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Resumen

Objetivo. Aproximacion al calculo de la probabili-
dad de error tras un estadio ganglionar negativo en el
cancer gastrico.

Pacientes y método. A partir de los datos retros-
pectivos de 75 resecciones gastricas por cancer, se
calculan dichas probabilidades de forma general, se-
gun el estadio T de la clasificacion TNM, 6.2 edicion, y
segun el tipo de linfadenectomia realizada. Se utiliza
una modificaciéon de un procedimiento basado en el
teorema de Bayes.

Resultados. De forma general, se precisan al me-
nos 11 ganglios negativos para asegurar un verdade-
ro pN,. Para los tumores T, se precisan, al menos,
2 ganglios, 11 para los T,, y 14 para los T,. Una linfa-
denectomia D, requiere mas ganglios que una D,,
pero sus estadios pN, son casi siempre seguros,
mientras que en las linfadenectomias D, se produjo
un 24% de estadificaciones inseguras.

Conclusiones. Se ha descrito un modelo matemati-
co sencillo y reproducible que puede ayudar al ci-
rujano a conocer la calidad de las estadificaciones
ganglionares negativas en un importante grupo de
pacientes con cancer gastrico.

Palabras clave: Cancer gdstrico. Clasificacion ganglio-
nar. Linfadenectomia. Probabilidad de error. Teorema de
Bayes.

GASTRIC CANCER: PROBABILITY ASSESSMENT
AFTER LYMPH NODE-NEGATIVE STAGING AND
ITS CONSEQUENCES

Objective. To provide an approach to calculating
the probability of error after lymph node-negative sta-
ging in gastric cancer.

Patients and method. Retrospective data of 75 gas-
tric resections for cancer were used to calculate the
probability of error in general, according to T staging
of the TNM classification (6th edition) and according
to the type of lymphadenectomy performed. A modifi-
cation of a procedure based on Bayes’ theorem was
used.

Results. For all tumors, at least 11 negative lymph
nodes were required to ensure a true pN,. Two lymph
nodes were required for T1 tumors, 11 for T2 tumors,
and 14 for T3 tumors. A greater number of lymph no-
des were required for a D2 lymphadenectomy than
for a D1 lymphadenectomy. However, in D2 lymphade-
nectomy, pN, stages were almost always reliable, whi-
le in D1 lymphadenectomy 24% of stagings were un-
reliable.

Conclusions. The present study describes a simple
and reproducible mathematical model that could help
surgeons to determine the accuracy of lymph node-
negative stages in a substantial group of patients
with gastric cancer.

Key words: Gastric cancer. Lymph node classification.
Lymphadenectomy. Error Probability. Bayes’ theorem.
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Introduccion

En los tumores sélidos que habitualmente maneja el ci-
rujano general, el hecho de presentar o no presentar
ganglios positivos tiene una importancia trascendental de
cara al pronéstico y a la indicacién de tratamientos adyu-
vantes tras la intervencién quirirgica. Actualmente, el
adenocarcinoma gastrico ya no es una excepcion.
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En este tumor, la aparicién de la quinta edicion de la cla-
sificacion TNM establecidé un minimo de 15 ganglios ana-
lizados para considerar clasificable a un caso como N
negativo, aparte de cambiar la filosofia general de la esta-
dificacién ganglionar'. Esto mejoré la homogeneidad den-
tro de cada estadio TNM en cuanto al pronéstico de super-
vivencia? y resolvié ciertas diferencias al respecto con los
estadios japoneses®; también resolvié en gran parte los
problemas de migracion de estadio derivados de la mayor
0 menor extension de la linfadenectomia practicada?. Pero
este minimo de muestra ganglionar analizada tenia un im-
portante inconveniente: era dificil de cumplir salvo para
grupos especializados*, por lo que, de hecho, se creaba
una nueva especie de estadio poco deseable, el de los in-
clasificables, en cuyo seno podian concurrir casos de muy
distintos rasgos y prondstico. A pesar de todo ello y de la
mayor seguridad que proporcionaba que un caso N negati-
vo lo fuera realmente, en la sexta edicibn TNM, hoy
vigente?, esta condicion desaparecid, si bien se ha mante-
nido la filosofia del recuento ganglionar global sustituyendo
al recuento por regiones de ediciones anteriores.

