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Introduccion

Los tumores del eso6fago, tanto benignos como malignos, habitualmente se
manifiestan como masas endoluminales que condicionan una reduccién de
la luz esofagica, lo que provoca disfagia, asi como una compresion o invasién

de las estructuras mediastinicas adyacentes.

Los tumores benignos son poco frecuentes, generalmente de origen subepite-
lial. El tumor benigno mas prevaleciente es el leiomioma (aproximadamente
dos tercios del total), que a menudo se diagnostica de manera casual en adul-

tos jovenes.

El cancer de eso6fago es el cuarto tumor mas frecuente del aparato digestivo y
el octavo cancer méas comun en el mundo. La tasa de supervivencia a 5 afios
es del 15-25 %, y es la sexta causa de muerte por cancer en el mundo. Es més
frecuente en hombres y suele diagnosticarse entre la sexta y séptima década
de la vida, a pesar de que puede aparecer a cualquier edad. Las dos estirpes
principales son el carcinoma escamoso (o epidermoide), que generalmente se
localiza en el tercio medio-alto del es6fago y se relaciona con el consumo de
tabaco, y el adenocarcinoma, que aparece predominantemente en la parte dis-
tal del es6fago y se relaciona con la enfermedad por reflujo gastroesofagico y
el es6fago de Barret. Durante los Gltimos afios ha disminuido la incidencia del

carcinoma escamoso y, paralelamente, ha aumentado la del adenocarcinoma.

Otros tumores malignos del es6fago no epiteliales, como el linfoma o el leio-

miosarcoma entre otros, son muy poco frecuentes.
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Objetivos

Los objetivos que el estudiante tiene que lograr con el estudio de este material
son los siguientes:

1. Adquirir las capacidades tedricas para hacer el diagnoéstico diferencial de
las tumoraciones benignas del es6fago y conocer las caracteristicas princi-
pales de cada una de ellas.

2. Conocer los dos tipos anatomopatolégicos principales de cancer de esofa-
go y sus diferencias epidemioldgicas y fisiopatologicas.

3. Conocer el sistema de estadiaje TNM para el cancer de esofago.
4. Establecer cudl es la estrategia terapéutica de eleccién en cada estadio del
cancer de es6fago teniendo en cuenta las peculiaridades particulares de los

individuos.

5. Conocer cudles son los tumores malignos del es6fago menos frecuentes.
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1. Tumores benignos del eséfago

1.1. Clasificacion

Los tumores benignos del es6fago son poco frecuentes y representan
menos del 2 % de los tumores en este 6rgano. Se originan en las estruc-
turas de la pared del es6fago, y hay una gran variedad histolégica de tu-
mores, tal como se enumeran en la tabla 1. Por otro lado, es convenien-
te desde un punto de vista clinico incluir en este tema las formaciones
quisticas intramurales, que en realidad son malformaciones congénitas,
a pesar de que no son tumores en sentido estricto.

Tabla 1. Tumores benignos del eséfago

Epitelial Papiloma escamoso
Adenoma
Pseudopédlipo inflamatorio

Fibras musculares Leiomioma
Rabdomioma

Tejido conectivo GIST (gastrointestinal stromal tumor)

Tumor de células granulosas (tumor de Abrikossoff)
Pélipo fibrovascular

Hemangioma

Sistema nervioso Shwanoma
Neurinoma

Malformaciones congénitas Quiste enteroide
Quiste broncogénico
Coristoma

Fuente: elaboracion propia

1.2. Clinica

La mayor parte de los tumores benignos (80 %) son asintomaticos debido a
su crecimiento lento y localizado (se mantienen en un sector de la pared sin
comprometer toda la circunferencia), de modo que la apariciéon de la clinica
de disfagia es tardia. Otros sintomas comunes a todos ellos son la sialorrea,
la odinofagia y las regurgitaciones. Pocas veces presentan hemorragias y si lo
hacen se debe a la ulceracion del tumor. El dolor que ocasionan se debe a es-
pasmos esofagicos o a la compresion de estructuras vecinas. El desplazamien-
to por compresién de bronquios y la regurgitacion de secreciones a las vias
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respiratorias pueden dar lugar a episodios de tos, disnea o cuadros infecciosos.
Los tumores con pediculos largos pueden llegar a exteriorizarse por la boca,
por lo que existe el riesgo de obstruccion laringea.

