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INTRODUCCION

Ef linforna gastrico primario {LGP) es un tumor raro,representa solo un 17 % de
todas las neoplasias gastricas (1,2,3,4), pero estudios recientes indican que la
incidencia de esta neoplasia esta aumentando (5,6,7).

Un reporte reciente del comité de vigilancia epidemioldgica y resultados finates (5),
el cual evalua el 13% de la poblacién estadounidense, encontré un aumento al
doble en la incidencia ajustada a edad en personas mayores de 60 aiios.

El estémago es el sitio mas comun de presentacidn del linfoma primario
extraganglionar (8,9,10) y es el Srgano mas afectado en forma secundaria en los
linfomas ganglionares. A pesar de numerosos art{culos reportados en Ia literatura
muchos datos con respecto a la biologfa y manejo del LGP no estan claros y
muchas de las publicaciones incluyen linformas de diferentes localizaciones
(estémago, intestino delgado y colon) y en diferentes estadios, ademés la
estadificacid n clinica y especialmente la clasificacion histopato!6gica ha cambiado
en Jos uitimos afios, debido a lo anterior existen pocas series que sean
homogeneas y la mayorfa de las instituciones tiene un ntimero insuficiente de
pacientes para analizar su experiencia y evaluar la terapia mas apropiada.

El manejo adecuado de estos tumores es controversial. Algunos autores
recomiendan un abordaje conservador, tifizando cirugia solo para complicaciones

(11,12).



tos resultados obtenidos con el uso de drogas citotéxicas en linfomas
ganglionares avanzados a llevado a algunos grupos a proponer guimioterapia
primaria; incluso en los estadios tempranos de la enfermedad cuando el finfoma
esta confinado al estdmago (12). Ofros defienden el tratamiento quirtrgico
agresivo, dejando a la quimioterapia (QT) y radioterapia (RT) en un papel
secundario (13,14).

Se ha recomendado la reseccién quirtrgica como tratamiento primario para
prevenir la hemorragia y perforacién debido a la lisis tumoral que ocurre como
consecuencia del tratamiento citotéxico o con RT (15,16,17). Sin embargo el
papel de la cirugia en el diagndstico, estadificacién y tratamiento del LGP continta
siendo controversial, defensores de la gastrectom ia consideran que la cirugia sola
puede producir excelentes resuitados en etapa temprana y ademds varias series
han sugerido que la citoreduccidn quirGrgica significativamente aumenta la

sobrevida.(14,17).



MATERIAL Y METODOS.

El objetivo de este estudio es evaluar el efecto de la reseccidn quirtirgica en la
sobrevida de pacientes con LGP, asi como analizar otros factores para determinar
su importancia. Este es un estudio descriptivo, observacional, transversal y
- retrospectivo.

Se revisaron 1496 expedientes con diagnéstico de linfoma no-Hodgkin admitidos
al Instituto Naciona! de Cancerologia de México durante el periodo comprendido
de! 1ro de enero de 1974 al 30 de junio de 1994. Se identificaron 49 casos con
diagndstico de Linfoma gdstrico primario, de los cuales se excluyeron 13 por no
cumplir con fos criterios de inclusién. Tabla 1.

De Ia revisidn de expedientes se obtuvieron algunas variables tales como: edad,
sexo, cuadro clinico, duracién de los sintomas, tratamiento recibido,
complicaciones del tratamiento y seguimiento.

Se revisaron todas las laminillas y blogues de parafina por un solo patélogo, todos
los especimenes fueron reclasificados de acuerdo a Isaacson et al (19). Tabla 2
En la estadificacid n de los pacientes, se realizé una evaluacién inicial en cada caso
que incluyd: historia clinica y examen flsico completo, biometr{a hemdtica con
diferencial y determinacidn de plaguetas, aspiracién y biopsia de médula osea,
perfil bioquimico completo incluyendo pruebas de funcionamiento hepético y
determinacidn de inmunoglobulinas, radiografia de t6rax, linfangiografia y

gamagrama hepato-esplénico (solo pacientes diagnosticados al inicio de esta



serie) y tomograffa computada de abhdomen y pelvis. Basados en estas
investigaciones salo los pacientes que reunfan fos criterios de Dawson et al (18)
para lfnfoma primario fueron incluidos en este estudio.

Estos criterios incluyen: no ganglios periféricos palpables o evidencia radiolégica
de enfermedad mediastinal; ausencia de anormalidades leucémicas olinfornatosas
en sangre periférica o en médula osea; y ausencia de afeccién hepatica o esplénica
éxcepto por extensién directa de la enfermedad .

