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Abstract

Perforated gastric cancer

Background: Perforation is an unusual presentation of gastric cancer. There is disagreement about its
prognosis and treatment. Aim: To describe the clinical, morphological, therapeutic and prognostic features
of perforated gastric cancer. Material and Methods: Reviewing the registry of a pathology laboratory in a
general hospital, 13 patients with perforated gastric cancer, aged 48 to 75 years and operated in a period of
20 years, was identified. The medical records of these patients were reviewed and eventual deaths were iden-
tified using death certificates. Results: A gastrectomy was performed in 9 cases and lymph node dissection
in six. Seventy eight percent were T4 tumors and all patients in whom a lymph node dissection was done,
had lymph node involvement. In 10 cases, the preoperative diagnoses were a perforated peptic ulcer. Mean
global survival was six months. The figures for patients subjected or not subjected to gastrectomy were 21.5
and 3.7 months, respectively (p < 0.01). One of five patients subjected to emergency surgery, died. Conclu-
sions: Perforation occurs usually in advanced stages of gastric cancer and older patients. In this report those
patients subjected to gastrectomy have a better survival.
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Resumen

Introduccion: El cancer gastrico perforado (CGP) es una infrecuente forma de presentacion de la enfer-
medad. Su pronostico y manejo quiriirgico son motivo de controversias. El objetivo de este estudio es describir
variables clinico-morfologicas de pacientes con CGP junto con valorar el tratamiento e impacto en la super-
vivencia (SV) de estos pacientes. Material y Método: Estudio de cohorte historica. Se estudiaron variables
clinico-morfolégicas, de tratamiento y SV de pacientes con CGP sometidos a cirugia radical o paliativa en el
Hospital Hernan Henriquez Aravena de Temuco entre enero de 1986 y diciembre de 2007 (n = 13). Utilizando
los paquetes estadisticos Epi-info 6.0 y Stata 9.0, se aplico estadistica descriptiva, analitica y analisis de SV.
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Resultados: Se constatd 13 casos de CGP (1,8%) con un promedio de edad de 64,2 afios (35-75 afios). Se
efectud gastrectomia en 9 pacientes (69%) en 6 de ellos con diseccidén ganglionar. E1 78% correspondid a
tumores T4 y todos los casos con diseccion ganglionar presentaron compromiso de los linfonodos. En 10/13
el diagnostico pre-operatorio fue ulcera péptica perforada (UPP) permitiendo los hallazgos intra-operatorios
sospechar el caracter neoplasico maligno en 10/13 casos. El promedio de SVglobal fue 16 meses, siendo de
21,5y 3,7 meses (p < 0,001) para el subgrupo sometido a gastrectomia y reparacion respectivamente. La
mortalidad quirirgica en sujetos sometidos a gastrectomia de urgencia fue 20% (1/5). Conclusiones: La per-
foracion géstrica se presenta habitualmente en pacientes mayores y con estadios avanzados de la enfermedad,
nuestros pacientes gastrectomizados con intencidn curativa mostraron mejores resultados de supervivencia.

Palabras clave: Cancer gastrico perforado, cancer gastrico, prondstico.

Introduccion

El cancer géstrico perforado (CGP) represen-
ta una infrecuente forma de presentacion de la
enfermedad, siendo su incidencia estimada entre
0,5-3,9% de todos los pacientes con carcinomas
gastricos, representando esta causa un 16% de las
perforaciones géstricas. La presentacion clinica no
difiere respecto a otras causas de perforacion, razén
por la cual frecuentemente no es diagnosticado en
forma pre-operatoria, siendo, incluso durante la ci-
rugia, a menudo dificil de reconocer por el cirujano
la naturaleza benigna o maligna de la perforacion;
adquiriendo en este sentido gran relevancia el dis-
poner de estudio histopatoldgico intraoperatorio que
permita evaluarlo'®.

La perforacion en carcinomas gastricos se pre-
senta a menudo en estadios avanzados de la enfer-
medad, presentando compromiso de la serosa (T4) y
metastasis ganglionares linfaticas el 82% y 67% de
los casos respectivamente, variables que determinan
un pobre prondstico en la supervivencia de estos
pacientes; existiendo, sin embargo, también, escasos
reportes de tumores incipientes perforados'>7#.