1.3. Pruebas de imagen

1.3.1. Endoscopia digestiva alta

Es la técnica empleada mas a menudo. Si el tumor afecta a la mucosa, la en-
doscopia permite valorar las caracteristicas de la lesiéon y biopsiarla. Dado que
la mayoria de estos tumores no afectan a la mucosa, lo tinico que se observa
durante la endoscopia es la protrusion de la lesion submucosa; en estos casos

la biopsia tiene un rendimiento muy bajo.

1.3.2. Radiografia simple de térax

Raramente es util. Se pueden detectar deformaciones del mediastino posterior,
sobre todo en los leiomiomas, que pueden llegar a tener grandes dimensiones.
En la leiomiomatosis difusa del es6fago también se puede llegar a ver un en-

sanchamiento del mediastino.

1.3.3. Transito esofagico

No esta indicado en practicamente ningun caso para el estudio de la patologia
digestiva alta. Si se hace por sintomas inespecificos, puede poner de manifiesto
alteraciones del relieve de la mucosa y defectos de replecion; si hay estenosis,
a veces se puede observar una dilatacion del es6fago proximal por estasis.

1.3.4. TC toracoabdominal

Las imagenes de la TC determinan las caracteristicas de las lesiones y su loca-
lizacion y extension, y permiten planificar el tratamiento, valorando su rese-
cabilidad y la posible via de abordaje (derecha o izquierda segin sea su cre-
cimiento predominante; abierta o toracoscopica en funcién del tamafio y la

afectacién de otras estructuras).

1.3.5. Ecografia endoscopica

Es la prueba de imagen de eleccion (junto con la TC toracoabdominal) para
conocer mejor las caracteristicas de los tumores intramurales, sobre todo los
leiomiomas. Permite valorar su consistencia, tamafio y extension, asi como
planificar su resecabilidad y la via de abordaje. Ademds, también posibilita la

biopsia para establecer el diagnoéstico definitivo.
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1.4. Tratamiento

El tratamiento definitivo de un tumor benigno de es6fago es su extirpacion.
Sin embargo, como cualquier decisiéon quirdrgica, esta estd condicionada por
cuatro factores:

¢ La sintomatologia del paciente: si el paciente permanece asintomatico,
el tratamiento de eleccion puede ser la conducta expectante sin reseccion.

¢ FEl estado clinico basal del paciente: cuanto mayor sea el riesgo quirr-
gico (por comorbilidad o por edad avanzada), mas adecuado serd un tra-

tamiento conservador.

¢ FEl comportamiento futuro de la lesion: cuanto mayor sea el riesgo de

malignizacién, mas adecuado sera el tratamiento quirargico.

¢ Las condiciones locales de resecabilidad de la lesidn: las lesiones de
mayor tamafio, que afectan a estructuras adyacentes y que comprometen
una cirugia dificultosa, solo se tienen que intervenir si los beneficios de la

cirugia superan los riesgos.

Se tendré que individualizar el tratamiento en cada caso. El riesgo de maligni-
zacion, sin embargo, depende del diagnéstico histolégico preciso del tumor,
que no siempre es posible obtener preoperatoriamente. Ante la duda, pues,
siempre prima una actitud agresiva.

Podemos hacer una conducta expectante en los tumores pequefios, intramu-
rales, de margenes limpios y redondeados, en pacientes asintomaticos y que
no han crecido en un control de imagen. Los tumores de la mucosa pueden
ser vigilados con controles histoldgicos v, si es posible, efectuar una reseccién
por via endoscopica.

