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Resumen

Introduccion. Algunos autores comunican mejores
resultados en la supervivencia a largo plazo de los
pacientes con adenocarcinoma (ADC) esofagico que
con carcinoma epidermoide (CE).

El objetivo de este trabajo ha sido comparar los re-
sultados obtenidos tras reseccion esofagica en los
pacientes con ADC y CE de esodfago.

Pacientes y método. Se ha realizado un estudio re-
trospectivo en 231 pacientes con cancer esofagico y
reseccion esofagica utilizando la técnica de Ivor-
Lewis en mas del 85% de los casos.
Histolégicamente, 120 pacientes padecian un ADC,
mientras que se resecaron 111 CE. En cuanto a la epi-
demiologia, el CE mostraba una mayor relacion con el
tabaco, el alcohol y los antecedentes de neoplasia la-
ringea, mientras que un mayor numero de pacientes
con ADC tenian antecedentes de reflujo gastroesofa-
gico y diagnostico pre/postoperatorio de eséfago de
Barrett.

Resultados. La mortalidad postoperatoria fue supe-
rior en los pacientes con CE (n = 12; 12%) que en los de
ADC (n = 6; 5%), sobre todo por complicaciones pulmo-
nares y fistulas de las anastomosis. La estadificacion
postoperatoria segun la clasificacion TNM no mostro di-
ferencias significativas entre ambos grupos. La supervi-
vencia media fue de 15 meses en el ADC y 13 meses en
el CE, sin diferencias significativas. La tasa de probabili-
dad de supervivencia a 1, 3 y 5 afos fue similar en am-
bos grupos. En el grupo de pacientes con CE sobrevi-
vieron el 66, el 25 y el 21%, respectivamente, mientras
que en los pacientes con ADC estaban vivos el 68, el 25,
y el 19% en los mismos intervalos de tiempo.

Conclusion. Aunque el ADC y el CE de esdfago son
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neoplasias de distinta localizacion, epidemiologia y
etiopatogenia, los similares resultados del tratamien-
to quirdrgico a corto y largo plazo no justifican un
manejo diferente para ambos tipos histologicos.

Palabras clave: Esdfago. Adenocarcinoma. Carcinoma
epidermoide. Reseccion.

RESULTS OF RESECTED ESOPHAGEAL CANCER.
COMPARATIVE STUDY OF ADENOCARCINOMA
VERSUS EPIDERMOID CARCINOMA

Introduction. Some authors report better long-term
survival in patients with esophageal adenocarcinoma
than in those with epidermoid carcinoma. The aim of
this study was to compare the results obtained after
esophageal resection in patients with esophageal
adenocarcinoma and in those with esophageal epi-
dermoid carcinoma.

Patients and method. We performed a retrospective
study of 231 patients with resection of esophageal
carcinoma. The Ivor-Lewis technique was used in
more than 85% of the patients. Histologically, 120 pa-
tients had esophageal adenocarcinoma, while 111
epidermoid carcinomas were resected.
Epidemiologically, epidermoid carcinomas were more
closely associated with smoking, alcohol consump-
tion and laryngeal neoplasia while a greater number
of patients with esophageal adenocarcinoma had an-
tecedents of gastroesophageal reflux and a pre- or
postoperative diagnosis of Barrett’s esophagus.

Results. Postoperative mortality was higher in pa-
tients with epidermoid carcinoma (n = 12, 12%) than
in those with esophageal adenocarcinoma (nh = 6,
5%), especially due to pulmonary complications and
anastomotic fistulas. Postoperative staging accor-
ding to the TNM classification showed no significant
differences between the 2 groups. The mean survival
was 15 months in esophageal adenocarcinoma and
13 months in epidermoid carcinoma, without signifi-
cant differences. The probability of survival at 1, 3
and 5 years was similar in both groups. In the group
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of patients with epidermoid carcinoma, survival was
66%, 25% and 21% respectively while in patients with
esophageal adenocarcinoma survival was 68%, 25%
and 19% in the same time intervals.

