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1. Clasificacion

PROFESIONALES DE LA
SALUD

Registro IMSS-167-09)

Médicos Especialistas en Gastroenterologia y Oncologia (Oncologia Médica y Oncologia Quirtrgica)

CLASIFICACION DE

C16-26 TUMORES MALIGNOS DEL ABDOMEN

LA ENFERMEDAD C169 TUMOR MALIGNO DEL ESTOMAGO, PARTE NO ESPECIFICADA
GRD 172 Neoplasias malignas del sistema digestivo, con complicaciones y/o comorbilidades
i Diagnéstico temprano
CATEGORIA DE GPC Primero, Segundo o Tercer Nivel de Atencion Referencia oportuna
Tratamiento oportuno
USUARIOS POTENCIALES Médicos con especialidad en Medicina Familiar, Cirugia General, Gastroenterologia y Oncologia
i Instituto Mexicano del Seguro Social
TIPO DE ORGANIZACION Delegacion Sur/HO CMN Siglo XXI México, D.F.
DESARROLLADORA Delegacion Sonora/HGR No. 1 Obregon, Sonora.

POBLACION BLANCO

Mujeres y hombres con edad igual o mayor a 18 afios

FUENTE DE
FINANCIAMIENTO/ Instituto Mexicano del Seguro Social
PATROCINADOR
Endoscopia con toma de biopsia (para diagnéstico).
INTERVENCIONES Y Examenes de Laboratorio completos, teleradiografia de térax, ultrasonido endoscépico, tomografia axial
ACTIVIDADES computada de abdomen, laparoscopia (para estadificacion).
CONSIDERADAS Tratamiento quirurgico, quimioterapia y radioterapia.

Tomografia axial computada de abdomen, endoscopia y exdmenes de laboratorio completos (para seguimiento).

IMPACTO ESPERADO EN
SALUD

Contribuir a :

Diagnéstico y referencia oportunos.

Mejorar la sobrevida de los pacientes.

Mejorar la calidad de vida de los pacientes.

Disminucién en la utilizacién de los servicios de urgencias y de hospitalizacion.
Optimizacién en la utilizacién de los recursos.

METODOLOGIA

Definicion del enfoque de la GPC.
Elaboracién de preguntas clinicas.
Métodos empleados para colectar y seleccionar evidencia.
Protocolo sistematizado de busqueda:
Revision sisteméatica de la literatura.
Busquedas de bases de datos electrénicas.
Busqueda de guias en centros elaboradores o compiladores.
Busqueda manual de |a literatura.
Numero de Fuentes documentales revisadas: 7
Guias seleccionadas: 2 del periodo 2006-2008 6 actualizaciones realizadas en este periodo
Revisiones sistematicas:3
Ensayos controlados aleatorizados: 8
Reporte de casos, casos y controles o cohortes: 4
Validacién del protocolo de bisqueda por la Divisién de Excelencia Clinica de la Coordinacién de Unidades Médicas
de Alta Especialidad del Instituto Mexicano del Seguro Social
Adopcién de guias de practica clinica Internacionales:
Seleccion de las guias que responden a las preguntas clinicas formuladas con informacién sustentada en evidencia
Construccion de la guia para su validacion
Responder a preguntas clinicas por adopcién de guias
Andlisis de evidencias y recomendaciones de las guias adoptadas en el contexto nacional
Responder a preguntas clinicas por revision sistematica de la literatura y gradacion de evidencia y recomendaciones
Emisién de evidencias y recomendaciones *
Ver Anexo 1

METODO DE VALIDACION

Validacién del protocolo de busqueda

Método de Validacion de la GPC: Validacién por pares clinicos

Validacién Interna: Instituto Mexicano del Seguro Social/Delegacion o UMAE/Unidad Médica
Revision externa : Consejo Mexicano de Oncologia.

CONFLICTO DE INTERES

Todos los miembros del grupo de trabajo han declarado la ausencia de conflictos de interés en relacién a la informacién, objetivos
y propésitos de la presente Guia de Practica Clinica

Registro

IMSS-167-09

Actualizacion

Fecha de publicacion: 30/06/2010. Esta guia serd actualizada cuando exista evidencia que asi lo determine o de manera
programada, a los 3 a 5 afos posteriores a la publicacion.

Para mayor informacion sobre los aspectos metodologicos empleados en la construccion de esta
Guia, puede dirigir su correspondencia a la Division de Excelencia Clinica, con domicilio en Durango
No. 289 Piso 22, Col. Roma, México, D.F., C.P. 06700, teléfono 52 86 29 95.




2. Preguntas a responder por esta Guia

1. ¢Cuales son los factores de riesgo conocidos para el desarrollo de
adenocarcinoma gastrico?

2. ¢Debe erradicarse el H. pylori en los pacientes con adenocarcinoma gastrico?

3. ¢Cuales son los sintomas mas frecuentes en los pacientes con denocarcinoma
gastrico?

4. ;Cudles son los estudios basicos para establecer el diagnostico de
adenocarcinoma gastrico?

5. ¢Cudles son los estudios para estadificar a un paciente con diagndstico de
adenocarcinoma gastrico?

6. ¢Cual es la utilidad del ultrasonido endoscépico para la estadificacion del
adenocarcinoma gastrico?

7. ¢;Cual es la utilidad de la laparoscopia para la estadificacion del
adenocarcinoma gastrico?

8. ¢Cudl es el tratamiento del adenocarcinoma gastrico in situ?
9. (Cual es el tratamiento en el adenocarcinoma gastrico por etapa clinica?
10. ¢, Cual es el papel de la linfadenectomia D1 contra la D27

11. 4 Cual es el tratamiento recomendado de primera linea para los pacientes con
adenocarcinoma gastrico irresecable o metastasico conforme al estado
funcional?

12.Es equivalente la capecitabine al fluorouracilo en infusion continua en los
pacientes con adenocarcinoma gastrico irresecable o metastasico?

13. ¢ Es equivalente el oxaliplatino al cisplatino en los esquemas de quimioterapia
de combinaciéon para pacientes con adenocarcinoma gastrico irresecable o
metastasico?

14.,Qué pacientes con adenocarcinoma gastrico irresecable o metastasico
podrian recibir una segunda linea de tratamiento?

15. 4 Cudl es el beneficio del uso del herceptin en cancer gastrico avanzado?

16. ¢, Cudles son los estudios recomendados para el seguimiento de los pacientes
con adenocarcinoma gastrico resecado?

17.¢Cudl es la sobrevida global en pacientes con adenocarcinoma gastrico por
etapa clinica?



3. Aspectos Generales
3.1. Justificacion

La adaptacion y actualizacion de la GPC de diagnéstico y manejo del cancer
gastrico, se justifica por:

e En el 2006, los tumores malignos fueron la tercera causa de muerte en
México (falleciendo 63 888 personas); en los varones el cancer de
estomago ocupd el tercer lugar en frecuencia, sélo precedido por el de
préstata y el de traquea, bronquios y pulmén; en las mujeres ocupé el
cuarto lugar (precedido por el de mama, cervico-uterino y el de higado y
vias biliares). Fuente: INEGI. Estadisticas Vitales. Defunciones 2006. Base
de datos.

e En las etapas tempranas la sintomatologia es inespecifica dificultando el
diagnéstico oportuno, ademas de no existir un estudio de tamizaje (util,
aunque cabe sefalar que, es en estas etapas donde existe la posibilidad de
ofrecer un tratamiento curativo.

e Los pacientes con adenocarcinoma gastrico irresecable o metastasico, de
no ser tratados de manera oportuna presentan deterioro de su estado
funcional y por ende de su calidad de vida.

e Se requiere establecer pautas de manejo que han demostrado utilidad con
el fin de optimizar la utilizacion de los recursos institucionales.

e Unificar criterios de manejo para los pacientes con adenocarcinoma
gastrico en sus diferentes etapas clinicas.

3.2 Objetivo de Esta Guia

La Guia de Practica Clinica “Diagnéstico y Tratamiento del Adenocarcinoma
Gastrico” Forma parte de las Guias que integraran el Catalogo Maestro de
Guias de Practica Clinica, el cual se instrumentara a través del Programa de
Accion Especifico de Guias de Practica Clinica, de acuerdo con las estrategias
y lineas de accion que considera el Programa Sectorial de Salud 2007-2012.