De hecho, la via endoscépica puede ser util en tumores endoluminales con
pediculo estrecho que se puede seccionar mediante diatermia o laser; también
se pueden resecar endoscopicamente lesiones pequefias que no sobrepasen la
submucosa, como por ejemplo los papilomas.

La reseccion quirdrgica se puede efectuar por via abierta transpleural o por to-
racoscopia. En el caso de lesiones tnicas y bien localizadas, como el leiomio-
ma, estas pueden ser extirpadas por enucleacioén sin comprometer la mucosa.
Otras formaciones benignas como los quistes broncogénicos también pueden
ser enucleables. Los tumores no localizados, como la leiomiomatosis, requie-

ren una reseccion esoféagica.

La via abierta transpleural es predominantemente derecha, puesto que esta
permite ver mejor todo el es6fago intratordcico. El abordaje toracoscopico ha

favorecido una actitud terapéutica cada vez mds intervencionista, dado que
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la cirugia minimamente invasiva ha desbancado la toracotomia, que tiene un
alto riesgo de complicaciones. La aportacion de la endoscopia intraoperatoria
y el uso del balén intraesofdgico junto con el acceso toracoscopico (o laparos-
copico segun la localizacion de la lesién) permiten una vision simultanea de
la lesion, que facilita el acto quirdargico sobre todo porque la transiluminacién
ayuda a una mas rapida localizacién de la lesion por el cirujano y la enuclea-
cién submucosa puede realizarse con maniobras de diseccién combinadas.

1.5. Particularidades especificas segun el tipo de tumor

1.5.1. Tumores de origen epitelial: papilomas, adenomas y
polipos inflamatorios

El papiloma escamoso del es6fago es una lesion benigna poco frecuente, de
predominio en el género masculino con una relacién 3:1. Es habitualmente
asintomatica y se descubre a menudo como un hallazgo incidental durante
las endoscopias. Se describe como una lesién Unica, circular, elevada y sésil de
aspecto vegetante, que casi siempre se delimita bien del tejido circundante y
que suele ser menor de 1 cm. El potencial maligno de estas lesiones es incier-
to; se ha propuesto que puede ser causado por el virus del papiloma humano
(VPH). Se trata mediante polipectomia endoscopica y el estudio histopatol6-
gico confirma el diagnoéstico. Al microscopio se pueden detectar coilocitos y,
en ocasiones, el ADN viral por PCR. Dado que esta descrito un cierto poten-
cial maligno en estos tumores, la detecciéon del VPH resulta de gran impacto
para determinar su seguimiento, sobre todo en aquellos genotipos asociados
al desarrollo de lesiones malignas y premalignas en tejidos escamosos.

Los adenomas esofagicos son excepcionales. Se presentan como formaciones
polipoides con un aspecto macroscopico y microscopico que recuerda al de los
polipos del colon. El diagnéstico suele ser casual en una endoscopia. Hemos
de tomar biopsias o, mejor, realizar una polipectomia. Si se trata de una lesién
completamente benigna, con la polipectomia seré suficiente. Si hay degenera-
cion neoplasia y en funcién de los margenes de reseccion, podria ser necesaria

una reseccion mas amplia, incluso la esofagectomia.

Los pélipos inflamatorios son producidos por la inflamacién crénica del es6-
fago generalmente debida al reflujo gastroesofagico y se componen de tejido

de granulacion con inflamacion aguda y crénica.
1.5.2. Tumores de origen mesenquimal: leiomiomas y GIST
Los tumores mesenquimales son los tumores benignos mds frecuentes (60-70

%). Los mas frecuentes dentro de estos son los GIST (gastrointestinal stromal

tumors o tumores del estroma gastrointestinal) en la clasificacién actual de los
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tumores de origen mesenquimal con cKit (C117) positivo. Estos tumores se
originarian en las células de Cajal y responden al tratamiento quimioterapico
con mesilato de imitinib (Glivec®).