Conclusion. Although the localization, epidemiology
and etiopathogenesis of esophageal adenocarcinoma
and epidermoid carcinoma are distinct, the similar
short- and long-term results of surgical treatment do
not justify different management of the two histologi-
cal types. Quality standards in management of he-
patocellular carcinoma with liver resection: selection
and outcome criteria in a liver surgery referral unit.

Key words: Esophagus. Adenocarcinoma. Epidermoid
carcinoma. Resection.

Introduccion

El 95% de las neoplasias de eséfago corresponden a 2
tipos histolégicos: el carcinoma epidermoide (CE) y el
adenocarcinoma (ADC); otros tipos (carcinosarcoma, me-
lanoma, etc.) son menos frecuentes.

El ADC esofagico ha experimentado en las Gltimas dé-
cadas un incremento significativo, y en la actualidad re-
presenta el 50-70% de las neoplasias esofagicas en los
paises occidentales'?, mientras que en los paises asiati-
cos contindia siendo mayoritario el CE®. La mayoria de los
autores*® tratan ambos tipos histolégicos como una mis-
ma entidad, pero otros®, basandose en la presencia de
diferencias topograficas, etiopatogénicas, biolégicas, etc.,
entre el ADC y el CE, han propuesto un manejo diferente
del cancer de estfago segun su estirpe histoldgica, co-
municando mejores resultados en la supervivencia a lar-
go plazo de los pacientes con ADC.

El objetivo de este trabajo ha sido comparar los resul-
tados obtenidos tras reseccion esofagica en los pacien-
tes con ADC y CE de eso6fago.

Pacientes y método

Pacientes

Entre 1980 y 2001 fueron diagnosticados en nuestro servicio de ci-
rugia general 382 pacientes con cancer de eséfago, 335 (88%) varo-
nes y 47 (12%) mujeres, con una mediana de edad de 62 afios (ran-
go, 17-92 afios). Desde el punto de vista histolégico, 215 eran CE y
167 ADC.

Se consideraron inoperables 77 pacientes (20%), por enfermedad tu-
moral evolucionada (35 casos), alto riesgo quirrgico por otras enferme-
dades asociadas del paciente (37 casos) y rechazo de la cirugia (5 ca-
sos). El tratamiento alternativo en estos pacientes consistié en
radioterapia y/o quimioterapia en 26 (34%), protesis esofagica autoex-
pansible en otros 26 pacientes (34%), tratamiento sintomatico en 20
(26%) y laser de argdn en 5 (6%). De los 215 pacientes con CE, fueron
inoperables 55 (26%), asi como 22 (13%) de los 167 ADC.

En 74 pacientes intervenidos (19%) no se pudo realizar reseccion
del tumor y se practicaron técnicas paliativas en 64 casos (28 enteros-
tomias, 25 proétesis, 11 bypass esofagicos). La mortalidad postoperato-
ria de estos pacientes fue del 19% (n = 14). De nuevo, el tipo histoldgi-
co predominante de estos pacientes fue el CE (49 de 160 operados,
31%) frente al ADC (25 de 145 intervenidos, 17%).

Por tanto, en 231 pacientes (61%) con cancer esoféagico se realiz6
una reseccion esofagica con intenciones curativas (88,5%) o paliativas
(11,5%). Histoldgicamente, se realizé reseccién en 120 de los 167 pa-
cientes (72%) con ADC (99 varones y 21 mujeres; mediana de edad, 64
afos; rango, 17-80 afios; cirugia paliativa en el 9%), mientras que ésta
se practicd en 111 de los 215 pacientes (52%) diagnosticados de CE
(106 varones y 5 mujeres; mediana de edad, 57 afios; rango, 42-76
afos, cirugia paliativa en 14%). La incidencia de cada tipo histoldgico
ha variado con el tiempo. Hasta 1998 era més frecuente el CE y a partir
de ese afno ha predominado el ADC (fig. 1). En cuanto a la epidemiolo-
gia, el CE mostraba una mayor relacion con el tabaco (68%), el alcohol
(59%) y los antecedentes de neoplasia laringea (8%), mientras que un
mayor nimero de pacientes con ADC tenia antecedentes de reflujo
gastroesofagico (RGE) (25%) y diagnéstico pre/postoperatorio de eso6-
fago de Barrett (EB) (35%), todas las correlaciones con diferencias sig-
nificativas entre ambos grupos (p < 0,001) (tabla 1).