Los  pacientes fueron reestadificados de acuerdo a la nueva clasificacién de
Lugano (20).

Se calculs la sobrevida actuarial (SA) de acuerdo al residual que se dejé en la
cirugla, la etapa clinica, el tratamiento primario recibido, la presencia o no de
masa palpable y edad mayor o menor de 65 aios.

Se calculd la sobrevida de la fecha de la vitima visita o la fecha de muerte y se

calcularon curvas de sobrevida actuarial usando el método de Kaplan-Meier (21).



RESULTADOS

De los 36 pacientes disponibles para seguimiento y andlisis, hubo 20 hombres y
16 mujeres con un promedio de edad de 53 afios (22 min a 82 max). El promedio
de seguimiento del grupo completo fue de 36 meses (1 a 102 meses).

La presentacidn clinica de los pacientes con LGP es muy similar a Ja de los
pacientes con enfermedad uicerosa péptica o cancer gastrico, Grafica 1.

La duracidén de los sintomas antes del diagndstico varid de 1 mes a 6.5 afios con
un promedio de 12.5 meses. Solo 3 pacientes presentaron sintomas B (fiebre,
pérdida de peso y fiebre); ya que la pérdida de peso por si misma o se considerd
un sintoma de linfoma gastrico.

A 30 pacientes se les efectud estudio endoscd pico, los hallazgos se describen en
la grafica 2, siendo la Glcera de aspecto maligno el hallazgo endoscdpico mas
frecuente.

La localizacig n mas comun del linfoma fue el tercio distal del estémago en 21
pacientes (70%), tercio medio en 4 pacientes (13%), proximal en 4 (13%) y todo
el estdémago en 1 paciente (3%).

La evaluacidn histoldgica det especimen de biopsia obtenido en la endoscopia se
reporté como linfoma no-Hodgkin en 18 casos (60%); en 7 casos (23.3%) fue
clasificado como adenocarcinoma poco diferenciado; en 4 casos (13.3%) gastritis
y en 1 caso (3.3%) inadecuada, lo cual revela una sensibilidad diagnéstica de la

biopsia endoscdpica en linfoma géastrico del 60%.



En el an4lisis histopatoldgico final 24 casos (88.9%) correspondieron a linfomas
de grado bajo y 4 casos (11.1%) fueron linfoma de grado alto.

EF objetivo terapetitico incluyd citoreduccion quirdrgica inical siempre que fuese
posible, La reseccidn quirtrgica se evitdé cuando habia un alto riesgo de mortalidad
quirdrgica o cuando la extensién de la enfermedad se considerd excesiva.

De los 36 pacientes sujetos a andlisis, 27 fueron sometidos a reseccidn gastrica
y en 3 solo se efectud biopsia debido a que se considerd irresecable.Se realizd
gastrectomia subtotal Billroth Il en 24 pacientes (89%) y gastrectom fa total en 3
pacientes (11%). En 2 pacientes fue necesario la reseccién adicional de otras
visceras por aparente infiltracién tumoral; se resecé una parte del pancreas en uno
y del colon en otro,

£l tratamiento quirGrgico se realizé en forma primaria en 24 pacientes, 5 se
trataron solo con cirugra ya que rechazaron cualquier otro tratamiento adyuvante.
Las complicaciones perioperatorias se definieron como aguellas que se presentan
durante la cirugfa o en los 30 dias de postoperado.

3 pacientes tuvieron fistulas, uno de ellos habia sido sometido a gastrectom ia total
con reseccidn de la cola del pancreas, desarrollé una fistula pancredtica que lo
llevé a la muerte en el postoperatorio, las 2 restantes se resolvieron con manejo
conservador. Asi mismo 3 pacientes tuvieron infeccidn que se resolvié con el
tratamiento adecuado. Los restantes 24 paciente operados no tuvieron ningtn tipo
de complicacion.

La QT fue a base de antraciclicos, principalmente con los esquemas de Vacop-B



y CHOP, se dieron 6 a 12 ciclos de QT, los cuales se administraron c/21 dias. Los
pacientes que recibieron QT postoperatoria iniciaron 3-semanas posterior a la
cirugfa.

Cuatro pacientes recibieron RT, 2 despues de cirugfa y QT; otro después de
cirugfa como Unico tratamiento adyuvante y otro cofno tratamiento primario. Un
paciente rehusd someterse a tratamiento.