Se caracterizan por ser generalmente tinicos (solo el 2,4 % son maualtiples o for-
mando parte de la leiomiomatosis difusa que involucra a casi todo el es6fa-
go) y afectan sobre todo al tercio medio-inferior del es6fago. El crecimiento es
lento y la clinica aparece de manera muy tardia. En la leiomiomatosis difusa
los nédulos fibromatosos son confluentes y con hipertrofia muscular; la lesién
no permite ni su enucleacién ni su reseccion, por lo que la cirugia implica el

eso6fago entero.

Tienen riesgo de malignizacion los tumores que presentan mds de 5 mitosis
por campo o los tumores de mas de 5 cm. Hay tumores limitrofes entre benig-
nos y malignos donde solo la evolucion a largo plazo establece su verdadero
diagnostico. Por ello, algunos autores propugnan su exéresis siempre, inclui-
dos los asintomaticos. No obstante, en general se acepta que los tumores pe-

quertios asintomaticos no tienen indicacién quirtargica.

La reseccion endoscopica solo estd indicada en tumores pediculados de cre-
cimiento endoluminal. En tumores grandes, cuando se trata de lesiones con
riesgo de malignidad o cuando se produce una debilitacién importante de la
pared, no es suficiente la enucleacion y se tiene que realizar una reseccion que
incluya la lesion y los margenes. Como ya hemos dicho, en la leiomiomatosis
difusa solo es posible la reseccion esofagica.

1.5.3. Tumores de células granulosas o tumor de Abrikossoff

El tumor de células granulosas se origina en la submucosa, en relacién con
las células de Schwan (son positivos a la proteina S-100 y a la enolasa neuro-
na especifica). Estos tumores afectan a la regiéon del cuello y la cabeza, y es
la lengua el 6rgano mas afectado (40 %); en el es6fago su ubicacion es mas
frecuente en el tercio inferior. Son tumores pequerios de aproximadamente 1

cm de didmetro, de forma polipoide sésil, recubiertos por una mucosa palida.

Es un tumor benigno que no maligniza; se recomienda vigilancia en las le-
siones de menos de 2 cm, asintomaticas. La reseccién, cuando esta indicada,
puede hacerse via endoscopica en lesiones de menos de 1 cm, toracoscOpica
o abierta, pero se tiene que asegurar que no quedan margenes afectados para

evitar la recidiva.

1.5.4. Polipos fibrovasculares

Los polipos fibrovasculares son caracteristicos de hombres de edad avanzada y
se ubican habitualmente en el es6fago alto, por encima del musculo cricofa-
ringeo. La medida es variable, y la forma es polipoide alargada con un pedicu-

lo extenso que permite su movilidad tanto distal como hacia la cavidad oral.
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Incluso puede llegar a producir obstruccién de las vias respiratorias. La muco-
sa puede presentar erosiones o ulceraciones sobre todo si las lesiones llegan
al cardias y existe reflujo gastroesofagico. El tratamiento es su exéresis, que
generalmente se hace endoscopicamente dado que su pediculo largo facilita
mucho las maniobras de la polipectomia.

1.5.5. Hemangiomas

Estos tumores se originan en la submucosa y protruyen a la luz dando lugar a
pseudopolipos. La disfagia es tardia porque, dado que son tumores blandos, no
llegan a obstruir la luz, pero pueden provocar hemorragias. Durante la endos-
copia se evidencia una formacion azulada facilmente compresible que tiene
que hacer sospechar el diagnéstico. La biopsia estd formalmente contraindi-
cada por el riesgo de hemorragia; el diagndstico se completa con las imagenes
de la TC y la ecografia endoscopica. El tratamiento consiste en su reseccion,
que en la mayoria de los casos se hara de manera quirdrgica (sea por toracos-
copia o abierta).

