niveles séricos de citoquinas en este estudio. Por ende cabe acotar que estudios
inmunolégicos posteriores con citoquinas seran esenciales para fundamentar
nuestros datos actuales. Ensayos prospectivos futuros deberan investigar si la
prevencion de la infeccion postoperatoria puede mejorar la supervivencia a largo
plazo y evaluar los efectos biologicos en general, asi como la realizacion de

estudios en una poblacion mayor.
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IX. ANEXOS
ANEXO 1
7MA EDICION. REGLAS PARA LA CLASIFICACION TNM

TNM: Estomago (ICO - O C16)

La clasificacion se aplico solo al carcinoma. Debe existir confirmacion histolégica de la

enfermedad. Los siguientes son los procedimientos para evaluar las categorias T, N, M.

Categorias T: Examen fisico, imagenes, endoscopia, biopsia y/o exploracion quirurgica.

Categorias N: Examen fisico, imagenes, y/o exploracion quirurgica.

Categorias M: Examen fisico, imagenes, y/o exploracion quirdrgica.

T
TX
TO
Tis
T1

T2
T3

T4

NX
NO
N1
N2

TNM - Clasificacion Clinica.
Tumor primario:

Tumor primario no puede ser evaluado.

Sin evidencia de tumor primario.

Carcinoma in situ. Tumor intraepitelial sin invasién de la lamina propia.

Tumor invade lamina propia, muscular mucosae o submucosa.

T1a Tumor invade ldmina propia o muscular mucosae

T1b Tumor invade submucosa

Tumor invade muscular propia

Tumor penetra el tejido conectivo de la subserosa, sin invasion del peritoneo o

estructuras adyacentes. T3 también incluye la extension a los ligamentos

gastrocélicos o gastrohepaticos, o al omento mayor y menor, sin perforacion de
peritoneo visceral que cubre a dichas estructuras

Tumor invade la serosa (peritoneo visceral) o estructuras adyacentes

T4a Tumor invade serosa (peritoneo visceral)

T4b Tumor invade estructuras adyacentes tales como bazo, colon transverso,
higado, diafragma, pancreas, pared abdominal, glandula adrenal, rifion,
intestino delgado y retroperitoneo

Ganglios regionales:

Ganglios linfaticos regionales no pueden ser evaluados.

Sin metéastasis en ganglios linfaticos regionales.

Metastasis en 1 a 2 ganglios linfaticos regionales.

Metéstasis en 3 a 6 ganglios linfaticos regionales.
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N3a Metéstasis en 7 - 15 ganglios linfaticos regionales.

N3b Metéstasis de mas de 15 ganglios linfaticos regionales

M Metéstasis a distancia:

Mx  Presencia de metastasis a distancia no puede ser evaluada.
MO  Sin metéstasis a distancia.

M1  Metastasis a distancia.

Pulmonar PUL Médula 6sea MED
Osea OSE Pleura PLE
Hepética HEP Peritoneo PER
Cerebro CER Piel PIE
G. linfatico LIN Otros OTR

AGRUPAMIENTO POR ESTADIOS (ESTADIOS CLINICOS)

Estadio 0 Tis NO MO
Estadio IA T1 NO MO
Tl N1 MO
Estadio IB
T2 NO MO
Tl N2 MO
T2 N1 MO
Estadio 1A
T3 NO MO
Tl N3 MO
T2 N2 MO
Estadio 11B
T3 N1 MO
T4a NO MO
T2 N3 MO
Estadio 1A T3 N2 MO
T4a N1 MO
T4a N3 MO
Estadio I11C
T4b N2/3 MO
Estadio IV Cualquier T Cualquier N M1

El lavado citologico peritoneal positivo es considerado M1



ANEXO 2: FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

1. N de Historia CliNICa: ....oovv e

3. Sexo: M |:| F |:|

4. Estadiaje:

» Tumor primario: @ @ @ @@D
> Estado ganglionar: m [Nl] [NZ] [N3a]
> Metastasis a distancia:

» Estadio Clinico:[_LBJ ElAJ [JlB] [IJlAJ[LTCJ[IA_L]

5. Tipo de Complicacion:
» Neumonia Nosocomial: [ ]
Enterocolitis: D
Colecistitis: C]
Infeccion del Sitio Operatorio: C]

Abceso Intraperitoneal o intraabdominal: C]

vV Vv YV V VY

Dehicencia de la Anastomosis: D

6. Sobrevida a 5 afios:
» Censurados ( )
» Fallecidos  ( )

41



42