Por otra parte, en la linea de ciertos trabajos de onco-
logia clinica®’ es casi norma general en la mayoria de
grupos el administrar tratamiento adyuvante con quimio-
terapia, o quimioterapia y radioterapia, a todo adenocar-
cinoma gastrico N positivo. Igualmente, el concepto de
ganglio centinela se estd intentando aplicar a tumores
como los gastricos o colorrectales. Si bien en el cancer
de mama o en ciertas localizaciones del melanoma el
analisis de un solo ganglio centinela negativo puede lle-
var a un valor predictivo negativo suficientemente seguro,
no esta claro que en el estémago o en el intestino grueso
pueda aplicarse la misma normag.

Sigue siendo, pues, trascendente la gran pregunta que
se refiere a cuantos ganglios habria que analizar en el
cancer gastrico para obtener la suficiente seguridad de
un N negativo real, cuando en la muestra extraida de un
paciente todos los ganglios han resultado estar libres de
tumor. Kiricuta y Tausch® establecieron un modelo mate-
matico para despejar esta y otras incertidumbres en el
terreno del cancer de mama. En realidad, no se trataba
de ningun modelo de nueva invencion, sino de la aplica-
cion de una ley universal de probabilidades representada
en el Teorema de Bayes, de sobra conocida y empleada
en Medicina, por ejemplo, para el célculo de los valores
predictivos de cualquier prueba diagndéstica, pero adapta-
da a la estadificacién ganglionar de un tumor mamario.
Hasta la fecha, en numerosos estudios relacionados con
el cancer de mama se cita este modelo, tan sélo en uno
relacionado con el cancer de colon™, y en ninguno sobre
cancer gastrico, cuando verdaderamente, no hay ningun
inconveniente para su aplicacién en cualquier ambito.

El objetivo de este estudio es detallar la utilizacién de
este modelo en el cancer gastrico, y escrutar sus conse-
cuencias de cara al control de calidad de una linfadenec-
tomia, de la posible indicacion de tratamientos adyuvan-
tes, y su implicacion en el concepto de ganglio centinela
gastrico. En general, se trata de aproximarse al valor de
la probabilidad final de error (PFE), es decir, la probabili-
dad de un auténtico estadio N positivo, a partir de la
muestra ganglionar negativa que se obtenga de un pa-
ciente concreto, sea esta muestra mas o menos amplia.

Pacientes y método

Al tratarse de un procedimiento que no esta implementado en ningdn
programa estadistico, se describird minuciosamente paso por paso. Su
aplicacion se realizara sobre una muestra reciente de 75 casos conse-
cutivos de cancer gastrico sometidos a reseccion en un periodo de 3,5
afos en el Hospital General de Castellén. Se excluyen pues todos los
casos sometidos a cualquier técnica quirdrgica paliativa no resectiva,
asi como el cancer de cardias propiamente dicho. El tipo de linfadenec-
tomia realizado quedé a criterio del cirujano, pero se incluyen tanto el
tipo estandar D, como el radical D, o superior. Generalmente se realizé
gastrectomia total a todo tumor de cuerpo y fundus, asi como a cual-
quier tumor de antro de tipo difuso o indiferenciado. Es necesario ade-
lantar que el total de ganglios obtenidos en estos pacientes fue de
1.630, de los cuales 1.308 correspondian a los pacientes N positivos en
la clasificacién TNM, 6.2 edicion. Dentro de estos 1.308, hubo 425 gan-
glios positivos para infiltracién tumoral. De modo cualitativo, 58 casos
(77%) fueron clasificados como N positivos en dicha clasificacion TNM,
6.2 edicion.