1.5.6. Lipomas

Los lipomas pueden estar ubicados en la submucosa o en la capa muscular.
En la endoscopia se ven como nddulos blandos y elasticos de coloracién ama-
rillenta, que protruyen a la luz e incluso pueden formar pediculos. Habitual-
mente son asintomaticos. El diagndstico se confirma por las imagenes de la TC,
que muestran una formacién claramente delimitada con densidad de tejido
adiposo. Dada su condicién benigna, solo se intervienen aquellos que presen-
tan clinica asociada, y habitualmente se pueden resecar por via toracoscopica.

1.5.7. Tumores de origen neural

Son tumores intramurales que no comprometen la mucosa, de consistencia
firme pero elastica que en el estudio endoscopico se visualizan como un né-
dulo submucoso y que en el estudio anatomopatolégico presentan células fu-
siformes con nucleos ricos en cromatina. El diagnostico se hace mediante in-
munohistoquimica (reaccionan a la proteina S-100 y enolasa neuroespecifica).
Son generalmente benignos, pero hay descritos algunos como malignos con
nodulos metastasicos ganglionares.

1.5.8. Quistes embrionarios

Las formaciones quisticas embrionarias no son verdaderos tumores pero se
incluyen en este tema porque se han de tener en cuenta en el diagnoéstico
diferencial y porque su tratamiento sigue la misma linea. Su tratamiento es la

exéresis quirargica completa, que se tiene que efectuar respetando la mucosa.
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2. Tumores malignos del esofago

2.1. Clasificacion

Los tumores malignos del es6fago, tal y como se describen en la tabla 2, pue-
den ser primarios (originados en las estructuras de la pared del es6fago) o me-
tastasicos (provenientes de otras neoplasias a distancia). Del conjunto de los
tumores malignos, los primarios de origen epitelial son los mas frecuentes (95
% de total), mientras que los de origen no epitelial y los metastasicos son muy
poco frecuentes.

Tabla 2. Tumores malignos del eséfago

Primarios Epiteliales Carcinoma escamoso
Adenocarcinoma

No epiteliales Leiomiosarcoma

Sarcoma de Kaposi

Tumor de células pequefias
Linfoma

Melanoma

Metastasicos Mama
Pulmén
Melanoma

Fuente: elaboracion propia

2.2. Carcinoma escamoso y adenocarcinoma

Los dos tipos principales de cancer de eséfago son el carcinoma escamoso (CE),
que normalmente se encuentra al es6fago medio-alto, y el adenocarcinoma
(ADC), que generalmente se localiza en la parte baja del es6fago. Mientras que
el CE domina en todo el mundo (a pesar de que su incidencia ha tenido una
tendencia a la baja en las altimas décadas), el ADC es mas frecuente en los
paises desarrollados y su incidencia ha ido en aumento en los Gltimos afios
en contraposicion al CE.

El cancer de es6fago es de 2 a 4 veces mas frecuente en hombres que en mu-
jeres. Se han descrito diferentes factores de riesgo y factores protectores, tal y
como se describe en la tabla 3.

Tabla 3. Factores de riesgo y protectores

Factores de riesgo para Factores de riesgo para
el carcinoma escamoso de eséfago el adenocarcinoma de eséfago

Fuente: elaboracién propia
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Tabaco

Alcohol

Mate

Compuestos nitrogenados
Palma de betel masticada
Déficits minerales y vitaminicos

Tabaco

Reflujo gastroesofagico
Es6fago de Barret
Obesidad

Dieta pobre en fibra

Factores protectores para
el carcinoma escamoso de eséfago

Factores protectores para
el adenocarcinoma de eséfago

Antiinflamatorios no esteroides
Inhibidores de la bomba de protones

Fuente: elaboracion propia

2.3. Diagnéstico clinico y estadiaje

La disfagia es el sintoma inicial mas frecuente del cancer de es6fago. Inicial-
mente suele ser para solidos, pero progresa hasta ser también para liquidos.
Suele ocurrir cuando el didametro de lumen esofdgico es inferior a 13 mm e
indica enfermedad localmente avanzada. La disfagia en un adulto siempre nos

tiene que hacer pedir una endoscopia que descarte un cancer de eséfago.