Con respecto a los 10 pacientes que recibieron quimioterapia primaria, 5 (50%)
presentaron sangrado y/o perforacion y 4 (40%) fallecieron a pesar de que 3 de
ellos fueron llevados a laparotomfa

Un paciente gue recibié QT postoperatoria murié de sepsis a consecuencia de
inmunosupresid n. El tnico paciente que recibié RT primaria murié por sangrado
gastrointestinal masivo.

La SA para el grupo completo fue de 48% a 100 meses. Figura 1. La SA a 5 afios
no varié de acuerdo al sexo, edad: < 65 afios, 67% ; > 65 afios, 50% (p=ns),
presencia o no de masa palpable, tampoco fue afectada significativamente porla
duracién de los sintomas previos al diagndstico o por el tipo histolégico.

Se analizé la SA de acuerdo al tratamiento recibido en forma primaria. Los
pacientes sometidos inicialmente a cirugfa tuvieron una SA a 5 ailos de 70% y los
pacientes tratados con QT la SA fue de 20% (p=0.006) Figura 2. La SA por
estadio fue de 81% (estadio I) y 17% (estadio 1) (p=0.003) Figura 3. El residual
de la cirugia tuvo un efecto estadlsticamente significativo en la sobrevida. La SA

a 5 afos en pacientes sin enfermedad residual fue de 75% y con residual fue de



36% (p=0.004).

Al termino de este estudio 17 pacientes (47.2%) se encuentran vivos y fibres de
actividad tumoral, 16 pacientes (44.4%) en esta serie murieron; 10 (27%) de
linfoma gdstrico y 6 (16%) de complicaciones relacionadas al tratamiento. 3
pacientes .(8.3%) se encuentran perdidos y se encontraban si actividad tumoral en

su Gltima consulta.



DISCUSION

El LGP sigue siendo una patologfa rara, no obstante la frecuencia en nuestro
medio también va en aumento ya que la misma se ha duplicado en la Gitima
decada.

Presentamos los resultados de una serie de 36 pacientes con LGP, de los cuales
la mayoria fueron tratados con reseccién gdstrica. subtotal o total, seguido
principalmente por QT como tratamiento adyuvante. Los resuitados de esta serie
son muy similares a la observaciones epidemioldgicas y clinicas reportadas por
otros investigadores ( 3,15,16). El linfoma es mas frecuente en hombres de la
sexta decada de fa vida, la sintomatologfa es bastante inespecifica y es muy
parecida a la que presentan los pacientes con otras lesiones géstricas.
Encontramos que el diagndstico puede hacerse preoperatoriamente en un 60% de
fos casos; incluso estudios recientes sugieren que la precisién diagndstica de la
biopsia endoscdpica es mayor del 90% (22) aunque esta se encuentra influenciada
por diversos factores: 1ro el linfoma frecuentemente crece en la submucosa e
invade la mucosa gastrica tardiamente, 2do las grandes lesivnes ulceradas
pueden exfoliar material necrético, el cual es dificil de interpretar histoldgicamente
y 3ro, cuando la muestra es pequefia, el diagnostico diferencial entre linfoma y
carcinoma anapldsico es con frecuencia imposible.

El papel de la cirugia en ¢! tratamiento de linfoma gdstrico aun es controversial.

La cirugla debe realizarse cuando existe un fuerte sospecha de linfoma pero no



se tiene la confirmacidn histolégica o en condiciones de emergencia debido a
sangrado o perforacién géstrica.

La prevalencia de sangrado en la literatura es de un 20 a 30 % (23,24), la
incidencia de sangrado en nuestra serie es del 50% en los pacientes que
recibleron QT primaria, si tormamos en cuenta todo el grupo de pacientes que
recibid QT esta cae a 21%. Varios autores han defendido la cirugla temprana
antes de la QT o RT para eliminar el riesgo de sangrado y perforacidn asociado
con la destruccidn masiva del tejido tumoral en la pared gastrica (2,25,26).
Nosotros nos sumamos a esta recomendacidn ya que ninguno de los pacientes .
tratadas en esta forma presenté esta complicacion.

Los factores de riesgo para tales complicaciones aun no estan completamente
dilucidados, sin embargo se cree que la perforacién géstrica se presenta cuando
estd afectado todo el espesor de la pared gdstrica {una condicion ahora bien
reconocida por ultrasonido endoscdpico) (27), mientras que la hemorragia se cree
que ocurre en lesiones ulceradas.

