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Diseccion endoscopica de la submucosa
(DES). Un procedimiento superior a la muco-
sectomia para el tratamiento del cancer
gastrico temprano

Endoscopic Submucosal Dissection. A more effective procedure

compared to mucosectomy for the treatment of Early Gastric
Cancer
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RESUMEN

El desarrollo de nuevas técnicas endoscopicas como la diseccion
endoscopica de la submucosa (DES) ha revolucionado el mane-
jo minimamente invasivo del cdncer gdstrico. A diferencia de la
cirugia convencional, ahora es posible tratar con esta técnica y
con baja morbimortalidad lesiones grandes y ulceradas.

La DES constituye un nuevo desarrollo que permite la disec-
cion bajo vision directa de la capa submucosa con el bisturi
endoscopico (IT-knife). La mucosectomia es minimamente
invasiva y segura, pero insuficiente para el tratamiento de
lesiones >15 mm. La evidencia sugiere que cuando estas le-
siones son resecadas con esta técnica, la reseccion tiene una
alta probabilidad de ser en “pedazos” (piecemeal) debido a
las limitaciones técnicas de la mucosectomia estdndar.

En la serie mds grande hasta ahora reportada, se trata-
ron 1033 CGT por reseccion endoscopica en 945 pacientes
usando el IT-Knife. La DES con el IT-Knife demostro mayor
numero de resecciones en bloque, de mdrgenes negativos
y de resecciones curativas comparado con la mucosecto-
mia estdndar. La frecuencia total de reseccion en bloque
fue del 98% (1008/1033) y la frecuencia total de lesiones
con mdrgenes negativos fue 93% (957/1033).

A pesar de lo promisorio de esta nueva técnica, la frecuen-
cia de complicaciones es mds alta comparada con la téc-
nica convencional pues necesita habilidad endoscépica de
alto nivel y experiencia. En adicion, los datos a largo plazo
estdn siendo evaluados. Un minucioso andlisis histopatolo-
gico con estrictos criterios de inclusion son determinantes
para la reproducibilidad del éxito de la ESD en occidente.
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SUMMARY

The new development in endoscopic techniques like endos-
copic submucosal dissection (ESD) has revolutionized the
minimally invasive treatment of gastric cancer.

Different to conventional surgery, now it is possible
treat large and ulcerative lesion with ESD and with low
morbimortality.

ESD constitutes a new development that allows direct
visualization and cutting of the submucosal layer using
el IT-Knife.

Although mucosectomy is minimally invasive and safe, it
is limited for the treatment of lesions >15 mm. Evidence
suggests that if larger lesions are treated by this technique
the resection will probably be a piecemeal resection due to
limitations of standard mucosectomy.

The largest series has reported 1033 ESD using the IT-kni-
fe in 945 patients. The en-block resection rate was 98%
(1008/1033) and the rate en-block resection and negative
margins was 93% (957/1033). In spite of these promi-
sing results, the complications rate is higher than that of
standard mucosectomy since ESD needs high levels of en-
doscopic skills and experience. In addition evaluation of
long term results is still ongoing. A detailed histological
analysis along with adhesion to strict inclusion criteria
are determinant for the reproducibility of success of DES
in the west.
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INTRODUCCION

El desarrollo de nuevas técnicas endosc6picas como
la diseccién endoscédpica de la submucosa (DES) ha
revolucionado el manejo minimamente invasivo del
cdncer gdstrico. El cdncer gédstrico temprano (CGT)
es aquél confinado a la mucosa o submucosa con o sin
compromiso de los ganglios linfdticos regionales (1).
Su incidencia varfa entre paises y al parecer se debe al
uso de cromoendoscopia y al andlisis sistemdtico de
las regiones gdstricas durante la endoscopia de scree-
ning. Aunque en Japén el CGT ha alcanzado cifras
hasta del 60% de todos los especimenes resecados
en el National Cancer Center (2), su incidencia atdn
es muy baja en otros paises con alta incidencia de la

enfermedad (3, 4).

A diferencia de la cirugfa convencional, ahora es
posible tratar con esta técnica y con baja morbimor-
talidad lesiones grandes y ulceradas. Por otra parte,
la reseccién en bloque ha sido propuesta como el
“gold standard” de la reseccién endoscépica debido a
que provee adecuada valoracién histolégica y al bajo
riesgo de recurrencia local (5). La DES ha demos-
trado ser efectiva en el tratamiento con criterio
oncoldgico de tumores grandes y aun ulcerados en

un solo bloque (6, 7).