La finalidad de este Catalogo, es establecer un referente nacional para orientar la
toma de decisiones clinicas basadas en recomendaciones sustentadas en la mejor
evidencia disponible.



Esta guia pone a disposicién del personal del primer, segundo y tercer nivel de
atencion, las recomendaciones basadas en la mejor evidencia disponible con la
intencion de estandarizar las acciones nacionales sobre:

1. Establecer el diagnéstico clinico en el primer nivel de atencién para su
referencia oportuna.

2. Enunciar el abordaje diagnéstico a realizarse en el segundo y tercer nivel
de atencién.

3. Ofrecer un tratamiento oportuno del cancer gastrico en el segundo y tercer
nivel de atencion.

4. Enunciar las recomendaciones con base en la evidencia cientifica sobre el
diagnéstico y tratamiento del cancer gastrico.

5. Formular recomendaciones para el diagnéstico y tratamiento oportuno del
cancer gastrico, utilizando la evidencia, el consenso de expertos y las
caracteristicas propias de nuestro contexto.

Lo que favorecera la mejora en la efectividad, seguridad y calidad de la atencién
médica, contribuyendo de esta manera al bienestar de las personas y de las
comunidades, que constituye el objetivo central y la razén de ser de los servicios
de salud.

3.3 Definicion

El cancer de estbmago o cancer gastrico es un tipo de crecimiento tisular maligno
producido por la proliferacién contigua de células anormales con capacidad de
invasion y destruccion de otros tejidos y 6rganos, en particular el eséfago y el
intestino delgado. En las formas metastasicas, las células tumorales pueden
infiltrar los vasos linfaticos de los tejidos, diseminarse a los ganglios linfaticos v,
sobrepasando esta barrera, penetrar en la circulacion sanguinea para diseminarse
a cualquier 6rgano del cuerpo.

El cancer gastrico, es un padecimiento que suele presentarse en forma
asintomatica en las etapas iniciales, al momento del diagnéstico,
aproximadamente el 50 % de los pacientes presentan una etapa loco
regionalmente avanzada y de las etapas tempranas resecadas tienen metastasis a
ganglios linfaticos regionales entre el 70 y el 80% (GPC NCCN 2009).



El cancer géastrico se reporta como la segunda causa de muerte a nivel mundial
con aproximadamente 600,000 muertes al ano; situacion que se genera en parte
por el envejecimiento y crecimiento de la poblacién (cerca del 90% de los
pacientes que lo presentan, son mayores de 50 anos). Se ha estimado que para el
2010, habra 1.1 millébn de casos nuevos, lo que representara una importante carga
a los sistemas de salud, sobre todo en los paises en desarrollo (Paul Lochhead
2008).

Un estudio retrospectivo realizado en nuestro pais reportdé que el 80.2% de los
pacientes con esta neoplasia se diagnosticaron en etapa IlIB y IV; presentando
una sobrevida a dos afos del 13.8%, el promedio de edad de los pacientes
correspondi6 a 58.6 afos (Gregorio Quintero 2004)

La mayor parte de los tumores malignos de estomago son adenocarcinomas.
Desde el punto de vista histologico, los adenocarcinomas se han clasificado en
dos subtipos: intestinal y difuso; aunque algunos tumores no pueden ser
clasificados en alguno de estos subtipos y otros presentan caracteristicas
histolégicas de ambos. También los adenocarcinomas de estbmago pueden ser
clasificados por el sitio anatomico de origen: proximales si surgen en la region del
cardias gastrico o distales, si surgen en cualquier otro sitio (Paul Lochhead vy
Emad M. EI-Omar, UK 2008).

La enfermedad en etapas tempranas es habitualmente asintomatica, mientras que
la dispepsia y los datos clinicos de alarma (pérdida de peso, masa abdominal
palpable, disfagia, hemorragia del tubo digestivo alto, anemia y/6 vomito
persistente) se presentan en etapas avanzadas de la enfermedad. En la actualidad
se sabe que la sobrevida global es de 3 a 4 meses sin tratamiento y de 8 a 11
meses con quimioterapia, a diferencia de la etapa temprana que alcanza una
sobrevida de 30 a 40 % a 5 afios con tratamiento multimodal (Giovanni Maconi y
cols. 2008).
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4 Evidencias y Recomendaciones

La presentaciébn de la evidencia y recomendaciones en la presente guia
corresponde a la informacion obtenida de GPC internacionales, las cuales fueron
usadas como punto de referencia. La evidencia y las recomendaciones
expresadas en las guias seleccionadas, corresponde a la informacion disponible
organizada segun criterios relacionados con las caracteristicas cuantitativas,
cualitativas, de disefo y tipo de resultados de los estudios que las originaron. Las
evidencias en cualquier escala son clasificadas de forma numérica y las
recomendaciones con letras, ambas, en orden decreciente de acuerdo a su
fortaleza.

Las evidencias y recomendaciones provenientes de las GPC utilizadas como
documento base se gradaron de acuerdo a la escala original utilizada por cada
una de las GPC. En la columna correspondiente al nivel de evidencia y
recomendacion el numero y/o letra representan la calidad y fuerza de la
recomendacion, las siglas que identifican la GPC o el nombre del primer autor y el
ano de publicacién se refieren a la cita bibliografica de donde se obtuvo la
informaciéon como en el ejemplo siguiente:

Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado

E. La valoracion del riesgo para el

desarrollo de UPP, a través de la o4
escala de Braden tiene una capacidad (GIB, 2007)
predictiva superior al juicio clinico del ’
personal de salud

En el caso de no contar con GPC como documento de referencia, las evidencias y
recomendaciones fueron elaboradas a través del analisis de la informacién
obtenida de revisiones sistematicas, metaanalisis, ensayos clinicos y estudios
observacionales. La escala utilizada para la gradacién de la evidencia y
recomendaciones de estos estudios fue la escala Shekelle modificada.

Cuando la evidencia y recomendacién fueron gradadas por el grupo elaborador, se
coloco en corchetes la escala utilizada después del numero o letra del nivel de
evidencia y recomendacién, y posteriormente el nombre del primer autor y el ano
como a continuacién:

Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado
E. El zanamivir disminuyé la incidencia la
de las complicaciones en 30% y el uso [E: Shekelle]
general de antibidticos en 20% en Matheson, 2007

ninos con influenza confirmada
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Los sistemas para clasificar la calidad de la evidencia y la fuerza de las
recomendaciones se describen en el Anexo 6.2.

Tabla de referencia de simbolos empleados en esta guia

Evidencia

R

Recomendacioén

W Buena Practica

4.1 Prevencion Primaria
4 1.1 Promocion a la Salud
4 1.1.1 Estilo de Vida

idencia / Recomendacion Nivel / Grado

La edad mayor a 55 afios y el sexo I

masculino, son factores de riesgo para [E: Shekelle]
presentar cancer gastrico. Giovanni Maconi, 2008
Se recomienda una vigilancia estrecha c

R de pacientes masculinos con mas de Giovanni Maconi, 2008

55 anos y tabaquismo importante, que
presenten datos clinicos de dispepsia
de inicio reciente.

Estudios de casos y controles han I

encontrado una asociacién negativa [E: Shekelle]
entre una dieta que contenga vitamina | Faul Lochhead go%’gad M. El Omar,

C y el cancer gastrico.
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Se recomienda el consumo de frutas y C

vegetales frescos que contengan | Paul Lochhead y Emad M. El Omar,
vitamina C. 2008

No hay evidencia de que Ilos 1a

suplementos con antioxidantes [E: Shekelle]

reduzcan el riesgo de cancer géstrico.

Bjelakovic G, Cochrane, 2004

No se recomienda el uso de
suplementos con antioxidantes para
reducir el riesgo de cancer gastrico.

A
Bjelakovic G, Cochrane, 2004

Estudios de casos y controles han
mostrado una asociacién positiva entre

la ingesta de sal y nitratos/nitritos [E: Shekelle]
(alimentos ahumados) con el cancer | PaulLochheady Emad M. El Omar,
gastrico. 2008
. . . C
Se recomienda evitar la ingesta de | Paul Lochhead y Emad M. El Omar,
alimentos salados o ahumados. 2008
: 1]
El tabaco es un factor de riesgo _
independiente para cancer gastrico, [E: Shekelle]
presentando una asociacién dosis | FaulLochheady Emad M. El Omar,
dependiente. 2008
Un estudio de cohorte realizado en _ I
Europa, estimé que el 17.6 % de los [E: Shekelle]
canceres géstricos en esa region son | FPaul Lochhead y Emad M. El Omar,
atribuibles al tabaquismo. 2008
Se recomienda evitar o suspender el C
uso del tabaco. Paul Lochhead y Emad M. El Omar,
2008

13




4.2 Prevencion Secundaria
4.2.1 Deteccién
4.2.1.1 Pruebas de deteccién especifica o factores de riesgo

para desarrollarlo.

Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado
La infeccién con H. pylori, aumenta al _ I
doble el riesgo para desarrollar cancer [E: Shekelle]
géstrico. Paul Lochhead y Emad M. El Omar,
2008
Los pacientes con infeccién con H.
pylori, gastritis atréfica severa, gastritis 1]
predominante en el cuerpo del [E: Shekelle]
estomago y/o metaplasia intestinal | Paul Lochhead y Emad M. El Omar,
tienen mayor riesgo de desarrollar 2008
cancer gastrico.
Los pacientes con H. pyloriy dispepsia _ I
no ulcerosa, tienen mayor riesgo de [E: Shekelle]
desarrollar cancer gastrico. Paul Lochhead y Emad M. El Omar,
2008
Los pacientes con H. pylori y ulcera _ I
duodenal tienen menor riesgo de [E: Shekelle]
desarrollar cancer gastrico. Paul Lochhead y Emad M. El Omar,
2008
Aun no se ha determinado el efecto del [E: Shekelle]
tratamiento de H. pylori en la L Fuccio y cols.
disminucion de la frecuencia del BMJ 2008
cancer gastrico.
En pacientes con lesiones pre
cancerosas (atrofia, metaplasia I b
intestinal o displasia) la erradicacion [E: Shekelle]
de H. pylori, disminuyé L Fuccio y cols.
significativamente el desarrollo de BMJ 2008
cancer gastrico.
R Se recomienda la erradicacién de H. A
pylori, en pacientes que tienen cancer L Fuccio
o . y cols.
gastrico y en aquellos con riesgo alto BMJ 2008
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En nuestro medio no se recomienda la
busqueda y tratamiento de H. pylori,
como tamizaje para reducir el riesgo
de cancer gastrico.

Buena practica

Los pacientes que presentan alguno
de los siguientes sindromes: poliposis
adenomatosa familiar, cancer de colon
no-poliposis hereditario y el sindrome
de Peutz-Jeghers; tienen mayor riesgo
para desarrollar cancer gastrico.

0l
[E: Shekelle]
Paul Lochhead y Emad M. El Omar,
2008

Ofrecer consejo genético a los
pacientes que presenten los
sindromes antes mencionados.

Buena practica

Las mutaciones del gen de Ila
cadherina E ocurren en
aproximadamente el 25 % de las
familias con predisposicién autosémica
dominante para cancer gastrico difuso
hereditario.

2A
NCCN, 2009

Las mutaciones del gen de Ia
cadherina E, condicionan un riesgo del
75 — 85 % de desarrollar cancer
gastrico.

2A
NCCN, 2009

Los pacientes que cumplan criterios de
Amsterdam  (ver definicién) para
cancer gastrico difuso hereditario
deberan de recibir consejo genético y
considerar la gastrectomia profilactica.

2A
NCCN, 2009
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4.2.2 Diagnéstico

4.2.2.1 Diagnéstico Clinico

(Ver algoritmo 1)

idencia / Recomendacion Nivel / Grado
Los pacientes con cancer gastrico, en m
etapas tempranas pueden cursar [E: Sh

. - : Shekelle]
a_smtomatlco§. En etapas avr?mza,das la Giovanni Maconi, 2008
sintomatologia puede ser: nausea, 5 A
saciedad temprana, vémitos NCCN 2009
persistentes, sangrado y anemia.
Los pacientes con cancer gastrico en I
etapas avanzadas, presentan una [E: Shekelle]

prevalencia de sintomas de alarma
que van del 30% al 62%.

Janssen MJR, 2005

En un analisis que combind los
resultados de 7 estudios prospectivos,
se encontré6 que los sintomas de
alarma en conjunto, tuvieron una
sensibilidad de 62.4, especificidad
70.5, valor predictivo positivo (VPP)
2.6 y valor predictivo negativo (VPN)
99.3.

11
[E: Shekelle]
Janssen MJR, 2005

Los siguientes datos clinicos son
predictores de cancer gastrico:

Disfagia OR 3.1
Pérdida de peso OR 2.6
Edad > 55 anos OR 9.5

Dispepsia no complicada a cualquier
edad, es un predictor negativo de
cancer OR 0.1.

0l
[E: Shekelle]
Kapoor N, 2005

El Departamento de Salud de
Inglaterra recomienda investigar la
presencia de cancer gastrointestinal
alto en pacientes mayores de 55 afnos
con datos de dispepsia no complicada.

2+
GPC SIGN, 2006

m

A los pacientes con datos de dispepsia
no complicada, se les puede ofrecer
inicialmente un tratamiento médico de
prueba por 6 meses.

C

Giovanni Maconi, 2008
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Pacientes con datos de dispepsia no
complicada y tratamiento médico, que
no presenten mejoria a los 6 meses o
que presenten recurrencia de la
dispepsia, se les debe realizar
endoscopia.

C
GPC SIGN, 2006

Pacientes con o sin dispepsia vy
cualquier sintoma de alarma (disfagia,
pérdida de peso, anorexia, vomito
recurrente, sangrado digestivo)
independientemente de la edad, se le
debe realizar endoscopia.

B
GPC SIGN, 2006

A los pacientes con edad > 55 afnos y
dispepsia no complicada, se les debe
realizar endoscopia para descartar
cancer gastrico.

D
GPC SIGN, 2006

El nimero de sintomas de alarma en
pacientes con cancer gastrico,
correlaciona con el estadio del tumor:
a mayor numero de sintomas de
alarma, estadio mas avanzado de la
enfermedad.

[
[E: Shekelle]
Stephens MR, 2005

El promedio de sobrevida en pacientes
con sintomas de alarma, desde su
deteccibn es de 7 a 11 meses,
comparado con 24 a 39 meses para
pacientes sin sintomas de alarma.

11
[E: Shekelle]
Giovanni Maconi, 2008

En pacientes con cancer gastrico, la
duracion de los sintomas, no se
relaciona con peor prondstico.

11
[E: Shekelle]
Giovanni Maconi, 2008

Investigue la presencia de sintomas de
alarma en los pacientes con dispepsia,
para descartar datos que sugieran
diagnéstico de cancer gastrico.

C
Giovanni Maconi, 2008
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4.2.3 Pruebas Diagndsticas

Evidencia / Recomendacion

Endoscopia

Nivel / Grado

La endoscopia gastrointestinal alta,
tiene una sensibilidad de 90 % para el
diagnéstico de cancer gastrico, permite
la toma de biopsia y evita el uso de
radiacion ionizante.

3
SIGN, 2006

El endoscopio flexible es mas seguro
que el rigido para el diagnéstico de
cancer gastrico.

4
SIGN, 2006

Se recomienda la endoscopia flexible
gastrointestinal alta con toma de
biopsia, como el procedimiento de
eleccion para el diagnéstico en
pacientes con sospecha de cancer
gastrico.

C
SIGN, 2006

El uso de tinciones (Lugol, carmin
indigo) durante la endoscopia, puede
mejorar la deteccion de lesiones
pequenas o pre malignas

3
SIGN, 2006

No se recomienda de forma rutinaria el
uso de tinciones durante la
endoscopia, pero puede ser de valor
en pacientes seleccionados.

D
SIGN, 2006

Diagndstico histolégico

La exactitud en el diagnéstico de
malignidad, aumenta con el numero de
biopsias tomadas.

lIb
[E: Shekelle]
Graham DY, 1982
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R Para cancer gastrico, se recomienda

tomar un minimo de 3 biopsias. C
SIGN, 2006

El diagndstico de malignidad, debe ser

corroborado por un patélogo con ©

R experiencia en patologia SIGN, 2006
gastrointestinal.
Estadificacion (ver tabla 1 de anexo 6.3 y algoritmo 2)

La estadificacion pre operatoria es

esencial para establecer el mejor 2 A

tratamiento a seguir. NCCN, 2009

La estadificacion clinica ha mejorado

con el avance de las técnicas de 2 A

imagen. NCCN, 2009

La tomografia computarizada (TAC)

con medio de contraste es el método 2++y 4

no invasivo mas exacto (sensibilidad SIGN, 2006

de hasta 78% y especificidad de 92%) 2 A

para detectar metastasis a distancia. NCCN, 2009

La tomografia con emision de

positrones (TEP), tiene una

especificidad mayor (92%) y una 2 A

sensibilidad menor (56%) que la TAC NCCN, 2009

para la deteccidén de ganglios linfaticos

positivos.