Otros sintomas son los siguientes:

e DPérdida de peso: este es el segundo sintoma mas frecuente, que se produce

en mas del 50 % de las personas con carcinoma esofagico; esta causada por
la disfagia y anorexia relacionada con el tumor.

Hemorragia: los pacientes pueden experimentar sangrado del tumor, que
conduce a anemia por deficiencia de hierro.

Dolor: pueden presentar dolor en la zona epigastrica o retroesternal; el
dolor sobre las estructuras 6seas indica que se trata de una enfermedad

metastasica.

Ronquera: esta causada por la invasion del nervio laringeo recurrente; es

una sefial de que el cancer ha progresado hasta ser irresecable.

Tos persistente: los sintomas respiratorios (tos persistente y neumonia re-
currente) pueden ser causados por aspiracion de alimentos no digeridos o
por invasién directa del arbol traqueobronquial por el tumor (fistula tra-
queobronquial); esta Gltima también es un signo de irresecabilidad.

El examen fisico suele ser normal, salvo que el cdncer haya metastatizado en
los ganglios del cuello o en el higado. La linfadenopatia en la zona laterocer-
vical o supraclavicular o la presencia de hepatomegalia suelen indicar enfer-

medad no resecable.
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El diagnéstico diferencial se plantea con lesiones esofagicas diferentes del can-
cer que pueden causar disfagia:

e Acalasia esofagica

e Estenosis esofagica secundaria a reflujo gastroesofagico

e Tumores benignos de es6fago (principalmente leiomioma esofagico)

La acalasia puede ser clinicamente indistinguible del cancer de es6fago. Los
pacientes presentan una larga historia de regurgitacion y disfagia progresiva.
Se requiere precaucion para diferenciar la acalasia de la llamada pseudoacala-
sia, que puede imitar esta condicion benigna. Es fundamental el seguimiento
de la endoscopia y la biopsia para descartar cualquier patologia maligna.

La endoscopia con biopsia es la técnica de eleccion para el diagnostico. El
diagnostico de la enfermedad lo confirmamos a partir del estudio anatomo-
patolégico. A continuacién tenemos que hacer un estudio de extensiéon de la

enfermedad para estadiarla.

Es importante hacer una evaluacién general del estado fisico del paciente y
cuantificar su estado basal de salud y su capacidad funcional en relacién con
las actividades de la vida diaria. En este sentido, son ttiles los test de Perfor-
mance Status (PS), como por ejemplo la escala de Karnofsky (KPS). Los pacien-
tes de edad avanzada, ademas, requeriran una valoracion geriatrica integral.

Tenemos que realizar una evaluacidn nutricional para identificar la desnutri-
cién que requiera suplementacioén nutricional o medidas terapéuticas (sonda
nasogastrica de alimentacién, gastrostomia percutéanea...).

El primer paso en el estudio de extension es una TC toracoabdominal; con esta
prueba de imagen se seleccionaran los pacientes candidatos a un tratamiento
radical. Estos los tenemos que estudiar con las siguientes exploraciones com-

plementarias:

e Ecografia endoscopica (EUS, endoscopic ultrasound). Es la prueba mas pre-
cisa para el estadiaje locorregional, con una precisién del 80-90 %, que

mejora si se asocia con una puncion ganglionar por estudio citologico.

e Tomografia por emision de positrones (PET, positron emission tomography).
Es capaz de detectar metastasis ganglionares ocultas radiologicamente en
un 10-20 % de los casos.

¢ Broncoscopia. Necesaria en caso de tumores por encima de o en la bifur-

cacion traqueal para descartar afectacion de las vias respiratorias.
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e Laparoscopia exploradora y citologia peritoneal. Es necesaria en casos de
adenocarcinoma localmente avanzado de es6fago distal o de union gastro-
esofagica. Puede descartar metdstasis peritoneales ocultas, que se encuen-
tran aproximadamente en el 15 % de los pacientes.