Para calcular la PFE hemos de recurrir a la féormula del Teorema de
Bayes, pues, como si se tratara de una prueba diagnéstica, a fin de
cuentas, esta PFE serd un valor predictivo. En general, queremos cono-
cer la probabilidad final de un suceso A condicionado por la presencia
de un suceso B. Para nuestro objetivo, A seria un verdadero estadio
ganglionar positivo, y B el resultado de una linfadenectomia concreta
que fuese negativa para ganglios metastaticos. Se trata de la probabili-
dad P(A/B), pero el signo “/” aqui no es un cociente, sino que se debe
leer como “dado que ha sucedido lo que le sigue”, o sea, probabilidad
de A dado que ha sucedido B. Si A y B son sucesos de resultado bina-
rio (positivo 0 negativo), entonces'":

P(A) x P(B/A)

PIVB) =[5 () x P(BIA)] + [P(oA) x P(BIn0A)]

En el modelo, denominaremos G al total de ganglios obtenidos en
una serie consecutiva de resecciones gastricas en aquellos casos cuyo
estadio ganglionar fue finalmente positivo, y M al total de ganglios posi-
tivos (metastaticos) en ellos incluidos. En un paciente concreto, se
obtendra un total de g ganglios, de los cuales, m seran positivos. Natu-
ralmente, m puede ser igual a cero, siendo ésta la situacion en la que
nos centraremos en este estudio. En nuestra serie, pues, G = 1.308 y M
=425,

Seguidamente, supongamos que estamos ante un nuevo caso en el
que se ha obtenido un total de 5 ganglios, todos negativos; tendremos
pues que g =5y m = 0. El objetivo es calcular el PFE, es decir, la pro-
babilidad una vez analizada esta muestra ganglionar y obtenido este re-
sultado negativo, de que realmente en este paciente existan ganglios
positivos. Esto no tendria sentido si m fuese distinto de cero (m > 0),
puesto que el diagndstico de positividad seria ya completamente segu-
ro, pero en este ejemplo, en el que m = 0, no existe seguridad absoluta
de que no haya quedado algun ganglio afectado por analizar, puesto
que cualquier paciente tiene mas de 5 ganglios en el territorio de drena-
je linfatico gastrico; por tanto, son susceptibles de estar afectados. Esta
PFE para la situacién concreta g = 5, m = 0, la denotaremos asi:

P(M+/g=5,m=0)

De modo mas general, la PFE para esa muestra de 5 ganglios, todos
negativos, la podriamos denotar asi (probabilidad de M+ dado que se
ha producido un m-):

P(M+/m-)

Siguiendo con el simil de las pruebas diagnésticas y los valores pre-
dictivos, para conocer su valor aplicando la férmula del Teorema de Ba-
yes, hemos de tener en consideracion la prevalencia de casos con gan-
glios positivos que tengamos en nuestro medio, y nuestra propia
capacidad a priori de descubrir y confirmar la existencia de tales gan-
glios afectados, es decir, lo que seria la sensibilidad y especificidad de
una prueba diagndstica. La prevalencia general de pacientes con gan-
glios positivos la denominaremos como P(M+), y siguiendo la notacién
al uso®'°, nuestra capacidad particular previa para extraer ganglios po-
sitivos cuando existan, en este ejemplo concreto en el que g = 5, como:

p(G =1308, M =425, g =5, m =), siendo aqui,i=0
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Esta capacidad particular nuestra seria una probabilidad a priori que
puede expresarse también como la probabilidad de obtener un m- en
esa muestra de 5 ganglios, dado que existan M+, por lo que de un
modo mas general puede denotarse asi:

P(m—-/M+) para cada valor de g

No es dificil calcular P(M+) puesto que basta dividir el total de casos
con ganglios positivos por el total de pacientes de la serie. En nuestro
ejemplo valia 0,77 tal como se ha indicado. Calcular la capacidad previa
de diagndstico adaptada a esta situacion concreta de nuestro nuevo pa-
ciente es mas complejo. Para entenderlo hemos de imaginar que tene-
mos un bombo con 1.308 bolas negras y blancas, de las cuales sabe-
mos que hay 425 bolas negras. Si vamos a hacer una extraccion de
5 bolas consecutivas, sin reemplazo, sin volverlas a reintroducir tal
como ocurre con los ganglios en una linfadenectomia, lo que queremos
saber aqui es la probabilidad a priori de que las 5 bolas vayan a ser
blancas. La distribucién de probabilidades que se adapta a este tipo de
experimento es la Hipergeométrica, y a ella hemos de recurrir para cal-
cular esta probabilidad. En nuestro caso, p(G = 1308, M = 425, g =5, m
= 0), o lo que es igual, P(m-/M+) valdria 0,14 (14%). No hay que preo-
cuparse ante esta operacion matematica. Cualquier hoja de célculo la
hace si disponemos de los 2 parametros necesarios de la poblacién y
de los 2 de la muestra (en este caso: 1308, 425, 5, 0). Nosotros hemos
utilizado Excel® para ésta y todas las demas determinaciones.

Ahora ya estamos en condiciones de aplicar la férmula del Teorema
de Bayes con el fin de calcular la PFE en esta muestra de 5 ganglios
con resultado negativo:

P(M+) x P(m—/M+)
[P(M+) x P(m=/M+)] + [P(M=) x P(m—/M-)

P(M+/m-) =

En la cual, los términos que intervienen son los siguientes:

— P(M+) serd la prevalencia general de enfermos con ganglios positi-
vos (0,77).

— P(M-), o si se quiere P(noM+), serd la prevalencia de enfermos
con ganglios negativos y por lo tanto sera la complementaria de la ante-
rior, 1-P(M+), concretamente 1-0,77 = 0,23.

— P(m—/M+) serd la probabilidad a priori de extraer ganglios nega-
tivos dado que existan ganglios positivos. Para nuestro ejemplo de
5 ganglios analizados, ya se ha mencionado que valia 0,14 aplicando la
distribucién hipergeométrica.

— P(m—/M-), o si se quiere P(m-/noM+), sera la probabilidad a priori
de extraer ganglios negativos dado que no existan ganglios metastati-
cos, y légicamente vale 1, al tratarse de un suceso seguro.

Por tanto, la PFE para esa muestra g = 5 de ganglios negativos seria
la siguiente:

0,77 x 0,14

P(M+/m-) =
[0,77 X 0,14] + [0,23 x 1] = 0,32

Es decir, la PFE ante un caso puntual que fuere realmente N positivo
en la clasificacion TNM tras haber obtenido una muestra de 5 ganglios
todos ellos negativos, en el &mbito de este estudio es del 32%, de
acuerdo con una prevalencia general del 77% de ganglios positivos en
nuestros propios pacientes, y de una capacidad particular y previa de
diagnosticar ganglios positivos, definida histéricamente por 1.308 gan-
glios analizados, de los cuales 425 fueron positivos.

Este calculo debe repetirse desde g=1ym=0, hastag=xym=0,
siendo x igual a una cifra que expresara una PFE cercana o igual a
cero. Este g = x seria pues el nimero minimo de ganglios a analizar
(siendo todos negativos) que nos daria la seguridad absoluta de que en
este paciente no ha quedado ninguin ganglio por extraer que fuese posi-
tivo. El numero maximo de ganglios de drenaje gastrico que anatémica-
mente puede presentar un paciente se ha valorado en ciertos estu-
dios'2'3, pero generalmente la PFE serd cero mucho antes de llegar a
ese maximo.

Sin embargo, tampoco es necesario repetir los calculos para cada g
hasta llegar a esa cifra cero de la PFE. Si en el caso del ganglio centi-
nela de la mama se considera suficientemente segura una probabilidad
final negativa (valor predictivo negativo) que sea igual o mayor del 95%,
0 sea, que permita un margen de error maximo del 5%, podemos per-
fectamente aplicar esta norma también para el cancer gastrico. Pode-
mos sentar asi que la PFE debe ser igual o menor del 5%. En definitiva,
la cifra g minima de ganglios que se deberian analizar, siendo todos
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negativos, que ofrezca suficiente seguridad (un error maximo del 5%)
para descartar un estadio ganglionar verdaderamente positivo, sera
pues aquella con una PFE < 0,05.