La deteccion optima de metastasis

hepaticas, se logra tomando la imagen 2++y4

en la fase venosa portal. SIGN, 2006

Para la estadificacién, se recomienda

realizar en forma rutinaria, TAC de B
SIGN, 2006

torax y abdomen con contraste
intravenoso y distension gastrica con
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medio de contrate oral 0 agua .

No se recomienda el uso rutinario de
TEP, para realizar la estadificacion
preoperatoria.

2A
NCCN, 2009

A los pacientes a quienes se les
realiza el diagnoéstico de cancer
gastrico por primera ocasion, se
deberd de realizar con fines de
estadificacion (ver Anexo 6.3 Tabla 1):
historia clinica y examen fisico
completos asi como endoscopia
completa del tracto gastrointestinal
alto, citometria hematica completa,
quimica sanguinea, tiempos de
coagulacién, pruebas de funcion
hepatica, ¥ TAC  toracica, TAC
abdominal, TAC o USG de pelvis en
las mujeres y prueba de detecciéon de
H. pylori.

2A
NCCN, 2009

El ultrasonido endoscépico (USE), ha
demostrado ser superior a la TAC en
dos estudios prospectivos cegados,
para establecer el T (profundidad del
tumor) y N (estado ganglionar).

2++

SIGN, 2006

El USE tiene una sensibilidad para
establecer el T que va del 77.8 % al
100 % y una especificidad de 57.9 al
100 %.

1]
[E: Shekelle]
Kwee RM, 2007

Se recomienda el USE en todos los

pacientes con cancer gastrico y de la B
union eséfago-gastrica que sean SIGN 2006
candidatos a un tratamiento curativo.
La laparoscopia es util para evaluar
metastasis en peritoneo y/o ocultas a 5 A
la TAC, en pacientes con probable

P P NCCN 2009

adenocarcinoma gastrico resecable.
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La laparoscopia tiene una sensibilidad
del 88 % y una especificidad del 100 %
para establecer resecabilidad.

11
[E: Shekelle]
Graaf GW, 2007

Solo se recomienda la laparoscopia si

QT-RT vs 41 % sin QT-RT).

el tumor géstrico es considerado para 2 A
tratamiento quirurgico inicial. NCCN 2009
La citologia peritoneal se asocia a 5 A
resultados falsos positivos.
. NCCN 2009
No se recomienda de manera rutinaria
la citologia peritoneal. 2A
NCCN 2009
La resonancia magnética (RM) es tan
exacta como la TAC para Ila 2y 2
estadificacién T y N, pero no asi para tYett
la deteccion de metastasis SIGN 2006
pulmonares.
La RM sélo debera emplearse en
pacientes a los que no sea posible C
realizar la TAC o como estudio SIGN 2006
adicional a la TAC/USE.
4.2.4 Tratamiento
4.2.4.1 Tratamiento Farmacolégico
(Ver algoritmo 3, 4y 5)
Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado
En pacientes con cancer gastrico T3 y
T4 y/o ganglios positivos resecados, el 2 A
empleo de quimio-radioterapia (QT- NCCN, 2009
RT) adyuvante ha mejorado Ia b
sobrevida global a 3 afios (50 % con [E: Shekelle]

Macdonald JS, 2001
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La QT (fluorouracilo y leucovorin)-RT
(45 Gy) debe de emplearse en los
pacientes con cancer gastrico T2 a T4
con o sin ganglios positivos, que se
trataron de manera inicial con cirugia
(siempre y cuando exista el equipo de
Radioterapia conformacional o}
estereotaxica).

2A
NCCN, 2009

La quimioterapia perioperatoria (QT
neoadyuvante y adyuvante) con ECF
(epirrubicina, cisplatino y fluorouracilo)
en cancer gastrico resecable mejora la
sobrevida global a 5 afos (23 % sin
QT vs 36 % con QT).

1
NCCN, 2009

La quimioterapia perioperatoria con
ECF se debe de emplear en los
pacientes con adenocarcinoma
gastrico = T2 considerados resecables.

1
NCCN, 2009

La quimioterapia paliativa disminuye el
riesgo de muerte en un 61 %
comparada con mejores cuidados de
soporte en pacientes con cancer
gastrico irresecable o metastasico.

la
[E: Shekelle]
Wagner AD, 2005

La quimioterapia de combinacion
(fluorouracilo, antraciclina y platino)
mejora la sobrevida en un 15 % en
comparacién a monoterapia.

la
[E: Shekelle]
Wagner AD, 2005

El capecitabine y oxaliplatino son tan
efectivos como  fluorouracilo vy
cisplatino, en pacientes con cancer
gastrico avanzado o0 metastasico
previamente no tratados.

Ib
[E: Shekelle]
Cunningham, 2008

La quimioterapia de combinacién con
docetaxel, cisplatino y fluorouracilo
(DCF) logra una mediana de sobrevida
global de 9.2 meses, mejorando la
calidad de vida.

Ib
[E: Shekelle]
Van Cutsem E, 2006

y
Ajani J A, 2007
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No hay esquema de quimioterapia

v

estandar de segunda linea. Sl 2
Se recomienda la quimioterapia
paliativa en los pacientes con estado 5

funcional (ECOG, ver Anexo 6.3 Tabla
2) < 2, mientras que los pacientes con
ECOG = 3 se deberan tratar con
mejores cuidados de soporte.

Wagner AD, 2005

Se recomienda la quimioterapia con
triple agente (epirrubicina o docetaxel,
cisplatino y fluorouracilo) en pacientes
con etapa avanzada y estado funcional
de006 1.

A
Wagner AD, 2005

Se debera de valorar riesgo beneficio
del emplear quimioterapia  de
combinacién en pacientes con etapa
avanzada y estado funcional de 2.

Buena practica

El capecitabine y oxaliplatino podran
suplir al fluorouracilo y cisplatino
respectivamente en el esquema de
ECF.

A
Cunningham, 2008

No se recomienda un tratamiento de
quimioterapia de segunda linea como
estandar.

D
ESMO, 2008

La combinacién de dexametasona y
ondasentron, controla mejor la nausea
aguda asociada a quimioterapia (71%)
en comparacién con ondasentron sélo
(54%) y placebo (49%).

1a
[E: Shekelle]
Olver |, 1996

El uso de palonosetron asociado a
dexametasona es superior en control
de la nausea aguda y tardia en
comparacién con ondasentron.

1a
[E: Shekelle]
Gralla R, 2003
Aapro MS, 2006.
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Se recomienda el uso de

R dexametasona mas ondasentron para A
el control de nausea asociada a Olver I, 1996
quimioterapia.

R Palonosetron se recomienda para A
esquemas con potencial alto de Gralla R, 2003

emesis tardia.

Aapro MS, 2006

La sobreexpresion de Her2 neu, se
presenta en un 20% de los casos de
cancer gastrico. El uso de herceptin
(un anticuerpo monoclonal), con
esquema de quimioterapia (cisplatino
+ b5-fluorouracilo) en pacientes con
enfermedad avanzada, reporta un
beneficio en sobrevida global de 13.5
meses versus 11 meses, disminucién
del riesgo de muerte del 26%.

Ila*
[E: Shekelle]
E. Van Cutsem
ASCO 2009

"V/R

Se requiere mayor evidencia para
recomendar como tratamiento
estandar el herceptin asociado a
quimioterapia en primera linea en
cancer gastrico avanzado.

Buena practica

*Resultados preliminares, no publicados de fase Ill de ensayo clinico controlado; presentados en
Congreso Americano de Oncologia en Orlando Florida. Junio 2009

4.2.4.2 Tratamiento Quirurgico

(Ver algoritmo 3, 4 y 5)

seguro para el adenocarcinoma in situ
de estomago.

Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado
La resecciébn endoscopica de la |
mucosa (REM) es un tratamiento NGCCN, 2009
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Se recomienda realizar mucosectomia
endoscépica, cuando el médico
endoscopista cuente con la
experiencia suficiente en el
procedimiento y en lesiones menores
de 30 mm.

|
NCCN, 2009 y

1a
[E: Shekelle]
WANG AND BENETT, 2005

El tratamiento efectivo para el
adenocarcinoma gastrico es la cirugia
y el tiempo de sobrevida luego de la
reseccion esta directamente
relacionado con la etapa del tumor.

I
NCCN, 2009

Se recomienda realizar cirugia en
aquellos pacientes potencialmente
resecables independiente de la EC,
incluidos aquellos pacientes que
recibieron QT neoadyuvante.

A
SIGN 2006

La cirugia para el adenocarcinoma
gastrico debe tener como objetivo
principal obtener una reseccién
completa (RO) con margenes
adecuados.

B
SIGN 2006

La cirugia se debe considerar como
prioridad quirdrgica alta, para ser
resuelto en un servicio oncologia
quirdrgico.

Buena practica

La cirugia paliativa debe ser
considerada en aquellos pacientes con
enfermedad avanzada pero sin
carcinomatosis peritoneal.

C
SIGN 2006

Los bypass o stents gastricos pueden
ser alternativas dentro de los cuidados
paliativos del adenocarcinoma
gastrico.

D
SIGN 2006
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No existen diferencia en la sobrevida
global para la diseccién tipo D1 vs D2
(RR=0.95, I1C95%) y si existe un la

aumento de la mortalidad COCHRANE (Bonenkamp 2004)
postoperatoria con D2 (RR=2.23 IC
95%).

En la actualidad no se recomienda en

R forma general realizar disecciones D2,
aunque existe evidencia de un A

pequefo grupo de pacientes que se COCHRANE (Bonenkamp 2004)

beneficiaron de ella, aun es imposible

establecer las indicaciones de su uso.

4.3 Criterios de referencia y Contrarreferencia
4.3.1 Criterios Técnico Médicos de Referencia
4.3.1.1 Referencia al segundo nivel de Atencion

Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado

Canalizar al segundo nivel de atencién
para la realizacion de endoscopia a:

® Pacientes con datos de
dispepsia no complicada vy
tratamiento médico, que no
presenten mejoria a los 6
meses O que presenten
recurrencia de la dispepsia

'\/ ® Pacientes con o sin dispepsia y .
/R cualquier sintoma de alarma: Buena practica
disfagia, pérdida de peso,
anorexia, vomito recurrente 6
sangrado digestivo,
independientemente de la edad

® Pacientes con edad > 55 afos y
presencia de factores de riesgo
que presenten dispepsia no
complicada de reciente
aparicion.
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4.3.1.2 Referencia al tercer nivel de Atencion

/R

E

idencia / Recomendacion

Pacientes con diagnéstico
histopatolégico de Adenocarcinoma
Gastrico que requieran manejo
quirdrgico y/o médico y que no puedan
ser manejados en segundo nivel,
porque no se disponga del recurso
humano, material o de medicamentos.

Nivel / Grado

Buena practica

"V/R

4.3.2 Criterios técnico médicos de Contrarreferencia

4.3.2.1 Contrarreferencia al segundo nivel de Atencién

idencia / Recomendacion

A los pacientes que ya recibieron un
tratamiento curativo y que su
seguimiento es factible por contar con
especialista en el area y recursos
materiales.

Nivel / Grado

Buena practica

"V/R

A los pacientes considerados fuera de
tratamiento quirdrgico que requieran
una cirugia derivativa (bypass) y que
pueda ser factible de realizarse en su
hospital de segundo nivel.

Buena practica

"V/R

A los pacientes considerados fuera de
tratamiento quirdrgico y médico de
tercer nivel de atencién que requieran
o no de cuidados paliativos.

Buena practica
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4.3.2.2 Contrarreferencia al primer nivel de Atencién

Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado

A los pacientes que ya recibieron un

|V tratamiento curativo y que cumplieron
/R un seguimiento de 5 afos sin Buena practica
evidencia de enfermedad.

A los pacientes que se descarte el
‘V diagnéstico de  adenocarcinoma

/ R gastrico en base al protocolo de Buena practica
estudio realizado.

4.4 Vigilancia y Seguimiento

Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado
Se debera de realizar un seguimiento
(historia clinica y examen fisico
completos, citometria hemédtica vy
quimica sanguinea; los estudios de
imagen y endoscopia solo  si 2 A
clinicamente estan justificados) a NCCN, 2009
todos los pacientes cada 4 a 6 meses
los primeros 3 afos y posteriormente
anual.

Se recomienda un seguimiento de
cada 4 a 6 meses los primeros 3 anos
R y posteriormente anual, debera de 2A
incluir historia clinica y examen fisico NCCN, 2009
completos, citometria hematica vy
quimica sanguinea.

R La realizacion de estudios de imagen y
endoscopia se debera de realizar en
caso de sospecha de recurrencia.

2A
NCCN, 2009
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4.5 Tiempo estimado de recuperacion y dias de incapacidad
cuando Proceda

Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado

Los pacientes sometidos a una

F gastrectomia radical sin
v /R complicaciones requieren incapacidad

laboral por un lapso promedio de 28
dias.

Buena practica

Los pacientes considerados para un
tratamiento de QT-RT requieren de
V una incapacidad laboral por un lapso
\//R promedio de 4 meses que podria Buena practica
extenderse por complicaciones
relacionadas al tratamiento.

Los pacientes considerados para un
tratamiento de QT perioperatoria
requieren de una incapacidad laboral
/R por un lapso promedio de 4 a 6 meses

que podria extenderse por
complicaciones relacionadas al
tratamiento.

Buena practica

<

Los pacientes en etapas avanzadas
[' que sean o no tratados con
\//R quimioterapia debera valorarse su

> o Buena préctica
pension de invalidez permanente. P
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Algoritmos

Algoritmo No 1: Abordaje Diagnéstico

< Presentacion Clinica >

A 4

Vigilancia

_ . Dispepsia y Con o sin dispepsia
Dispepsia no factores de y sintomas de
complicada riesgos alarma
| I
A 4
Dar tratamiento
médico de
prueba x 6
meses
¢Desaparicion No >
sintomas?
Recurrencia de la
dispepsia dentro de
6 meses
Si
v
Endoscopia
con toma de
biopsia
< No ¢ Malignidad? Si
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Algoritmo No 2: Estadificacion

Adenocarcinoma Gastrico

h 4

TAC térax y abdomen (TAC o USG de pelvis en mujeres),
quimica sanguinea, citometria hematica, tiempos de
coagulacion, pruebas de funcién hepatica

@

¢ Enfermeda Am
metastasica? o
A 4
Si USE
Valorar laparoscopia
diagnostica
< No ¢ Resecable?

A

Ver tratamiento
paliativo

TAC = Tomografia axial computada
USE = Ultrasonido endoscépico
USG = Ultrasonido
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Algoritmo No 3: Decision de Manejo

Presentacion Clinica

\ 4

Tiso T1a*

Cirugia
endoscopica

Cirugia abierta

* Ver clasificacion en anexos

v

T1b a T4*

¢ Resecable?
No

EC IV*

Ver tratamiento
paliativo
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Algoritmo No 4: Tratamiento en Enfermedad Resecable

Enfermedad Resecable

Proximal

Gastrectomia total D1

v \
Cirugia |« Quimioterapia
neoadyuvante
Localizacion
Distal
Gastrectomia subtotal D1
I |
QT adyuvante (de
»  haber recibido QT
neoadyuvante)
Y

Si

QT yRT
adyuvante

QT = Quimioterapia
RT = Radioterapia

¢ Factores de
riesgo para
recaida?

No
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Algoritmo No 5: Tratamiento Paliativo

< Etapa Clinica IV o Enfermedad Irresecable )

\ 4

ECOG 0 - 1* ECOG 2* ECOG > 3*

Mejores cuidados de
soporte

¢ Beneficio supera a
riesgo?

Quimioterapia
paliativa

v

h 4
Quimioterapia paliativa (ECF y Quimioterapia individualizada
modificaciones 6 DCF) con monodroga

*Clasificacion del estado funcional del Grupo Oncolégico
Cooperativo del Este (Ver anexo 3 Tabla 2)

ECF = Epirrubicina , Cisplatino y Fluorouracilo

DCF = Docetaxel, Cisplatino y Fluorouracilo
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5. Definiciones Operativas

Autosémico: Es un tipo de herencia en el cual un alelo de un gen (que determina con
caracter biolégico) se ubica en uno de los autosomas (cromosoma no determinante
del sexo) proveniente de uno de los padres.

