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Nuevas técnicas para deteccion tempranay tratamiento
del cancer de esofago
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RESUMEN. Laincidencia de cancer esofagicoen Es-
tados Unidos de Norteamérica y otros paises del mundo
se haincrementado en los Gltimos afios. Dado que €l re-
sultado obtenido en la deteccién tempranay tratamiento
del cancer esofagico no hasido satisfactoria, recientesin-
vestigaciones se han enfocado en técnicasde biologia mo-
lecular, medicina nuclear, terapia fotodinamicay ciru-
giademinimainvasion.
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todinamica, minimainvasion.

Introduccion

El carcinomade estfago constituye 1.5% detodos|os can-
ceresinvasoresy ésta es una de las neoplasias mas letales.
Laincidenciade estaenfermedad se haincrementado en afios
recientes. En los Estados Unidos se han estimado 12 300
nuevos casos por afio de los cuales mueren 11 200 ese mis-
mo afio.2 Teniendo en la actualidad una sobrevida a cinco
anos de entre 4 y 6%.3 Histol 6gicamente los carcinomas de
esofago se dividen usual mente en carcinomas de células es-
camosas y adenocarcinomas.* Recientes estudios muestran
gue no hay diferencia significativa entre estos dos tipos ce-
lularesy larespuesta al tratamiento o sobrevidaalargo pla-
zo. Este articulo revisaalgunas delas nuevas éreas deinves-
tigacién por medio de las cuales seintenta mejorar la detec-
cion tempranay tratamiento del cancer esofégico.
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SUMMARY. The incidence of esophageal cancer in
the United States of North America and other countries
in the word has been increasing in recent years. Since
early discover and therapy for esophageal cancer has
produced discour aging results, recent investigationshave
focused on molecular biological techniques, nuclear me-
dicine, photodynamic therapy and minimally invasive
surgery.

Key words: Esophageal neoplasm, ther apy, photody-
namic, minimally invasive.

Técnicas de biologia molecular

A) Técnica detranscriptasa-polimerasareversareaccion
en cadena. Algunos estudios previos han demostrado que
los niveles de antigeno carcinoembrionario en suero se en-
cuentran elevados en pacientes con tumores del tracto gas-
trointestinal. También se han encontrado niveles elevados
de este antigeno en pacientes con enfermedad recurrente en
etapa subclinica portadores de cancer esofégico.® Recientes
investigaciones sugieren que la técnica de transcriptasa-po-
limerasa reversa puede ser usada para detectar €l antigeno
carcinoembrionario en ganglios linfaticos, siendo este un
marcador de metastasis en malignidades del tracto gastroin-
testinal.

Estudios preliminares han mostrado actualmente que la
técnicadetranscriptasa-polimerasareversaidentificaal ARN
mensaj ero especifico parael antigeno carcinoembrionario en
ganglios linféticos y que puede ser detectado antes de que
haya evidencia de metéastasis.® Existen estudios en donde el
antigeno carcinoembrionario de ganglios linféticos ha sido
detectado por técnicade transcriptasa-polimerasareversaen
pacientes portadores de carcinoma de esofago, gastrico, co-
lorrectal y de mama. Pero no ha sucedido asi en casos de
padeci mientos benignos.® Otros estudios sugieren que latéc-
nica de transcriptasa-polimerasa puede ser un método sensi-
bley especifico para deteccion temprana de metéstasis gan-
glionares en pacientes con cancer esofégico. El resultado de
este estudio puede ser aplicado para estadificacion pretrata-
miento, estrategias detratamiento y eval uacion delarespuesta
al tratamiento.®

B) Citometria de flujo. Otratécnicaque permite la detec-
cion temprana de anomal ias genéticas en pacientes conries-
go de desarrollar cancer esofagico es la citometria de flujo.