Algunos estudios confieren un peor prondstico a
tumores gastricos perforados, por la posibilidad de
diseminacion tumoral y siembra peritoneal al mo-
mento de la perforacion, recomendando por tanto,
unicamente el tratamiento quirurgico de la perfora-
cion, dado el ominoso prondstico de estos sujetos;
otros autores en tanto recomiendan una reseccion
radical de urgencia o en un segundo tiempo quirdr-
gico realizada por un equipo de cirujanos entrenados
y especializados en cirugia digestiva, y cuando las
condiciones del paciente lo permitan, persistiendo
sin embargo, hasta hoy controversias en aspectos
quirargicos oncoldgicos para el tratamiento de estos
pacientes, tales como momento de la reseccion,
extension de la cirugia y necesidad de diseccion
ganglionar linfatica'“®.

A nivel nacional no encontramos referencias al
respecto, a pesar de ser la primera causa de muerte
por cancer en Chile y constituir el tumor maligno
mas frecuente en hombres, siendo el objetivo de este

estudio describir las variables clinico-morfologicas
de pacientes con CGP junto con valorar el tratamien-
to efectuado e impacto en la supervivencia de estos
pacientes.

Material y Método

Disefio del estudio: cohorte historica.

Participantes: se incluyeron todos los casos de
CGP sometidos a cirugia radical (gastrectomia con o
sin diseccion ganglionar) o paliativa (reparacion de
perforacion) de forma consecutiva en la Unidad de
Anatomia Patolégica del Hospital Hernan Henriquez
Aravena de Temuco entre enero de 1986 y diciembre
de 2007 (n = 13). El seguimiento de los casos se
realizé mediante el estudio de las historias clinicas
y certificados de defuncion obtenidos del Registro
Civil e Identificacion.

Criterios de exclusion: no se incluyeron en el
estudio casos en los cuales la presentacion clinica
fue de perforacion géstrica y no se obtuvo tejido
para estudio anatomo-patologico.

Protocolo de procesamiento: en caso de pacien-
tes sometidos a cirugia radical el procesamiento de
las piezas quirtrgicas de gastrectomia fue realizado
en forma uniforme a través de la apertura, extension
y fijacion de la pieza quirtrgica en planchas de pa-
rafina so6lida, con un examen macroscopico diferido.
El examen microscopico considerd el estudio del tu-
mor, ambos bordes de seccion quirtirgicos (proximal
y distal) y ganglios linfaticos en caso de incluir la
gastrectomia linfonodos perigastricos (D1). En caso
de sujetos sometidos so6lo a reparacion de la perfo-
racion el tejido resecado se examino en su totalidad
para confirmar la naturaleza de la lesion.

Tamafio de la muestra: no se realizé estimacion
de tamano de la muestra pues se trabajo con la
totalidad del universo de pacientes con CGP y con-
firmacion histopatologica en el periodo e institucion
antes seflalado.
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Tabla 1. Distribucién de caracteristicas clinico-morfoldgicas, de tratamiento y supervivencia en pacientes con CGP

Caso Edad Género  Cirugia Pre-op Intra-op
1 72 Femenino GT UPP CGP
2 67 Masculino RP UPP UPP
3 74 Masculino RP CGP CGP
4 63 Masculino GT+ Dl  UPP CGP
5 62 Masculino RP UPP UPP
6 59 Femenino GT+Dl1 CGP CGP
7 61 Masculino GT + D1 UPP CGP
8 65 Femenino GT UPP CGP
9 35 Masculino GT + D1 UPP CGP

10 73 Masculino GT UPP CGP
11 75 Masculino RP UPP CGP
12 70  Femenino GT+Dl CGP CGP
13 59 Masculino GT + Dl UPP UPP

QRT: Quimioradio terapia. QT: Quimioterapia.

Métodos estadisticos: utilizando los paquetes
estadisticos Epi-info 6.0 y Stata 9.0, se realizo un
analisis exploratorio de los datos y posteriormente
se aplico estadistica descriptiva con calculo de me-
didas de tendencia central y extrema; y estadisticas
analiticas, aplicando y*> de Pearson y test exacto de
Fisher para variables categoricas, T-student para
variables continuas, Kaplan-Meier y Log-rank test
para analisis de supervivencia.

Resultados

En el periodo antes sefialado se realizaron 694
gastrectomias por CG, constatandose 9 casos de
sujetos gastrectomizados por CGP y 4 pacientes con
CGP en los que tnicamente se efectud reparacion
con obtencion de tejido para estudio histopatologico
(1,8%).