Bypass: Es una técnica quirirgica de derivacion para evitar una obstruccion.

Cadherina: Es una glicoproteina transmembrana de monopaso de uniones
homofilicas responsable de las uniones célula-célula para mantener la integridad de
los tejidos animales.

Cancer gastrico: Neoplasia maligna originada en el estomago con capacidad de
diseminacion sistémica.

Cancer gastrico resecable: Todos los canceres gastricos que no cumplan con los
criterios de irresecabilidad.

Cancer gastrico irresecable: Cancer gastrico que cumpla con los siguientes
criterios:
- Loco regionalmente avanzada:
- Sospecha por imagen o confirmacion histolégica de enfermedad ganglionar
niveles 3y 4.
- Afeccion de estructuras vasculares mayores.
- Metastasis a distancia o citologia peritoneal positiva.

Carcinomatosis peritoneal: Condicién clinica de un enfermo con cancer en la cual la
enfermedad ha invadido los érganos abdominales.

Citologia peritoneal: Estudio de las células de liquido peritoneal para observar su
morfologia y obtener una impresion diagnostica respecto al estado del tejido del que
procede.

Criterios de Amsterdam: Al menos 3 familiares con cancer: al menos un familiar de
primer grado con cancer. Al menos 2 generaciones sucesivas con cancer,
Diagnoéstico antes de los 50 afos. Se debe excluir poliposis familiar. Tumor debe ser
verificado por patologia.

Dispepsia no complicada: Enfermedad acido-péptica, sin sintomas de alarma.

Dispepsia complicada: Enfermedad acido-péptica con sintomas asociados de
alarma.

Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG): Grupo cooperativo oncologico del
Este.
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Estado funcional: Es la capacidad fisica del paciente para realizar actividades, se
clasifica conforme ECOG.

Estudio prospectivo: Estudio de investigacién en el que se hace un seguimiento a
un grupo de individuos que tienen caracteristicas semejantes pero que se diferencian
por cierta caracteristica y que se comparan con un resultado particular.

Endoscopia: Método diagnostico en el que se utiliza un instrumento que puede ser
flexible o rigido con camara y luz a través de la cavidad oral hasta tercio proximal del
duodeno con la finalidad de revision y toma de biopsia de lesiones sospechosas.

Enfermedad avanzada: Enfermedad irresecable o metastasica.

Especificidad: Capacidad que tiene una prueba para descartar el diagnostico de un
padecimiento.

Estadificacion: Procedimiento en el cual se establece la etapa clinica de acuerdo a
criterios de AJCC, con apoyo de estudios diagndsticos de imagen.

Etapas loco regionalmente avanzadas: Cancer gastrico que presente sospecha por
imagen o confirmacién histolégica de enfermedad ganglionar niveles 3 y 4 y/o
afeccion de estructuras vasculares mayores.

Factor de riesgo: Condicion que incrementa la probabilidad de desarrollar una
enfermedad; su asociacion tiene efectos para desarrollar alteraciones de la salud.

Her2 neu: Proteina trasnmembrana que pertenece a la familia del receptor de
crecimiento epidérmico (EGFR) de las cuales son 4 proteinas her1,2,3 y 4).

Herceptin: Anticuerpo monoclonal dirigido contra la proteina her2 neu.

Ganglios (N): Numero de ganglios con afeccion tumoral, se clasifica conforme la
AJCC.

Gen: Es la unidad de informacion hereditaria que forma parte del ADN.

Laparoscopia: Es una técnica de endoscopia que permite la vision de la cavidad
abdominopélvica con la ayuda de un tubo 6ptico y de una fibra éptica que transmite la
luz para iluminar la cavidad, mientras que se observa las imégenes del interior a
través de un monitor.

Linfadenectomia: Procedimiento quirirgico en el que se extraen los ganglios
linfaticos regionales en el area del tumor.

Linfadenectomia D1: Procedimiento quirdrgico en el que se extraen los ganglios

linfaticos peri-gastricos, con un minimo de 15 ganglios para la adecuada
estadificacion.
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Linfadenectomia D2: Procedimiento quirargico en el que se extraen los ganglios
linfaticos regionales al area del tumor y que puede incluir pancreato-esplenectomia y
se requiere un minimo de 25 ganglios para la adecuada estadificacion.

Gastrectomia radical: Procedimiento quirirgico mediante el cual se remueve el
tumor primario del estomago seguido de linfadenectomia.

Gastrectomia total: Procedimiento quirGrgico mediante el cual se remueve el
estobmago en forma completa, junto con el tumor.

Gastrectomia subtotal: Procedimiento quirdrgico mediante el cual se remueve el
estobmago en forma parcial.

Mejores cuidados de soporte: Medidas farmacologicas (no cito téxicas),
nutricionales y psicologicas para el tratamiento de cancer avanzado.

Metastasis (M): Presencia de enfermedad a distancia, clasificacion de la AJCC.

Mucosectomia endoscopica: Reseccion un fragmento de la pared del tracto
gastrointestinal que incluye la mucosa y muscular propia.

Mutacion: Es una alteracién o cambio en la informacién genética (genotipo) de un ser
vivo y que por lo tanto va a producir un cambio de caracteristicas y que se puede
transmitir o heredar a la descendencia.

OR: Odss ratio. Riesgo relativo. Mayor de 1 asocia a mayor riesgo efecto deletéreo,
Menor de 1 protector, o ganancia.

Predictor: Es una herramienta estadistica que tiene por objetivo predecir lo que
ocurrira en el futuro en términos de certeza.

Prioridad quirurgica alta: Resolucién quirtrgica dentro de los siguientes 20 dias de
establecerse el diagndstico.

Quimioterapia (QT): Tratamiento citotéxico empleado para el tratamiento de
diferentes tipos de canceres.

Quimioterapia adyuvante: Administracion de quimioterapia después de un
tratamiento quirdrgico radical inicial en el sitio primario del tumor, su finalidad es
incrementar la sobrevida global y sobrevida libre de enfermedad.

Quimio-radioterapia concomitante (QT-RT): Administracion de quimioterapia a la
par de radioterapia con la finalidad de incrementar respuesta terapéutica.

Quimioterapia de combinacion: Esquema de tratamiento citotoxico con al menos 2
drogas (cisplatino, oxaliplatino, fluorouracilo, capecitabine, epirrubicina, docetaxel).
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Quimioterapia neoadyuvante: Administracion de quimioterapia antes de aplicarse un
tratamiento quirdrgico radical inicial.

Quimioterapia perioperatoria: Administracién de quimioterapia neoadyuvante vy
adyuvante en un mismo paciente.

Quimioterapia paliativa: Administracién de quimioterapia en una etapa avanzada de
la enfermedad cuyo objetivo es mejorar la calidad de vida y la sobrevida global.

Sensibilidad: Capacidad de una prueba para detectar el padecimiento.

Sintomas de alarma para cancer gastrico: Disfagia, nausea y/é vomito constante,
hematemesis o melena, datos de irritacién peritoneal y pérdida de peso.

Sobrevida global: Tiempo de vida desde el inicio de tratamiento quirdrgico o medico
hasta la fecha de muerte.

Stent: Es un tubo de diferente calibre que se coloca dentro de un conducto o arteria
con el fin de mantener la estructura abierta, también se conocen como endoprotesis.

Tomografia por emisidon de positrones (TEP): Estudio de radio-diagnostico en el
cual se utiliza marcador de 5-Fluorodesoxiglucosa, asi como emision de positrones
para la deteccion de actividad metabdlica.

Toxicidad: Efecto adverso esperado por un tratamiento de quimioterapia, que puede
ser limitante de dosis.

Tumor (T): Grado de afeccion tumoral en la pared gastrica, se clasifica conforme la
AJCC.

Ultrasonido endoscopico (USE): Es un estudio que se realiza con un endoscopio
flexible que tiene un transductor de ultrasonido en su extremo el diagnéstico y
estadificacion del cancer de tubo digestivo alto.

Valor predictivo negativo (VPN): Es la probabilidad de que un sujeto con un
resultado negativo en la prueba este realmente sano.