http://www.imbiomed.com.mx

Nuevas técnicas para deteccion temprana y tratamiento del cancer de eséfago

Muestras celulares obtenidas por cepillado de tejido pueden
ser analizadas en sus caracteristicas displéasicas tales como
aneuploidia.” La gran mayoria de adenocarcinomas de eso-
fago son aneuploides y la examinacion citoldgica de una
muestra obtenida del cepillado de mucosa esofagica puede
identificar células displasicas previo a diagndstico histol 6-
gico de carcinoma. En estudios prospectivos recientes se han
evaluado pacientes con estfago de Barrett realizando estu-
dio histolégico y por citometria de flujo. En estos pacientes
se ha observado que cuando por citometria de flujo se iden-
tificé aneuploidia, algunos de €ellos progresaron hacia una
displasia de alto grado o un carcinoma.

Reid” mencionaun estudio con 62 pacientes con diagnds-
tico de esdfago de Barrett de los cuales a 13 se diagnostico
aneuploidiapor citometriade flujo y de estos pacientes nue-
ve progresaron acarcinomaesofagico o displasiadealto gra-
do. De los 49 pacientes restantes que fueron negativos ala
citometria de flujo no progresaron ni a carcinoma ni a dis-
plasia de alto grado.

Tomogr afia por emisiéon de positrones

Latomografiapor emision depositrones (PET), esun nue-
vo método utilizado en medicinanuclear paravalorar el me-
tabolismo detegjidos. El incremento en lademandametabdli-
ca de tumores puede ser visualizado por incremento en la
salida de positrones emitidos por |a *¥F-flourodeoxiglucosa
(FDG), la distribucion de la FDG ayuda a distinguir entre
tejido benigno y maligno.? En articul os recientes se mencio-
naque laPET es capaz de detectar tumores primariosy me-
tastasis a nivel ganglionar.® Luketich® cirujano torécico de
laUniversidad de Pittsburgh investiga el papel quejuegala
PET como un método no invasivo paravalorar sitios poten-
cialesde metastasislocal es o distantes en pacientes con can-
cer esofagico. Pacientes con cancer esofagico deben ser eva-
luados con PET en el preoperatorio, esto ademas delos estu-
diosderastreo convencional es como son tomografiatoracica
y abdominal, gammagrama Gseo, ultrasonido endoscépico y
estadificacion quirdrgica. Luketich menciona dos casos de
pacientes portadores de cancer esofégico enloscualesel es-
tudio de ultrasonido, tomografia axial computaday gamma-
grama 6seo fueron negativos ametastasis, sin embargo, en el
primer caso la PET revel6 metastasis en ganglios celiacos
los cuales se confirmaron por excisién ganglionar para esta-
dificacién por via laparoscépica.

En el segundo caso laPET revel 6 metastasisanivel hepa
ticoy deigua manerase confirmé por biopsialaparoscépica
gue habia metastasis hepéticas. Por 10 que se ha observado
gue latomografia por emisién de positrones es més sensible
gue los estudios de extension convencionales en la detec-
cion de metéstasis locales o adistancia.

Terapiafotodinamica

El desarrollo de la terapia fotodinamica (photodinamic
therapy/PDT), nos permite aplicar un nuevo método paratra-
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tamiento del cancer esofégico. Laterapia fotodinamicain-
cluye un agente fotosensible (photofrin) el cual esfijado por
las células tumorales, y éste cuando se expone a una luz de
longitud de onda apropiada (laser), da lugar a radicales de
oxigeno toxicos que resultan en muerte celular. Para aplica-
cién delaPDT recientemente en Estados Unidos la Federal
Food and Drug Administration (FDA) aprobd el primer me-
dicamento fotosensible para aplicacion endovenosa. Este
medicamento es una mezcla de oligémeros formado de éter
y éster unidos aocho porfirinas. Laterapiafotodinamicacon
photofrin esla primera combinacion terapéutica de una dro-
gay luz laser.™* El primer paso de tratamiento consiste en
aplicacion endovenosa de photofrin a dosis de 2 mg/kg, €l
segundo paso consiste en la aplicacion de luz | &ser al tercer
dia de la aplicacion de photofrin. Estaluz es liberada a una
longitud de onda de 630 nm, por unafibra épticalacual se
pasa por un endoscopio o broncoscopio y queledaal proce-
dimiento similitud con cualquier endoscopia de rutina. La
terapia fotodinamica puede ser utilizada para el tratamiento
del carcinoma de es6fago con minimas complicaciones y
puede ser considerado tratamiento alternativo para pacien-
tes con esdfago de Barrett con displasia severa o pacientes
considerados para cirugia con carcinoma en estadio | con
muy alto riesgo quirdrgico. Por otro lado, es un método efi-
caz como paliativo en cancer esofagico no curabley susre-
sultados son igual o superiores que los reportados por la
mayoria de | os regimenes de tratamientos convencional es.'?