Para que estos célculos sean validos, debe asumirse que un hipotéti-
co ganglio de drenaje gastrico afectado por un tumor se localizara inde-
pendientemente de donde se encuentre el tumor y el ganglio, es decir,
que no es necesario considerar la restriccion de que el ganglio mas
proximo al tumor sea necesariamente el primero en afectarse, después
el segundo ganglio mas cercano, y asi sucesivamente. Consideramos
que tal restriccion probabilistica puede soslayarse en tumores como los
gastricos o los colorrectales porque los saltos ganglionares son muy
frecuentes y las vias de drenaje son mdltiples?; sin embargo, si se suele
tener en cuenta en el cancer de mama con los niveles axilares |, Il, y Il
por lo que entonces, las féormulas anteriores deben contener ciertas co-
rrecciones®. Los célculos para la mama son asi mucho més complejos.

En el presente estudio, el computo del nimero minimo de ganglios a
analizar se confeccionard de forma global sobre la base de los 75 ca-
sos de cancer gastricos. Posteriormente se repetira el analisis segun la
categoria T (T,, T,, T4, T,), y segun el tipo de linfadenectomia realizado,
D, o D,. En estos subgrupos lo que cambia para los célculos es la pre-
valencia general P(M+) que sera la particular de cada uno, y la capaci-
dad diagndstica a priori, P(m—/M+), definida por los valores G y M de
cada cual. Por ultimo, se llevara a cabo un control de calidad de nues-
tras linfadenectomias en el sentido de identificar los estadios N negati-
vos realizados que sean realmente fiables. Como se puede deducir, no
es necesario poseer una gran base de datos para alcanzar estos objeti-
vos basicos. Basta un informe quirdrgico convencional y el resultado de
anatomia patoldgica que proporciona el patdlogo.

Las medias se expresan como tales + su desviacion estandar (DE).
En el anexo 1 se comenta una forma aproximada de calcular los inter-
valos de confianza de las PFE.

Resultados

La edad media fue de 66 + 11 afios, con un porcentaje
de varones del 67%. Un 45% fueron gastrectomias subto-
tales y el restante 55% fueron gastectomias totales. Entre
ellas, el 28% del total de las gastrectomias lo fueron a ti-
tulo paliativo. Un 63% de las linfadenectomias fueron es-
tandar (D,), y el restante 37% fueron radicales.

La distribucién por categorias TNM puede verse en la
tabla 1. De ella se extrae que un 11% fueron estadios IA,
un 4% IB, un 16% I, un 33% IlIA, un 15% IlIB, y un 21%
fueron estadios IV de la clasificacién TNM, 6.2 edicion.

TABLA 1. Distribucién de los 75 casos segun categorias
y estadios TNM

pTNM 6.2 ed
A B Il WA mB IV
T1 NO MO 8
N2 MO 1
T2a,b NO MO 3
N1 Mo 5
N2 MO 3
N3 M1 1
T3 NO MO 6
N1 MO 22
M1 3
N2 MO 11
M1 1
N3 MO 3
T4 N1 MO 2
M1 1
N2 MO 3
M1 1
N3 MO 1
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TABLA 2. Datos generales de la recoleccién ganglionar, y seguin el T de la serie propia

Serie T T2 T3 T4 D1 D2
Prevalencia de casos con ganglios + 77% 1% 75% 87% 100% 79% 75%
Total de ganglios en casos positivos (G) 1.308 23 182 968 135 650 658
Total de ganglios positivos entre los G (M) 425 54 287 76 266 159
Razén MG 32% 35% 30% 30% 56% 41% 24%
Total ganglios extraidos 1.630 188 218 1.089 135 781 849
Razén M/total ganglios 26% 25% 26% 56% 34% 19%
Media ganglios extraidos 22 21 18 24 17 17 30
Minimo ganglios extraidos 2 8 2 5 6 2 13
Méximo ganglios extraidos 50 40 31 50 31 45 50
Total casos 75 12 46 8 47 28

G: ganglios extraidos en los pacientes con ganglios positivos. M: ganglios metastaticos entre los anteriores.