En cuanto a la localizacién, un mayor porcentaje de CE asentaba
en el es6fago toracico medio (70 de 111; 63%), mientras que casi to-
dos los ADC se encontraban en el eséfago toracico distal, abdominal
o el cardias (117 de 120; 97,5%; p < 0,001; fig. 2). No hubo diferen-
cias en cuanto al tamafo del tumor ni en el grado de diferenciacién
celular.
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Fig. 1. Incidencia de ambos tipos
histolégicos de cancer de eséfa-
go en distintos periodos desde
1980 a 2001.
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Fig. 2. Localizacion y tamafio (media-
na y rango) de las distintas neoplasias
esofagicas.

Técnica quirdrgica

Desde el punto de vista anestésico, realizamos desde el afio 2000 una
intubacion bronquial selectiva, asi como analgesia epidural para tratar el
dolor en el postoperatorio. Con respecto a la técnica quirlrgica, en ambos
grupos se realizé en mas del 85% de los casos una esofagogastrectomia y
una linfadenectomia estandar (ganglios periesofagicos, subcarinales y de
la arteria gastrica izquierda) segun la técnica de Ivor-Lewis, reconstruyendo
el transito mediante una plastia gastrica con anastomosis manual (56%) o
mecanica (44%). Menos frecuentes fueron la via transhiatal, la técnica de
McKeown y la esofagogastrectomia mediante laparotomia en algunos ca-
sos de ADC de cardias (tabla 2). En la mayoria de los pacientes se realizo
una piloroplastia para favorecer el vaciamiento gastrico, mientras que la ye-
yunostomia de alimentacion no se utilizé en ninglin caso.

TABLA 1. Datos epidemioldgicos y etiopatogénicos en ambos
grupos

Adenocarcinoma ec?ég'r?:;?ge
(n = 120) P P
(n=111)
Edad (anos) 64 (17-80) 57 (42-76) NS
Sexo (V/M) 99/21 106/5 < 0,001
Tiempo evolucién
sintomas (meses) 3(0,5-12) 3 (0,6-24) NS
Hébito tabaquico 45 (39%) 71 (68%) < 0,001
Habito alcoholico 27 (23%) 61(59%) <0,001
Neoplasia laringea 2 (1,7%) 9 (8%) < 0,001
RGE 28 (25%) 2 (2%) < 0,001
Eso6fago de Barrett 40 (35%) - < 0,001

V: varén; M: mujer; RGE: reflujo gastroesofagico; NS: no significativo.
Los valores expresan la mediana (rango).
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Tras la intervencion, el paciente es extubado en las primeras 6 h, y
se realiza una estrecha vigilancia y fisioterapia respiratoria en la unidad
de reanimacion. Al tercer dia postoperatorio se retira el tubo de drenaje
pleural y el paciente pasa a la planta de cirugia. En el cuarto dia posto-
peratorio, realizamos un transito esofagogastrico baritado para compro-
bar la ausencia de fistulas digestivas y el buen paso del contraste al
duodeno, y se inicia la ingesta oral. En ausencia de complicaciones, el
paciente suele ser dado de alta hospitalaria entre los dias octavo y dé-
cimo postoperatorios.

Se administré radioterapia y/o quimioterapia en 37 pacientes, 25 con
CE y 12 con ADC. En 10 casos de forma neoadyuvante, antes de ser
remitidos a nuestro centro para cirugia, y en los 27 restantes tras la ci-
rugia (11 ADC y 16 CE), todos ellos con resecciones paliativas y tumor
residual evidente macroscopicamente.

TABLA 2. Técnicas quirdrgicas realizadas y tipos
de reconstruccion del transito digestivo en ambos grupos

Adenocarcinoma e%?églr?r?cm?e p
(n=120 (n=111)
Técnica NS
Transtoracica (Ivor-Lewis) 103 (86%) 98 (88%)
Transhiatal (Orringer) 4 (3%) 4(4%)
Laparotomia 13 (11%) -
Triple abordaje (McKeown) - 9 (8%)
Reconstruccion
Gastroplastia 100 (83%) 102 (92%)
Coloplastia 8 (7%) 9 (8%)
Esofagoyeyunostomia 12 (10%) -

NS: no significativo.
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Fig. 3. Porcentaje y causas de mortalidad en ambos grupos.