El propésito de este articulo es

a. Revisar las correctas indicaciones del tratamiento

endoscépico del CGT

b. El equipo necesario y la técnica de la diseccién
endoscépica de la submucosa (DES)
c. Laimportancia del detallado andlisis histopatoldgico

Los resultados clinicos de mucosectomia vs. DES.

INDICACIONES PARA RESECCION ENDOSCOPI-
CA EN CANCER GASTRICO TEMPRANO

La posibilidad de tratamiento endoscépico con inten-
cién curativa en pacientes con CGT se inicié con el
estudio realizado en el National Cancer Center y el
Instituto de Cdncer de Tokyo que defini6 las lesiones
tumorales apropiadas para reseccién endoscdpica
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(8). Este estudio analizé retrospectivamente 5.265
pacientes con CGT a quienes se les realizé gastrecto-
mia mds diseccién de ganglios linfdticos con el objeto
de determinar las variables clinico patoldgicas aso-
ciadas a metdstasis en ganglios regionales. Ninguno
de los 1.230 CGT bien diferenciados <30mm con o
sin dlcera fueron asociados a metdstasis (95%, IC, 0-
0,3%). Ninguno de los 929 CGT sin tlcera fueron
asociados a compromiso nodal (95%, IC, 0-0,4%).
En adicién, ninguno de los 145 CGT diferenciados
<30mm sin compromiso linfdtico o venoso en los
que la profundidad de la invasién era mucosa (m)
o submucosa hasta 500 pm (Sm1) fueron asociados
con metdastasis (95%, IC, 0-0,25%).

En otro estudio, analizando solamente adenocarci-
nomas invadiendo hasta la capa submucosa (Sm)
se demostré que en las lesiones <30mm bien dife-
renciadas, sin invasién linfovascular e invadiendo
solamente hasta la porcién superficial de la submu-
cosa (Sm1) el riesgo de invasién a ganglios linféticos
regionales fue insignificante (95%, IC, 0-3,1%). Se
concluye que, la linfadenectomia no es necesaria
para lesiones tempranas que invadan la Sm1 y cum-
plan los criterios anteriores (9).

Las indicaciones actuales extendidas para reseccién
endoscépica en CGT se describen en la tabla 1.

Tabla 1.

Indicaciones extendidas de reseccion endoscépica (RE)

para cancer gastrico temprano

1. Adenocarcinoma bien o moderadamente diferenciado
2. Cualquier tamafio sin ulceracién

3. Didmetro <30 mm con ulceracién

4. Invasién Sm1 <30 mm

5. Ausencia endoscdpica de signos de invasion Sm2

Modificado de Oda (6).
EQUIPO NECESARIO PARA RES

indigo carmine

La utilidad de la cromoendoscopia ha sido amplia-
mente reportada (10, 11). El azul de metileno ha
sido relacionado con riesgo de dafio al DNA por



lo cual su uso no es frecuente (12, 13). En Japén
el colorante mds usado antes y durante la RE es la
tincién vital indigo carmine la cual no se absorbe
y no es toxica. fndigo carmine (0,2-0,3%) ha
demostrado su utilidad en endoscopia al aumen-
tar la deteccién de CGT, en facilitar la estimacién
endoscdpica de la profundidad de la lesién y en
determinar con precisién los bordes de la lesién
facilitando la marcacién peritumoral (marking)
(14, 15). Durante la reseccién endoscépica, indigo
carmine es usado como componente de la solucién
inyectada para “levantar” la submucosa permi-
tiendo la adecuada observacién y diferenciacién
con la capa muscular. La cantidad y concentracién
de indigo carmine necesaria depende de qué paso

de la reseccidn se realice (diagndstico, marcacién o
diseccién) (figura 1).

Figura 1. Diferentes presentaciones de indigo carmine. (A) Via
estéril (2%). (B) Solucién de 200 ml (0,3%) para spray superficial
(Chromoendoscopia®, Colombia). (C) Solucién de Glicerol®+
indigo carmine para inyeccién en la submucosa.

Soluciones para levantar la submucosa

La inyeccién en la submucosa es un paso funda-
mental en la DES. La SSN con epinefrina es la
mds tradicionalmente usada pero es limitada al no
mantener una adecuada elevacién en lesiones pla-
nas y grandes. Varios tipos de soluciones usadas en
modelos experimentales han sido reportadas (16).
Clinicamente, el glicerol (Chugai Pharmaceutical
Co, Tokyo, Japén) ha demostrado ser mds util
pues mantiene la submucosa “levantada” por mds

tiempo (17, 18).