TABLA 3. Probabilidades finales de error para un verdadero
estadio ganglionar positivo

TABLA 4. Listado de los 17 casos estadificados como N,
en la clasificacion TNM
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g (m = 0): nimero total de ganglios extraidos, todos negativos, en un paciente concreto.

Los datos generales propios de la estadificacion ganglio-
nar se pueden ver en la tabla 2. Los T, no pueden entrar
pues en los calculos de probabilidades finales al ser to-
dos N positivos. La media general de ganglios extraidos
fue de 22 + 12, que desglosada por tipo de linfadenecto-
mia fue de 17 + 9 para la D,, y de 30 + 11 para la D,
(Mann-Whitney, p < 0,001); sin embargo, la media gene-
ral de ganglios positivos no varié entre ambos tipos y fue
de 6, cifra idéntica a la media de ganglios positivos por
caso de toda la serie (6 + 6).

La tabla 3 expone las PFE segun cada hipotética
muestra g de ganglios negativos. A destacar que nuestro
numero g minimo global de ganglios analizados para
asegurar, con un maximo error del 5%, un estadio gan-
glionar negativo es de 11 ganglios negativos. Si nos si-
tuamos en la cifra promedio de ganglios obtenidos, en el
caso de ser negativos, la probabilidad de error seria del

g(m=0) PFE
2 0,60
5 0,32
8 0,13
10 0,06
12 0,06
12 0,03
13 0,02
14 0,01
19 0
19 0
20 0
21 0
22 0
23 0
32 0
40 0
50 0

m = 0): nimero total de ganglios, negativos, de cada paciente; PFE: probabilidad final

q(
de error para un verdadero estadio ganglionar positivo.

0%. En nuestra serie y para los T,, puede observarse que
el minimo numero de ganglios negativos a recolectar
baja a 2, para después subir ya a una cifra igual a la glo-
bal para los T,, y a 14 en los T,. Para la linfadenectomia
D, el minimo a analizar queda en 8 ganglios, ascendien-
do a 15 para la D,. Como se puede observar por estas ci-
fras, salvo para los T,, en nuestra serie los riesgos de
error son, desde el punto de vista cualitativo, practica-
mente iguales a los globales para los pacientes T,, y algo
superiores en los pacientes T,.

La tabla 4 muestra el control de calidad para nues-
tros 17 casos finalmente etiquetados como N negativos
en la clasificacion TNM. Se puede observar que 4
(24%) de ellos no llegan al minimo de seguridad exigi-
da, con incluso un caso que presenta un riesgo de
error global del 60%, al haberse recolectado en él sélo
2 ganglios negativos. Este paciente se oper6 de una ul-
cera antral supuestamente benigna que tras la resec-
cion gastrica resultd ser un cancer T,; por este motivo,
la linfadenectomia fue una D,, ademas, enormemente
restringida a la pared gastrica. Estamos, pues, ante
una cifra cercana a una cuarta parte de estadificacio-
nes ganglionares negativas inseguras bajo ese umbral
de error del 5%.
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Discusion

Ante todo, hay que resaltar que estas PFE, como cual-
quier valor predictivo, sélo sirven para cada autor en parti-
cular, es decir, carecen de toda validez externa y por lo
tanto, no son exportables. De esta forma, es necesario
que cada grupo calcule las suyas propias, pues depen-
den mucho de la prevalencia de enfermos N positivos que
tengamos (nuestra poblacién de casos, que tiene rasgos
propios y diferenciados de la de otros autores), y de nues-
tra capacidad diagndstica que también puede diferir de la
de otros. La prevalencia marca los rasgos de los pacien-
tes, y la probabilidad basada en nuestros datos histéricos
de recoleccién ganglionar marca la idiosincrasia operati-
va de cirujanos y patélogos, de un grupo de trabajo deter-
minado. No obstante, con prevalencias y cocientes M/G
similares (tabla 2), los resultados también lo seran, con
independencia de la cantidad total de ganglios recogidos.