Fig. 5. Porcentaje y causas de morbilidad en ambos grupos.
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Fig. 4. Cambios de la mortalidad postoperatoria en distintos perio-
dos desde 1980 a 2001.

Meétodo estadistico

Para el estudio estadistico, las comparaciones de las variables no
cuantitativas entre ambos grupos se realizaron mediante el test de la
¥, mientras que para las variables cuantitativas se utilizé el test de la t
de Student. El anélisis de las probabilidades de supervivencia se reali-
z6 mediante el test de Kaplan-Meier, desde el dia de la intervencion
hasta el fallecimiento o la Ultima revisién. Las comparaciones de las ta-
sas de supervivencia se realizaron con el test de rangos logaritmicos.

Resultados

La mortalidad postoperatoria fue superior en los pacientes
con CE (12,12%) que en el ADC (6,5%) (p = 0,02), sobre
todo por complicaciones pulmonares (8 y 3 casos, respecti-
vamente) y fistulas de las anastomosis (2 y 1 caso, respecti-
vamente) (fig. 3). Al analizar la mortalidad postoperatoria por
anos, observamos un descenso significativo en el periodo
1995-2001, con una mortalidad global del 3,6% (5,6% para
el CE y 2,1% para el ADC) (fig. 4). En los ultimos 2 afios no
ha habido ningun fallecimiento en el postoperatorio.
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Fig. 6. Estadificacion tumoral. Invasion de la pared esofagica (T)
en ambos grupos.

También hubo mas complicaciones en los pacientes
con CE (55%) frente al ADC (38%) (p = 0,01), relaciona-
das con problemas pulmonares (atelectasia, neumonia,
derrame pleural, distrés respiratorio, etc.) en una mayoria
de pacientes de ambos grupos. En cuanto a las fistulas
anastomoticas, hubo 14 casos en los pacientes con CE y
7 en el ADC. De las 21 fistulas, 13/117 (11%) se produje-
ron tras una anastomosis manual y 8/94 (8%) después
de una anastomosis mecanica (NS). Otras complicacio-
nes menos frecuentes fueron infeccion de la herida, abs-
ceso abdominal, evisceracién, sepsis, etc. (fig. 5).

La estadificacion postoperatoria segln la clasificacion
TNM (UICC 1997) no mostré diferencias significativas en-
tre ambos grupos. En cuanto a la invasion de la pared
esofagica por el tumor primario (T), hubo mas tumores
que sobrepasaban la muscular (T,) en el ADC, mientras que
en los pacientes con CE hubo mas neoplasias que inva-
dian las estructuras vecinas al es6fago (T,), con diferen-
cias significativas (p = 0,01) (fig. 6). En los 4 pacientes
con EB malignizado (displasia de alto grado) que esta-
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Fig. 7. Estadificacion tumoral. Invasion ganglionar (N) en ambos
grupos.
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Fig. 8. Estadificacion tumoral TNM (UICC) en ambos grupos.

ban en programas de vigilancia endoscopica-histolégica
y en los que se realizd una reseccién esofégica, se de-
tectd un carcinoma in situ en el analisis definitivo de la
pieza resecada en todos ellos. Con respecto a la invasion
ganglionar (N), un mayor porcentaje (p = 0,01) de pacien-
tes con ADC tenia adenopatias positivas (N,) (fig. 7). Se
detectaron metéstasis hepaticas durante la cirugia en 6
pacientes con ADC y en 2 con CE. Por tanto, mas de la
mitad de los casos en ambos grupos se encontraban en
estadio Il (NS) pero, mientras en el ADC predominaba el
estadio T,N,, los pacientes con CE estaban preferente-
mente en estadio T,N, (fig. 8).

La supervivencia media fue de 15 meses en el ADC
(rango, 0-72 meses) y de 13 meses en el CE (rango, 0-
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Fig. 9. Supervivencia mediana y rango en ambos grupos. Tasa de
probabilidad de supervivencia a 1, 3 y 5 afios (Kaplan-Meier).