Valor predictivo positivo (VPP): Es la probabilidad de padecer la enfermedad si se
obtiene un resultado positivo en la prueba.
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6. Anexos
6.1 Protocolo de busqueda

Se formularon preguntas clinicas concretas y estructuradas segun el esquema
paciente-intervencion-comparacion-resultado  (PICO) sobre diagnostico vy
tratamiento de adenocarcinoma gastrico.

Se establecié una secuencia estandarizada para la busqueda de Guias de
Practica Clinica (GPC), a partir de las preguntas clinicas formuladas sobre
diagnéstico y tratamiento del adenocarcinoma gastrico en las siguientes bases de
datos: Fisterra, Guidelines Internacional Networks, Practice Guideline, National
Guideline Clearinghouse, New Zealand Clinical Guidelines Group, Primary Care
Clinical Practice Guidelines y Scottish Intercollegiate Guidelines Network.

El grupo de trabajo selecciono las guias de practica clinica con los siguientes
criterios:

Idioma inglés y espafiol

Metodologia de medicina basada en la evidencia
Consistencia y claridad en las recomendaciones
Publicacién reciente

Libre acceso

A A

Se encontraron 6 guias, de las cuales fueron seleccionadas las siguientes:

1. ESMO Clinical Recommendations for diagnosis, treatment and follow up.
2008.

2. GPC Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN). Management of
esophageal and gastric cancer. 2006.

3. GPC National Comprehensive Cancer Network (NCCN). Gastric Cancer.
2009.

De estas guias se tomaron gran parte de las recomendaciones. Para las
recomendaciones no incluidas en las guias de referencia el proceso de busqueda
se llevo a cabo en Pubmed y Cochrane Library Plus utilizando los términos y
palabras claves: gastrica cancer, diagnosis of gastric cancer, treatment of gastric
cancer and management of gastric cancer.

La busqueda se limitd a revisiones sistematicas, meta-analisis y ensayos clinicos
controlados en idioma inglés y espanol, publicados a partir del 2000.

En caso de controversia de la informacién y resultados reportados en los estudios,
las diferencias se discutieron en consenso y se empleo el formato de juicio
razonado para la formulacién de recomendaciones. Se marcaron con el signo V'y
recibieron la consideracién de practica recomendada u opinién basada en la
experiencia clinica y alcanzada mediante consenso.
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6.2. Sistemas de clasificacion de la evidencia y fuerza de la
Recomendacion

El concepto de Medicina Basada en la Evidencia (MBE) fue desarrollado por un
grupo de internistas y epidemidlogos clinicos, liderados por Guyatt, de la Escuela
de Medicina de la Universidad McMaster en Canada. En palabras de Sackett, “la
MBE es la utilizacién consciente, explicita y juiciosa de la mejor evidencia clinica
disponible para tomar decisiones sobre el cuidado de los pacientes individuales”
(Evidence-Based Medicine Working Group 1992, Sackett et al, 1996).

En esencia, la MBE pretende aportar mas ciencia al arte de la medicina, siendo su
objetivo disponer de la mejor informacion cientifica disponible -la evidencia- para
aplicarla a la practica clinica (Guerra Romero et al, 1996)

La fase de presentacion de la evidencia consiste en la organizacion de la
informacién disponible segun criterios relacionados con las caracteristicas
cualitativas, disefio y tipo de resultados de los estudios disponibles. La
clasificacion de la evidencia permite emitir recomendaciones sobre la inclusién o
no de una intervencion dentro de la GPC (Jovell AJ et al, 2006)

Existen diferentes formas de gradar la evidencia (Harbour R et al,2001) en funcion
del rigor cientifico del disefio de los estudios pueden construirse escalas de
clasificacion jerarquica de la evidencia, a partir de las cuales pueden establecerse
recomendaciones respecto a la adopcién de un determinado procedimiento
médico o intervencién sanitaria (Guyatt GH et al, 1993). Aunque hay diferentes
escalas de gradacion de la calidad de la evidencia cientifica, todas ellas son muy
similares entre si.

A continuacion se describen las escalas de evidencia para las referencias
utilizadas en esta guia y de las GPC utilizadas como referencia para la adopcion y
adaptacién de las recomendaciones.

Se utilizé la clasificacién de Shekelle modificada, para clasificar la evidencia y
recomendacion todas las fuentes que no fueran guias.
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Cuadro . La escala modificada de Shekelle y Colaboradores

Clasifica la evidencia en niveles (categorias) e indica el origen de las
recomendaciones emitidas por medio del grado de fuerza. Para establecer la
categoria de la evidencia utiliza nimeros romanos de | a IV y las letras a y b
(minusculas). En la fuerza de recomendacion letras mayusculas de la A a la D.

Categoria de la evidencia

Fuerza de la recomendacion

la. Evidencia para meta-andlisis de los
estudios clinicos aleatorios

Ib. Evidencia de por lo menos un estudio
clinico controlado aleatorios

A. Directamente basada en evidencia
categoria |

lla. Evidencia de por lo menos un estudio
controlado sin aleatoriedad

llb. Al menos otro tipo de estudio cuasi
experimental o estudios de cohorte

B. Directamente basada en evidencia
categoria Il o recomendaciones
extrapoladas de evidencia |

lll. Evidencia de un estudio descriptivo no
experimental, tal como estudios
comparativos, estudios de correlacion,
casos y controles y revisiones clinicas

C. Directamente basada en evidencia
categoria Il o en recomendaciones
extrapoladas de evidencias categorias
loll

IV. Evidencia de comité de expertos,
reportes opiniones o0 experiencia clinica
de autoridades en la materia o ambas

D. Directamente basadas en
evidencia categoria IV o de
recomendaciones extrapoladas de
evidencias categorias I, IlI

Modificado de: Shekelle P, Wolf S, Eccles M, Grimshaw J. Clinical guidelines.
Developing guidelines. BMJ 1999; 3:18:593-59
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Clasificacién utilizada por Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN)

Niveles de evidencia cientifica

1++ Metaanalisis, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos
clinicos de alta calidad con muy poco riesgo de sesgo.
1+ Metaanalisis, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos
clinicos bien realizados con poco riesgo de sesgo.
1- Metaanalisis, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos

clinicos con un alto riesgo de sesgo.

2++ Revisiones sistematicas de estudios de cohortes o casos-control o de

estudios de pruebas diagndésticas de alta calidad, estudios de cohortes o
casos-control o de pruebas diagnésticas de alta calidad con riesgo muy
bajo de sesgo, y con alta probabilidad de establecer una relacién causal.

2+ |Estudios de cohortes o casos-control o estudios de pruebas diagnésticas
bien realizados con bajo riesgo de sesgo, y con una moderada
probabilidad de establecer una relacion causal.

2 - Estudios de cohortes o casos-control o de pruebas diagndsticas con alto
riesgo de sesgo.

3 Estudios no analiticos, como informes de casos y series de casos.
4 Opinion de expertos.

Grados de recomendacion
A Al menos un metaanalisis, revision sistematica o ensayo clinico

clasificado como 1++ y directamente aplicable a la poblacién diana de la
Guia; o un volumen de evidencia compuesta por estudios clasificados
como 1+ y con gran consistencia entre ellos.

B Un volumen de evidencia compuesta por estudios clasificados como 2
++, directamente aplicable a la poblacion diana de la Guia y que
demuestran gran consistencia entre ellos; o evidencia extrapolada desde
estudios clasificados como 1 ++ 6 1+.

C Un volumen de evidencia compuesta por estudios clasificados como 2 +
directamente aplicables a la poblacion diana de la Guia que demuestran
gran consistencia entre ellos; o evidencia extrapolada desde estudios
clasificados como 2 ++.