Consideramos que para una comparacidn apropiada entre cirugfa y QT se
deberan analizar no solo los resultados oncoldgicos; sino también ia mortalidad
y morbilidad resultante de la terapia. El porcentaje de mortalidad operatoria para
la gastrectom (a electiva fue menor del 5% en la revisidn de la literatura hecha por
Sandler et al (28) y en la presente experiencia fue del 3%, pero definitivamente
aumenta de 5 a 10 veces cuando la cirugia se realiza en condiciones de urgencia,

asi mismo el porcentaje de resecabilidad en nuestra serie fue mayor del 9% io



cual es superior at 84% reportado por Maor (12) y el (63%) reportado por Fleming
et af (3).

Recomendamos siempre la cirugfa electiva, preferiblemente gastrectom (a subtotal
en pacientes con linfoma géstrico Ely E il 1-2, los resuitados oncoldgicos son
buenos y la mortalidad es limitada, ademés el tratamiento adyuvante puede
administrarse sin el riesgo de sangrado o perforacidn géstrica.

La citoreduccién es otra ventaja atribuida a la gastrectom ia, esta justificada por el
alto indice de riesgo de mutaciones en grandes masas tumorales sobre las bases
de modelos citogenéticos y debido a la dificultad para tratar tumores voluminosos
con QT y RT (29).

En nuestra serie los pacientes sometidos a cirug{a sin dejar residual tuvieron una
SA de mas del doble que lo pacientes en los cuales la reseccién no fue completa
(76% Vs 36%). Esto es similar a los resultados de Rosen et al (11) quien reporto
una SA de 75% después de reseccién completa comparado con un 32% para
aquellos resecados incompletamente.En nuestro estudio eltumor residual después
de cirugfa fue un factor determinante de sobrevida.

Sobre las bases de nuestra experiencia y los datos recolectados en ia literatura
consideramos que la cirugfa debe ser el primer paso en todo paciente con LGP
siempre que sea factible, antes de iniciar cualquier otra terapia, asi mismo se
confirma que el LGP es una enfermedad potenclalmente curable cuando se
administra QT posterior areseccién géastrica completa, por lo que puede concluirse

que fa cirugia combinada con QT es el abordaje asociado con la mejor sobrevida.



CONCLUSIONES

10.

El LGP sigue siendo una entidad rara, sin embargo su frecuencia ha
aumentado en la Gltima decada.

Afecta a personas de ambos sexos y es mas frecuente en la 6ta decada
de la vida.

El linfoma de grado bajo fue el que predomind en el material estudiado.
El cuadro clinico es inespecifico y muy similar al del cancer gastrico.

El estudio del LFP debe comprender los estudios de extensién mencionados
para descartar que el linfoma no se origine en los ganglios.

Los pacientes en etapa | tiene mejor sobrevida que los pacientes en etapa
i

Las complicaciones de Ia QT y RT son elevadas y generalmente fatales.
Recomendamos la cirugia electiva,preferiblemente gastrectomia subtotal.
El residual que se deja en la cirugfa es un factor prondstico determinante
en la sobrevida. k

El seguimiento de estos pacientes es de por vida con controles de
Gastroscop {a, TC de abdomen y PFH cada 6 meses los primeros 2 afios,

posteriomente anual.



LINFOMA GASTRICO PRIMARIO
CRITERIOS DE INCLUSION

1.Lesidn gastrica evidente
2.Diagndstico histopatoldgico
3.No ganglios palpables

4.No enfermedad mediastinal
5.Biopsia de medula osea normal

6.No afeccién hepatica o esplénica

Tabla 1



Tabia 2. Clasificacidn histopatolégica de linfoma gastrointestinal primario

(19).

Colulas B

1. Linfoma MALT de celulas 8 de grado bajo

2. Linfoma MALT de células B de grado alto con o sin un componente de
grado bajo.

Linfoma Mediterraneo.

Linforma Centrocitico,

Linforna parecido al Burkitt.

o o A w

Otros tipos de linfoma de grado bajo y alto correspondientes a sus
equivalentes ganglionares.

Celulas B

1. Enteropatfa asociada a linfoma de celulas T.

2. Otros tipos no asociados con enteropatia.



LINFOMA GASTRICO PRIMARIO
SINTOMATOLOGIA
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LINFOMA GASTRICO PRIMARIO
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FIG.1  CURVA DE SOBREVIDA GENERAL
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FIG. 3 CURVA DE SOBREVIDA
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