96 meses), sin diferencias significativas. La tasa de pro-
babilidad de supervivencia a 1, 3 y 5 afios fue similar en
ambos grupos. En el grupo de pacientes con CE sobrevi-
vieron el 66, el 25 y el 21%,respectivamente, mientras
que en los pacientes con ADC estaban vivos el 68, el 25
y el 19% en los mismos intervalos de tiempo (fig. 9).
Tampoco encontramos diferencias significativas en la su-
pervivencia de cada grupo segun los estadios de la en-
fermedad. Las causas del fallecimiento conocidas fueron:
mortalidad postoperatoria en 19 casos (8%), progresion
tumoral en 57 pacientes (24,5%), recidiva tumoral local o
a distancia en 43 (18,5%) y causas médicas en 9 (4%).

Discusion

Durante los ultimos afios hemos asistido a un aumento
progresivo en la incidencia del ADC de eso6fago en los
paises occidentales, y en la actualidad es la neoplasia
esofagica mas frecuente (50-70%)'2. Este incremento
parece estar relacionado con el aumento de la prevalen-
cia del RGE y del eso6fago de Barrett”, pues para algunos
autores®, todos los ADC esofégicos asentarian sobre una
metaplasia intestinal, aunque en algunas ocasiones ésta
no pueda ser diagnosticada.

Este cambio en la epidemiologia del cancer de eséfago
ha supuesto que algunos autores®, basandose en las di-
ferencias etioldgicas y topogréficas entre el CE y el ADC,
se pregunten si el manejo y tratamiento actual del cancer
de eséfago debe ser igual en ambos tipos histoldgicos o
si, por el contrario, deberiamos cambiar los criterios de
actuacién al predominar actualmente el ADC. Incluso ar-
gumentan que son neoplasias con distinto comporta-
miento bioldgico, por lo que proponen que sean diferen-
ciadas como 2 entidades independientes.

Siewert et al® comunicaron en 2001 su experiencia en
1.059 neoplasias de eso6fago resecadas (407 ADC y 652
CE). Las técnicas quirurgicas difirieron segun el tipo histo-
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légico: la esofagectomia transhiatal en los ADC y la esofa-
gectomia transtoracica en bloque en los CE. En cuanto a
la estadificacion, mas pacientes con ADC tenian un can-
cer precoz (T,), mientras que un mayor porcentaje de CE
sobrepasaban la muscular (T,). La supervivencia a los 5
afos fue superior en los pacientes con ADC (42,3%) que
en aquellos con CE (30,3%). Por tanto, basandose en es-
tos resultados, los autores justifican un manejo diferente
entre las 2 entidades. En nuestra opinion, se trata de un
estudio retrospectivo con 2 grupos de pacientes muy he-
terogéneos que no pueden ser comparados.

Posteriormente, Alexandrou et al* han comunicado di-
ferentes resultados en 556 pacientes con cancer de es6-
fago distal resecado (293 CE y 263 ADC). El 22% de los
ADC se encontraban en estadio IV, frente al 7,4% de los
CE. Estos ultimos presentaron un mayor porcentaje de
complicaciones cardiacas y pulmonares, asi como una
mayor mortalidad postoperatoria. En cambio, la supervi-
vencia a los 5 afios fue similar en ambos grupos (20%),
por lo que los autores no consideran que se deba dife-
renciar el manejo de ambos tipos histolégicos.