Puede resultar llamativo que para una linfadenectomia
estandar se precise un minimo mas bajo que para una ra-
dical. Las probabilidades finales que expresa la formula de
Bayes son muy poco intuitivas, pues no se adivinan facil-
mente si no se calculan, y pueden producir cierta perpleji-
dad o sorpresa. Son el resultado de una delicada relacion
entre prevalencia y capacidad diagnéstica. En las linfade-
nectomias D, se recogen proporcionalmente muchos mas
ganglios positivos y eso equivale probabilisticamente a
una mayor capacidad diagndstica, que es menor para las
D,. Pero eso no es un inconveniente real para las linfade-
nectomias D,, sino todo lo contrario, porque a su cifra mi-
nima de ganglios se llega con absoluta facilidad, dado que
la media general para ellas esta en 30 ganglios recogidos,
incluso su minimo esté en 13, lo cual supone que para las
D, la préctica totalidad de estadios ganglionares finales
negativos van a ser seguros. Sin embargo, en las D,, es
donde precisamente estaran casi todos, o todos, los casos
con insuficiente numero de ganglios recolectados. Como
se ha visto, nuestra calidad en las estadificaciones gan-
glionares negativas es mas bien mediocre, y esto a fin de
cuentas, deriva fundamentalmente de una escasa recolec-
cién de ganglios en algunos pacientes, cuya culpa radica
en la linfadenectomia D, sin lugar a dudas.

Actualmente se acepta que cualquier paciente N positi-
vo debe someterse a tratamiento adyuvante postoperato-
rio, incluso se aconseja en los estadios IB para los T,N,’,
aunque aqui haya aun mucho por aclarar. En los docu-
mentos PDQ® también aparece tal recomendacién. Si
aceptamos esto como norma, los célculos anteriores
pueden resultar cruciales para los pacientes resecados
con intencidn curativa y con altas probabilidades de ser
errébneamente catalogados como N negativos. Estos ca-
sos suelen ser aquellos con recuentos ganglionares pe-
quefios. Salvo excepciones, en el mundo occidental las
recolecciones ganglionares son escasas. Hay suficiente
evidencia en este sentido que ha sido corroborada en im-
portantes estudios como el de Bouvier et al*, en el que
se demostraba, sobre una base de datos poblacional,
que la mayoria de linfadenectomias recolectaban menos
de 10 ganglios. La clasificacion TNM 52 edicion estable-
ci6 un limite de seguridad de 15 ganglios analizados. Se
trataba desde luego de una generalizacion que en ciertos
casos podria ser excesiva, pero como se trasluce en
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nuestros resultados, y en el propio trabajo de Bouvier4,
no iba demasiado desencaminada, al menos, para los
ambientes europeos, como norma general. Después, ha-
bra subgrupos, como los T1, en que tal umbral sea exa-
gerado en exceso, pero desde luego, servia como guia
habitual. Es posible que haya otros factores no analiza-
dos aqui, que como el T del tumor, puedan reducir el nu-
mero minimo de ganglios negativos a analizar, pero en
cualquier caso, nos atrevemos a aseverar que puede ha-
ber indicacién de remitir a un N negativo al oncélogo si la
probabilidad de error de una estadificacion ganglionar
negativa sea alta o muy alta. El hecho de que la sexta
edicion TNM no ponga limitaciones en esa direccién no
nos deberia, pues, hacer bajar la guardia ante los benefi-
Cios que pueda aportar un tratamiento adyuvante, para
ciertos pacientes dudosamente clasificados. En realidad,
la clasificacion TNM ha basculado desde un extremo a
otro desde la quinta a la sexta edicion, y estos cambios
son peligrosos. Aplicando este modelo descrito, podemos
acceder al término medio. Por los mismos motivos, en el
cancer colorrectal, se podria afirmar lo mismo'®.