Sus ventgjas son técnicamente facil de aplicar, destruccion
selectiva del tumor, puede ser aplicada con anestesialocal o
regional, se puede combinar con otro tipo detratamientos como
stents, quimioterapia o radioterapiay cirugia.®

Cirugiade minimainvasion

Laaplicacion detécnicas quirdrgicas de minimainvasion
paraestadificar y resecar el cancer esofagico han sidoinves-
tigadas recientemente. Avances en cirugia laparoscopica y
toracoscopiahan hecho posiblerealizar |aesofagectomiatotal
endoscopica. Actualmente existen nueve series en lalitera
tura que han reportado resultados obtenidos en esof agecto-
mias con toracoscopia videoasi stida,* pero ninguno de estos
reportes menciona la esofagectomia total endoscopica. Sin
embargo Nguyen y cols. presentaron en abril de 1998 en la
Sociedad Americana de Endoscopia Gastrointestinal 15 ca-
sos de esofagectomia total por viatoracoscopicay laparos-
copicacombinada, con anastomosis cervical. Latécnicacon-
siste en realizar la movilizacién del esdfago por toracosco-
pia en hemitérax derecho y posteriormente por via
laparoscopica preparar €l tubo géstrico paraal final realizar
una pequefia incision transversa cervical y anastomosar €l
tubo gastrico con el esdfago cervical via manual o con en-
grapadora.’®

Esta técnica se esta aplicando en pacientes con eséfago
de Barrett con alto grado de displasia, carcinoma in situ y
lesiones en etapas tempranas T1. Esta técnica requiere de
instrumentacion apropiada, entrenamiento avanzado en ci-



José Julian Alcocer-Maciasy cols.

rugia endoscépicay conocimiento de la técnica para esofa-
gectomia abierta. De Paula confirma que esta técnica puede
ser seguray realizarse en centros con experienciaen cirugia
de minimainvasion. Laesofagectomiapor minimainvasion
representaunaalternativaalatécnicaconvencional abiertay
serénecesario esperar mas estudi os prospectivos para deter-
minar las ventajas sobre el procedimiento convencional. El
desarrollo de nueva tecnologia quirdrgicay de habilidades
en este tipo de procedimientos complejos de minima inva-
sién permitira disminuir €l tiempo quirdrgico y las compli-
caciones de este tipo de cirugias.’®

Conclusiéon

Estetipo detécnicas permiten, por un lado, ladetecciontem-
prana de cancer esofégico, metastasis, 0 ambas, con lo que po-
demosiniciar @ tratamiento médico o quirdrgico mas tempra-
no. Por otro lado, contar con tecnologiacomo laterapiafotodi-
namica o cirugia de minima invasion nos permiten realizar
procedimientos curativos o paliativosen estaenfermedad, sien-
do menosagresivosy mejorando lacalidad devidadel paciente
con disminucién de la morbimortalidad que de por si es muy
alta. Esperamos que en € futuro no muy lejano contemos con
todaestatecnologiamodernay poder ofrecer anuestros pacien-
tes otras nuevas opciones de evaluacion y tratamiento.
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