D Evidencia de nivel 3 6 4; o evidencia extrapolada desde estudios
clasificados como 2+.
? Consenso del equipo redactor.
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Clasificacion utilizada por NCCN

Categoria 1: Hay consenso uniforme de NCCN, basado en el alto nivel de
evidencia, de que la recomendacion es apropiada

Categoria 2A: Hay consenso uniforme de NCCN, basado en el bajo nivel de
evidencia incluyendo experiencia clinica, de que la recomendacion es apropiada

Categoria 2B: Hay consenso no uniforme de NCCN (pero sin desacuerdo mayor),
basado en el bajo nivel de evidencia incluyendo experiencia clinica, de que la
recomendacion es apropiada

Categoria 3: Hay desacuerdo mayor en NCCN de que la recomendacion sea
apropiada

Todas las recomendaciones son categoria 2A a menos que se indique otra
cosa

6.3 Clasificacion o escalas de la Enfermedad

Tabla 1 Estadificacion TNM del American Joint Committee on Cancer
(AJCC). Clasificacion para Carcinoma de Estomago

Tumor primario (T)

X No puede determinarse tumor primario

T0 No hay evidencia de tumor primario

Tis Carcinoma in situ: tumor intraepitelial sin invasion a la lamina propia

T1 El tumor invade lamina propia o submucosa

T2 El tumor invade muscular propia o subserosa t

T2a El tumor invade muscular propia

T2b El tumor invade subserosa

T3 El tumor penetra serosa (peritoneo visceral) sin invasion a estructuras

adyacentes

T4 El tumor invade estructuras adyacentes (bazo, colon transverso,
higado, diafragma, pancreas, pared abdominal, glandula adrenal, riidn,
intestino delgado y retroperitoneo. La extensién intramural a duodeno o
eso6fago se clasifica por la profundidad de invasion mayor a alguno de

esos sitios, incluyendo el estdmago).
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Ganglios linfaticos regionales (N)

NX No pueden determinarse ganglios regionales
NO No hay metastasis linfaticas regionales §
N1 Metéstasis en 1 a 6 ganglios linfaticos regionales
N2 Metastasis en 7 a 15 ganglios linfaticos regionales
N3 Metastasis en mas de 15 ganglios linfaticos regionales

Metastasis a distancia (M)
MX No pueden determinarse metastasis a distancia
MO No hay metastasis a distancia
M1 Metastasis a distancia

Grado histolégico (G)

GX No puede determinarse el grado
G1 Bien diferenciado
G2 Moderadamente diferenciado
G3 Poco diferenciado
G4 Indiferenciado

Agrupamiento por etapas

Etapa 0 Tis NO MO
Etapa IA T1 NO MO
Etapa IB T1 N1 MO
T2a/b NO MO

Etapa Il T1 N2 MO
T2a/b N1 MO

T3 NO MO

Etapa lll A T2a/b N2 MO
T3 N1 MO

T4 NO MO

Etapa lll B T3 N2 MO
Etapa IV T4 N1-3 MO
T1-3 N3 MO

Cualquier T Cualquier N M1

* Usado con permiso del American Joint Committee




Tabla 2 Clasificacion del estado funcional de acuerdo al (ECOG).

Clasificacion del estado funcional (ECOG)

ECOG 0. El paciente encuentra totalmente asintomatico y es capaz de
realizar un trabajo y actividades normales de la vida diaria.
ECOG 1. El paciente presenta sintomas que le impiden realizar trabajos

arduos aunque se desempefa normalmente en sus actividades
cotidianas. El paciente solo permanece en la cama durante las
horas de suefo nocturno.

ECOG 2. El paciente no es capaz de desempenar ningun trabajo, se
encuentra con sintomas que lo obligan a permanecer en la
cama durante varias horas al dia, pero no supera el 50 % del
dia. El individuo satisface la mayoria de sus necesidades solo.

ECOG 3. El paciente necesita estar encamado mas de la mitad del dia
por la presencia de sintomas. Necesita ayuda para la mayoria
de las actividades de la vida diaria.

ECOG 4. El paciente permanece encamado el 100 % del dia y necesita
ayuda para todas las actividades de la vida diaria.
ECOG 5. El paciente se encuentra moribundo o morira en horas.

Fuente: Oken, M.M., Creech, R.H., Tormey, D.C., Horton, J., Davis, T.E., McFadden, E.T.,

Carbone, P.P.: Escala validada por el grupo oncologico (Of The Eastern Cooperative Oncology
Group) ECOG (por sus siglas en ingles). Am J Clin Oncol 5:649-655, 1982.
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6.4 Medicamentos
Cuadro | Medicamentos indicados en el tratamiento de cancer gastrico.

S . Tiempo .
Clave Pzgﬁ:z;o recolz:):r:Za da Presentacion (perLilzgc)) de Toxicidades Interacciones Contraindicaciones
3012 | 5-fluorouracilo 200mg/m2/dia en | Frasco Bolo y/o Mucositis Leucovorin: Insuficiéncia hepatica
infusion de 21 liofilizado infusion Diarrea potencializa el grave. Usar com
dias (combinado) | 250 mg Mielosupresion efecto del precaucion en
1000mg/m2 Sindrome mano fluorouracilo. paciente com
infusion de 24 h Envase con 10 | 5 dias pie disminucién Del
por 4 dias. ampolletas de Nausea filtrado glomerular.
325 a 450 mg/m2 | 10 ml Pigmentacion de
dia (mono droga) unas.
dia por 5 dias
5461 | Capecitabine 2000 a 2500 Tabletas de 30 min Nausea Antiacidos Insuficiencia hepatica
mg/m2 dia por 14 | 500 mg. después de Mielosupresion prolongan su grave.
dias (monodroga) los alimentos Sindrome mano vida media y se | Depuracién de
625mg/m2 Envase con pie incrementa la creatinina menor de
2 veces al dia por | 120 tabletas 21 dias toxicidad del 30 mil/min.
21 dias farmaco
(combinado)
3046 | Cisplatino 50 mg/m2 cada Sol inyectable. | Infusién de 1 a | Mielosupresion Uso Depuracion de

21 dias
(combinacion 3
drogas)
80-100mgm2 en
combinacion 2
drogas)

10mg.

Envase con 1
frasco ampula

2 hrs.

6 ciclos

Nausea y vomito
Ototoxicidad
Neuropatia
Neurotoxicidad

concomitante
con furosemida,
incrementa el
riesgo de
ototoxicidad.

creatinina menor de
30 ml/min.

Ajustar dosis con
Depuracién mayor
de 30 y menor de 60
ml/min al 50 %.
Neuropatia periférica
grave.
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Oxaliplatino 85-130 mg/m2 Solucién Infusién de 2 Nausea Sinergismo con | Neuropatia periférica
5468 inyectable. hrs Neuropatia la combinacién grave.
5459 Liofilizado de periférica. con Insuficiencia hepatica
50 mgy 100 6 ciclos Laringoespasmo. | capecitabine grave.
mg.
Envase con 1
frasco &mpula
1773 | Epirrubicina 50mg/m2 cada 21 | Sol inyectable | Infusion de 30 | Nausea Potencializa Insuficiencia hepatica
1774 dias. 50 mg y 10mg. | minutos Mielosupresion efecto con uso grave.
Insuficiencia de radioterapia. | Insuficiencia
Envase con 1 6 ciclos en cardiaca cardiaca.
frasco ampula | promedio (dependiente de
dosis acumulada)
5437 | Docetaxel 75mg/m2 cada 21 | Sol inyectable | Infusion de 1 Nausea Sinergismo con | Insuficiencia hepatica
5457 dias de 80 mgy hr. Mucositis cisplatino grave.
20mg. Cambios en ufas
6 ciclos en Neuropatia
Envase con 1 promedio Mielosupresion,
frasco ampula epifora
2195 | Ondansetron 8mg cada 8 hrs Sol inyectable | Bolo, Estrefiimiento Sinergismo con | Insuficiéncia hepatica
y via oral por 3 dias | 8mg. Envase premedicacion | cefalea esterdide. grave.
5428 con 3 frascos 15 minutos Reaccién de
16 mgdialV 115 | ampula prévio a la hipersensibilidad
minutos antes de | Tableta 8mg. quimioterapia.
la quimioy alas 4 | Envase con 10
y 8 hrs de la tabletas

aplicacién de la
quimioterapia.
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4241 | Dexametasona | 8 a 16 mgdia IV Sol inyectable | Bolo, Hiperglucemia. Sinergismo con | Insuficiéncia hepatica
8mg. premedicaciéon | Insomnio. antieméticos Hiperglucemia grave.
15 minutos Hipertension Hipertension
Envase con 1 prévio a la descontrolada.
frasco dmpula | quimioterapia
de 2 ml
4437 | Palonosetron Sol inyectable Sol inyectable | Bolo, sin diluir, | Estrefiimiento Sinergismo com | Insuficiéncia hepatica

0.25mg, 30
minutos prévios al
inicio de
quimioterapia IV

0.25 mg.

Envase com 1
frasco ampula
de 5 ml

administrar 30
minutos
previos Al
inicio de
quimioterapia,
en esquemas
con cisplatino.

Cefalea

esterdide

grave.
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