El grupo en estudio incluyd 9 hombres y 4 mu-
jeres, con un promedio de edad de 64,2 afios (35-75
aflos). Nueve pacientes (69%) fueron sometidos
a gastrectomia y en 4 sujetos (31%) se efectuo
solamente reparacion de la perforacion. Se realizod
gastrectomia de urgencia y en un 2° tiempo quirQr-
gico en 5 y 4 casos respectivamente; efectudndose
diseccion ganglionar en 6/9 pacientes (66%). El 78%
(7/9) correspondié a tumores T4 y todos los casos
(6/6) en los que se realiz6 diseccion ganglionar pre-
sentaron compromiso de los linfonodos. El 100%
fue adenocarcinomas, verificandose 23% (3/13)

Infiltracion Estadio Tratamiento Supervivencia
TNM adyuvante (meses)
Serosa - QRT 13,5
- - - 1
- v - 2,1
Serosa 111B QRT 31
- - QT 6,3
Serosa e - 18,4
Subserosa 1IB QRT 32,5
Serosa - - 15,9
Serosa 1IC QRT 28,4
Serosa - - 7,2
- v QT 5,5
Serosa 111B - 0,2
Subserosa 1IB QRT 47,1

de tumores moderadamente diferenciados y 77%
(10/13) poco diferenciados.

En 77% (10/13) el diagnostico pre-operatorio fue
ulcera péptica perforada (UPP) y en 23% (3/13) de
CGP; permitiendo los hallazgos intra-operatorios
sospechar el caracter neoplésico de la perforacion
en 10/13 casos (77%).

De los sujetos sometidos a cirugia radical prima-
ria, en s6lo 2/5 se dispuso de estudio con biopsia
intra-operatoria que diagnostic6 un carcinoma (caso
6y 13). En 2/5 casos sometidos a gastrectomia de
urgencia y 4/4 a gastrectomia programada incluye-
ron diseccion de linfonodos peri-gastricos (D1).

La Tabla 1 resume los tratamientos médico-
quirurgicos efectuados y meses de supervivencia,
siendo el promedio de supervivencia global de 16
meses (0,2-47,1 meses). Para el subgrupo sometido
a gastrectomia y reparacion el promedio de supervi-
vencia fue 21,5 meses (0,2-47,1 meses) y 3,7 meses
(1-6,3 meses) respectivamente (p < 0,001); mientras
que la SV para sujetos con y sin D1 esta fue de 26,2
meses y 12,2 meses respectivamente (p < 0,01).
Mortalidad atribuible a causa operatoria (< 30 dias)
se observo en 1/5 sujetos sometidos a gastrectomia
de urgencia (caso 12), sin mortalidad quirtirgica en
gastrectomias diferidas.

Discusién

La perforacion gastrica secundaria a un carcino-
ma representa una infrecuente forma de presentacion
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de la enfermedad, fluctuando su prevalencia entre
0,5% a 3,9% en las distintas series">?; verificando en
nuestra serie de 694 gastrectomias una prevalencia
de 1,8%.

La sospecha pre-operatoria de malignidad se
reporta en tan solo 1/3 de los casos, mientras que
la mayoria de estos pacientes son intervenidos con
diagnostico pre-operatorio de UPP. La unica caracte-
ristica pre-operatoria que podria ser de utilidad para
hacer sospechar al cirujano la etiologia neoplasica es
la edad del paciente, demostrando diversos estudios
que el promedio de edad de los sujetos con CGP
es mayor que la de pacientes con perforaciones de
etiologia benigna (72 vs 50 afios respectivamente,
p < 0,05). Si esta no es sospechada, incluso duran-
te la cirugia a menudo resulta dificil diferenciar
el caracter benigno o maligno de la perforacion,
dada la distorsion anatomica y extensa inflamacion
asociada, por lo que disponer de estudio histopato-
logico intra-operatorio es de vital importancia para
el cirujano!>*¢%!11, En 2 de nuestros casos dispusi-
mos de biopsia contemporanea que confirmaron un
carcinoma, en uno de ellos (caso 13) los hallazgos
intraoperatorios no hicieron sospecharlo, sin embar-
g0, con este resultado se realizé la gastrectomia con
diseccion ganglionar.