Electrobisturi endoscopico

El primer bisturi endoscépico para el tratamiento
del CGT fue el IT-Knife (Olympus, Japén) el cual
fue desarrollado por Hosokawa y Ono en 1995
(figura 2). Los primeros reportes en inglés de su
utilidad clinica datan de 1999 (19) y desde enton-
ces hemos obtenido muy buenos resultados con su
uso (2). Actualmente el IT-knife es probablemente
el bisturi endoscépico més usado en Japén pero su
uso es limitado en occidente debido a no disponi-
bilidad comercial. Posterior al IT-Knife, otros han
sido reportados (20, 21). Todos son ttiles en manos
expertas y su escogencia estd determinada por la
experiencia y habilidad del cirujano.

| .
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Figura 2. Bisturf endoscépico. (A) Bistur{ de punta convencional.
(B) El IT-Knife desarrollado por Hosokawa y Ono consiste en una
esfera de cerdmica localizada en el extremo distal de un bisturf
convencional con el fin de minimizar el riesgo de perforacién (KD-

1L; Olympus, Japén).
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Técnica de mucosectomia y de RES

Mucosectomia es una técnica endoscépica relativa-
mente simple originalmente descrita por Tada (22).
Aunque la mucosectomia géstrica puede hacerse con
un endoscopio de un solo canal, la técnica estdndar
desarrollada en Japén utiliza un endoscopio de dos
canales y dos operadores. Después de la marcacién
de la lesién e inyeccién en la submucosa, el asa de
polipectomia y el férceps son avanzados a través de
los dos canales. Antes de hacer contacto con la lesidn,
el férceps pasa por el asa entreabierta. Después de
levantar la lesién con el f6rceps, el asa de polipecto-
mia es colocada suavemente alrededor de la lesién
cuidando de que todos los puntos de marcacién

queden por dentro. Finalmente el asa es cerrada y la
reseccién realizada (23, 24) (figura 3).

La DES constituye un nuevo desarrollo en la técnica
endoscdpica que permite la diseccién bajo visién
directa de la capa submucosa con bisturi endoscépico.
Esta técnica permite la reseccién en bloque de tumores
grandes, no es necesariamente limitada por el tamano
de la lesién y podria reemplazar la cirugfa convencional
en el tratamiento de ciertos estadios del CGT.

La DES no es popular en occidente por tener una
mds alta incidencia de complicaciones (perforacién
y sangrado) comparado con la mucosectomia y por
requerir experiencia y mayor habilidad endoscépica

(25). La técnica de la RES se describe en la figura 4.

Figura 3. Método de strip biopsy. (A) Lesién superficial levantada tipo I en tercio medio, cara anterior. (B) Marcacién e inyeccién en la
submucosa con SSN. (C) Traccidén y cierre del asa de polipectomia. (D) Area posreseccién.
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Figura 4. Técnica de diseccién endoscédpica de la submucosa (DES). (A) Lesién en el tercio distal entre la curva mayor y la cara anterior.
Cromoendocopia con indigo carmine 0,2% evidencia cdncer gédstrico temprano tipo Ila de 12 mm de didmetro. (B) Marcacién de la
lesién con bisturf convencional. (C) Incisién circunferencial con el I'T-Knife separando el tumor del tejido sano subyacente. (D) Reseccién
de la submucosa usando el IT Knife. (E) El tumor es resecado dejando expuesta la capa muscular propia. (F) Lesién resecada evidencia
adenocarcinoma bien diferenciado sin tlcera y bordes laterales negativos.
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ANALISIS HISTOPATOLOGICO

Diferencia entre reseccion completa y cura-
bililidad

Un adecuado y minucioso andlisis histopatolégico
del espécimen es determinante para obtener el
correcto diagndstico de la lesidén y conocer la efec-
tividad del tratamiento endoscépico. Ademds, es
necesario reportar en la historia clinica e informar
al paciente si la reseccién realizada fue completa,
incompleta o no evaluable por lo cual la definicién
de estos términos se describe a continuacién:

Reseccidn completa: cuando los bordes lateral y horizontal
estdn libres de tumor. Se considera minimo 1 mm de dis-
tancia entre el tumor y el margen sano. Esto corresponde
aproximadamente a la longitud de 10 tibulos (26).

Reseccidn incompleta: cuando células tumorales se obser-
van comprometiendo cualquier margen de la lesién.