En el presente estudio comunicamos que hay algunas
diferencias entre el ADC y el CE de esdéfago, especial-
mente en su epidemiologia y etiopatogenia: el CE predo-
mina en pacientes con antecedentes de ingesta im-
portante de alcohol y tabaco, mientras que el ADC se
relaciona en pacientes con una historia de RGE severo y
prolongado que con el tiempo desarrollan una metaplasia
intestinal. Este hecho permitiria conocer previamente a
los pacientes con eso6fago de Barrett, seguir un programa
de vigilancia y detectar la neoplasia de manera tem-
prana®™. Sin embargo, tanto en este estudio como en
otros''2, solo un pequefio porcentaje de pacientes con
ADC de es6fago habia sido diagnosticado de eséfago de
Barrett con anterioridad y estaban siendo controlados
mediante un cribado endoscopico-histoldgico. Esto es
debido a 2 circunstancias: por un lado, segun algunos
autores'®, hasta un 95% de los pacientes con eséfago de
Barrett no son diagnosticados ni vigilados. Por otra parte,
ademas de la displasia, no disponemos en la actualidad
de ningin marcador eficaz para valorar el riesgo de ma-
lignizacion en esta afeccion. Por tanto, aunque en nues-
tro estudio algunos pacientes con ADC fueron diagnosti-
cados en estadio | (e incluso con carcinoma in situ), la
estadificacion fue similar en ambos tipos histoldgicos,
con més del 50% de los casos en estadio Ill.

Otra diferencia ya conocida entre el ADC y el CE es la
localizacién tumoral. Los Ultimos asientan habitualmente
en el esdfago toracico (supracarinal o infracarinal), mien-
tras que el ADC, al desarrollarse sobre un eséfago de
Barrett, se localiza generalmente en el eséfago distal y
en el cardias. En el presente estudio hemos incluido los
ADC de cardias considerandolos como esofégicos cuan-
do el origen se podia establecer en el cardias y/o la ma-
yoria de la masa tumoral se localizaba en el eséfago. En
nuestra opinién, estos tumores también se originarian en
un epitelio metaplasico y su comportamiento seria similar
al de los ADC esofagicos.

A pesar de la diferente distribucion topografica de am-
bos tipos histoldgicos, la técnica quirdrgica fue la misma
en la mayoria de los pacientes, una esofagogastrectomia
transtoracica (técnica de Ivor-Lewis). Creemos que es la
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técnica mas adecuada para tratar el cancer de eséfago,
ya que es intermedia a la esofagectomia transhiatal y la
esofagectomia en blogue con linfadenectomia ampliada
en términos oncoldgicos y de agresividad quirdrgica'*s.
Otros autores®'” realizan distintos tratamientos quirdrgi-
cos segun el tipo histolégico y la localizacion del tumor, la
via transhiatal en los ADC vy la via transtorécica en los
CE, por lo que los resultados en cuanto a morbimortali-
dad postoperatoria y supervivencia a largo plazo son difi-
ciles de comparar. En este estudio, con la misma técnica
quirurgica, la morbimortalidad fue significativamente su-
perior en los pacientes con CE, lo que podria ser debido
a que se trata de pacientes con mayor riesgo quirdrgico
(tabaquismo, alcoholismo, desnutricién, neoplasia previa,
etc.) que fallecieron principalmente de complicaciones
pulmonares. La tasa de mortalidad hospitalaria global de
la serie es del 10% (el 12% en el CE frente al 5% en el
ADC), aunque ha variado significativamente con el paso
de los afios, desde un 13,5%, entre los afos 1980 y
1994, a un 3,6%, de los afos 1995 a 2001, y es nula en
los dltimos 2 afios. Esto significa que es necesario reali-
zar este tipo de cirugia en unidades especializadas multi-
disciplinarias (cirujanos, anestesistas, enfermeros) con
protocolos perioperatorios bien establecidos para obtener
una morbimortalidad postoperatoria aceptable™®'°.

De cualquier forma, la supervivencia a largo plazo si-
gue siendo muy escasa, incluso en grupos experimenta-
dos, con tasas de supervivencia a los 5 afios en torno al
20%2°2'. No apreciamos diferencias en ambos grupos en
la supervivencia a 1, 3y 5 afos, y es practicamente idén-
tica entre el ADC y el CE. Tampoco hemos hallado dife-
rencias al analizar la supervivencia segun los distintos
estadios, incluso en tumores precoces (estadio 1), al con-
trario que otros autores®, que obtienen mejores resulta-
dos a largo plazo en los pacientes con ADC.

En conclusién, aunque el ADC y el CE de eséfago son
neoplasias de distinta localizacién, epidemiologia y etio-
patogenia, los resultados del tratamiento quirdrgico a cor-
to y largo plazo no justifican un manejo diferente para
ambos tipos histoldgicos.
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