En cuanto al ganglio centinela gastrico, los resulta-
dos aqui mostrados hacen entrever 2 importantes con-
secuencias. La primera, que quizas en algunos grupos
de trabajo haya que hablar en plural, es decir, hablar de
ganglios centinelas en lugar de ganglio centinela. Esta
es, pues, una condicién previa que se deberia conocer
por todo aquel que pretenda iniciar una validacion de la
técnica en el cancer gastrico, y posiblemente también en
el cancer colorrectal. En nuestro caso y para los T,, para
tener suficiente con analizar un solo ganglio centinela, la
prevalencia de enfermos N positivos deberia ser igual o
menor de un 8% en lugar del 11%, lo cual podria, quiza,
ocurrir en los T, no ulcerados, de un maximo de 2 cm de
didmetro y que no afectaran a la submucosa'™. La se-
gunda consecuencia para el cancer gastrico es que difi-
cilmente se podra aplicar el concepto de ganglio centine-
la para tumores mas alla de los T,. Todos los demas
necesitaran, casi con total seguridad, de linfadenecto-
mias lo mas amplias posibles. En las gastrectomias lapa-
roscopicas actualmente emergentes, si en realidad cree-
mos que son mas restringidas en cuanto a diseccién
linfatica'®, es otro terreno donde un modelo predictivo
como el referido puede tener mucho papel.

En conclusion, se ha descrito una forma de catalogar a
un importante grupo de pacientes con cancer gastrico
como son los N negativos de cara a aspectos tan funda-
mentales como la extension de la linfadenectomia y la in-
dicacion de tratamientos adyuvantes. Hay mas modelos
matematicos para lograr este fin'”'®, pero el presentado
aqui es bastante sencillo y reproducible para cualquier
grupo que maneje habitualmente esta enfermedad y esté
interesado en conocer la calidad de sus estadificaciones
ganglionares negativas.
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Anexo 1. Consideracion de la variabilidad debida al azar

Kiricuta y Tausch® hacian sus célculos para cada nimero de ganglios positivos, desde M = 0 hasta unos M = 15. Para ello necesitaban
considerar un nimero constante de ganglios totales que cualquier paciente pudiera tener anatdmicamente (el pardmetro G en nuestro
estudio). Légicamente, no todos los pacientes tienen el mismo nimero de ganglios; por tanto, existe una variabilidad alrededor de cada
resultado final. Nosotros, por el hecho de considerar cualitativamente pacientes positivos y negativos en general, hemos de recurrir a las
cifras totales de la serie, en cuanto a ganglios totales analizados y positivos (aquellas cifras de G = 1308 y M = 425, por ejemplo). Aqui,
lo determinante para el resultado es la razén entre ambos totales, lo que denomindbamos cociente M/G en la tabla 2. Este cociente
también es un promedio, por lo tanto, también sujeto a variabilidad debida al azar, de modo que las PFE de la tabla 3 son también, a su
vez, cifras promedio. Si calculamos el Intervalo de confianza de dicha razén, de ahi podemos hallar el intervalo de confianza de cada PFE.
Asi, en la serie global, y por ejemplo para una muestra de 8 ganglios negativos, la PFE era del 13% en promedio, pero su intervalo de
confianza al 95% de seguridad estaria entre 6 y el 23%, lo que significa que el riesgo de error con 8 ganglios negativos, en realidad puede
oscilar entre esas 2 cifras del intervalo. Si nos acogemos a un criterio laxo en la interpretacion de este rango de valores,
en cuanto el limite inferior (el mejor de los casos) bajara del umbral del 5%, podriamos considerar el nimero de ganglios analizados
al cual se refiriera como el minimo necesario. Entonces, este nimero seria menor que la cifra de 11 calculada para toda la serie. Si somos
estrictos al maximo, se deberia considerar el limite superior del intervalo de confianza de la PFE. En ese caso, se precisarian mas de
11 ganglios como cifra minima de seguridad. Asi las cosas, y teniendo en cuenta tanto el criterio laxo como el estricto, de los 11 ganglios
promedio se puede inferir que la cifra verdadera tendra que estar entre 9 y 14 ganglios negativos analizados, para estar dentro del umbral
de riesgo del 5%, y habiendo considerado el error aleatorio en el mejor, y en el peor de los casos. Todos estos célculos no se incluyen
en las tablas por no hacerlas excesivamente prolijas a la lectura
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