No evaluable: cuando el margen no puede ser exami-
nado histolégicamente debido al efecto de quemado
por diatermia, a dafio mecdnico o por reconstruc-
cién dificil secundaria a multifragmentacidn.

Curabilidad de la reseccion

Fl criterio de curabilidad es diferente al de reseccién
completa o incompleta, y estd determinado por la
presencia de factores histopatoldgicos relacionados
con el riesgo de metdstasis a ganglios linféticos regio-
nales (grado de diferenciacién tumoral, invasién
linfovascular, profundidad del la invasién). De otra
parte, es también necesario consignar en la historia
clinica e informar al paciente si la reseccién endos-
cépica fue curativa o no y si existe la necesidad de
tratamiento adicional (tabla 2).

Resultados de mucosectomia vs. DES en can-
cer gastrico temprano

La mucosectomia o reseccién endoscépica de la
mucosa es minimamente invasiva y segura, pero
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insuficiente para el tratamiento de lesiones >15 mm.
La evidencia sugiere que cuando estas lesiones son
resecadas con esta técnica, la reseccidn tiene una alta
probabilidad de ser en “pedazos” (piecemeal) debido
a las limitaciones técnicas de la mucosectomia estdn-
dar. Esto ha aumentando la recurrencia local (2).
Por otro lado, la reseccidon piecemeal hace dificil la
estimacion de la profundidad de la invasién tumoral
por el patdlogo dificultando la precisién del diagnds-

tico final (5).

Tabla 2.

Criterios histopatologicos de curabilidad en reseccion

endoscopica para cancer gastrico temprano

1. Carcinoma diferenciado

2. No invasién linfovascular

3. Carcinoma intramucoso de cualquier tamafio sin tlcera
4. Carcinoma intramucoso 30 mm con ulcera

5. Carcinoma submucoso superficial (Sm1) 30 mm

Modificado de Oda (6).

Segtin el estudio publicado por Ono (2) en el cual
se realizaron tanto mucosectomias y RES en CGT,
la tasa de reseccién endoscépica completa fue mds
baja cuando:

1. Se realizé mucosectomia (strip biopsy) en vez de

RE-Sub
2. Lesiones 20 mm

3. Lesiones localizadas en el tercio superior.

Ademds, este estudio demostré que la reseccién en
bloque es preferible a la reseccién en “pedazos” (pie-
cemeal) no solamente porque produce mds reseccio-
nes completas sino también porque con esta tltima
se dificulta la reconstruccién de la pieza en patologfa.
Es probable que la recurrencia local también pueda
ser atribuida a inapropiada valoracién histolégica de
los maltiples fragmentos del espécimen.

En la serie mds grande hasta ahora reportada rea-
lizada en el National Cancer Center de Tokyo se
realizaron 1.033 DES por CGT en 945 pacientes



usando el I'T-Knife (6). La frecuencia de reseccién
en bloque fue del 98% (1008/1033). La frecuencia
total de lesiones con mdrgenes negativos fue 93%
(957/1033). En el andlisis de subgrupos se encontré
que esta frecuencia disminuyé a 86% (271/314) en
lesiones grandes (21 mm) y en lesiones ulceradas,
89% (216/243). La frecuencia total de lesiones no
evaluables fue 1,8% (19/1033). El tiempo promedio
de cirugfa fue 60 min (rango; 10-540 min).

En cuanto a curabilidad, la reseccién en bloque
demostré ser superior a mucosectomia (84% vs. 60%).
En adicién la reseccién piecemeal produjo el mayor
ndimero de especimenes “no evaluables” (12%).

Estos resultados sugieren que la DES ofrece resulta-
dos de sobrevida comparables a la tradicional cirugfa
abierta mientras exista una estricta adherencia a los
criterios de inclusidn.

COMPLICACIONES

Sangrado inmediato, sangrado retardado y perfora-
cién son las complicaciones mds frecuentes de RES
(2, 27). En el estudio de Oda, se evidencié sangrado
inmediato en el 7%. Sangrado retardado fue visto en
6% y perforacién en 4% de los casos. En todos estos
casos, excepto uno, se realizé tratamiento endoscé-
pico con éxito (6). En otra serie publicada por Ono
(2), todos los sangrados fueron controlados endos-
cépicamente con electrocoagulacidn, clippingy solu-
cién de trombina roseada sobre la superficie de la
lesién. Similar a otros reportes (27) en este estudio se
presentaron 25 casos de perforacién (5%) sin existir
ninguna muerte asociada. Actualmente, perforaciéon
y sangrado son manejados satisfactoriamente con

clipping endoscépico (28).
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