La perforacion gastrica en un paciente con
cancer es habitualmente considerado un evento de
mal pronostico, pues se cree que contribuiria a la
diseminacion peritoneal de células tumorales con la
consiguiente recurrencia; razon que explica por qué
en el pasado la sola reparacion de la perforacion fue
el tratamiento preferido!'*!¢. Actualmente, diversos
estudios han demostrado en el andlisis multivaria-
do, que la perforacion carece de valor pronostico
independiente en la supervivencia de pacientes con
cancer gastrico; demostrando numerosos informes,
que la diseminacién peritoneal estd mas estrecha-
mente relacionada con el estadio TNM del cancer y
la extension de la invasion serosa; y la supervivencia
global asociada con las variables morfoldgicas pro-
nésticas ampliamente demostradas como son el nivel
de infiltracién y compromiso ganglionar linfatico;
elementos que explicarian el peor pronostico aso-
ciado a esta condicion, ya que habitualmente sujetos
con CGP presentan neoplasias avanzadas (55-82%
T4) y con metastasis ganglionares (57-67%)"!7-19,
constatando en nuestro grupo un 78% de tumores T4
y la totalidad de ellos con metastasis ganglionares.
En este sentido, Adachi et al', demostraron en su
serie de 155 CGP que so6lo el nivel de infiltracion,
presencia de metastasis ganglionares y estadio TNM
resultaron ser variables con valor prondstico signi-
ficativo, reportando del mismo modo Gertsch et al?,
que la perforacion no afecta significativamente la
supervivencia después de realizada una gastrecto-

mia con intencion curativa; postulandose en base a
estos resultados que estos pacientes tendrian tasas
de supervivencia comparables a las de carcinomas
no perforados. En nuestra serie, 9 pacientes fueron
sometidos a cirugia radical, 5 de urgencia y 4 en
forma diferida realizdndose diseccion ganglionar
(D1) en 6 de ellos; falleciendo 1 de los pacientes
sometidos a gastrectomia de urgencia (mortalidad
20%), reportando los trabajos tasas de mortalidad
que fluctaan entre 7% y 43%"*>!7. En 4 sujetos se
efectué tnicamente reparacion de la perforacion;
en 2 de ellos justificado por la presencia de lesiones
secundarias en epiplon e higado y en los 2 restantes
por el compromiso de los pacientes que impedian
una cirugia mayor; sin recibir ninguno de ellos qui-
mioradioterapia adyuvante.

A pesar de estas consideraciones, el tratamiento
del CGP es todavia controversial, recomendando
algunos autores efectuar ante la sospecha clinica
y/o intra-operatoria de una perforacion de etiologia
maligna una gastrectomia de urgencia si las condi-
ciones técnicas y estado del paciente lo permiten,
otros sin embargo, proponen una gastrectomia radi-
cal en dos tiempos, de manera de evitar una cirugia
mayor de emergencia, en un paciente habitualmen-
te comprometido desde el punto de vista séptico
(peritonitis) y oncoldgico o por la ausencia de un
equipo de cirujanos entrenados y especializados
en este tipo de cirugias, factores demostrados por
Ozmen et al®, con impacto pronostico negativo en
la mortalidad quirurgica de estos pacientes. De esta
manera, Lehnert et al> y Roviello et al®, proponen en
sus trabajos un algoritmo de tratamiento dependien-
do de las condiciones pre-operatorias del paciente
y estadio de la enfermedad; asi sujetos con buen
estado general y enfermedad localizada la gastrec-
tomia con diseccion ganglionar es el tratamiento de
eleccidn, en pacientes debilitados y con enfermedad
localizada se recomienda la reparacion con cirugia
radical en 2° tiempo, mientras que en pacientes con
enfermedad avanzada sin posibilidad de reseccion
curativa el cierre de la perforacion seria el trata-
miento propuesto. En nuestro trabajo se verificaron
3 grupos de tratamientos quirurgicos; reparacion,
gastrectomia y gastrectomia + D1; presentando los
pacientes de este ultimo grupo SV estadisticamente
mayores que los otros; y similares a las reportadas
por otros autores; sin embargo, estos resultados
requieren ser validados con nuevos estudios con
disefios prospectivos y que incluyan un mayor nt-
mero de casos.

Nuestros resultados, nos permiten sugerir que
la gastrectomia con intencidn curativa, ya sea de
urgencia o diferida, pudiera representar el mejor
tratamiento para pacientes con CGP, cuando las
condiciones del paciente permiten realizarla.
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