El estadiaje del cancer de es6fago se realiza segan la clasificacién de la AJCC
(American Joint Committee on Cancer) en su 8.? edicién, y se hace junto con
el cancer de la unién gastroesofagica, segiin las tablas 4 y 5:

Tabla 4. Categorias de estadiaje del cadncer de eséfago y de la unién gastroesofégica segun la
AJCC

Categoria Criterio

Categoria T

> El tumor no se puede evaluar.
TO No hay evidencia de tumor primario.
Tis Displasia de alto grado, definida como células malignas confinadas por la

membrana basal.

T1 El tumor invade la ldamina propia, muscularis mucosa o submucosa.

Tla El tumor invade la ldmina propia o muscularis mucosa.

Tib El tumor invade la submucosa.

T2 El tumor invade la muscularis propia.

T3 El tumor invade la adventicia.

T4 El tumor invade estructuras adyacentes.

T4a El tumor invade la pleura, el pericardio, la vena acigos, el diafragma o el peri-
toneo.

T4b El tumor invade otras estructuras adyacentes, como la aorta, el cuerpo verte-

bral o la traquea.

Categoria N

NX Los ganglios linfaticos regionales no se pueden evaluar.
NO No hay metastasis regionales de ganglios linfaticos.

N1 Metastasis en 1-2 ganglios linfaticos regionales.

N2 Metastasis en 3-6 ganglios linfaticos regionales.

N3 Metastasis en 7 o mas ganglios linfaticos regionales.

Categoria M

MO Sin metastasis a distancia.

M1 Con metastasis a distancia.

Fuente: AJCC (American Joint Committee of Cancer)
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Tabla 5. Grupos de estadiaje clinico (TNM)

Grupos de estadiaje T N M
Carcinoma escamoso

0 Tis NO MO

| T1 NO-1 MO

I T2 NO-1 MO

T3 NO MO

I} T3 N1 MO

T1-3 N2 MO

IVA T4 NO-2 MO

T1-4 N3 MO

IVB T1-4 NO-3 M1

Adenocarcinoma

0 Tis NO MO

| T1 NO MO

1A T1 N1 MO

1IB T2 NO MO

I} T2 N1 MO

T3-4a | NO-1 MO

IVA T1-4a N2 MO

T4b NO-2 MO

T1-4 N3 MO

IVB T1-4 NO-3 M1

Fuente: elaboracion propia

2.4. Tratamiento

Todos los pacientes diagnosticados de cancer de es6fago son discutidos
en un entorno multidisciplinario, en cuanto al procedimiento diagnés-
tico y el tratamiento. Podéis encontrar los tratamientos posibles y la
evidencia cientifica que da apoyo a su eficacia en la tabla 6.
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Tabla 6. Evidencias y recomendaciones en el tratamiento

Tratamiento Nivel de Recomen-
evidencia dacion
Estadios iniciales (Tis-T1-T2NO)
Tis Ablacién Bajo Fuerte
Esofagectomia Bajo Débil
T1aNO Reseccién endoscépica +/- ablacion Bajo Fuerte
Esofagectomia Bajo Débil
T1b-2NO Esofagectomia Moderado Fuerte
Enfermedad localmente avanzada (T3-4NO y T1b-T4aN+)
Eséfago cervical QRT radical (cisplatino-FU + RT) Alto Fuerte
Eséfago toracico (carcinoma escamoso) QRT neoadyuvante (cisplatino-FU o carbopla- Moderado Fuerte
tino-TXL + RT) + esofagectomia
QRT radical (cisplatino-FU + RT) Moderado Débil
QRT neoadyuvante + esofagectomia Bajo Débil
Esofagectomia (si QT o RT o QRT contraindicadas) | Bajo Fuerte
No QT adyuvante Alto Fuerte
Eséfago toracico (adenocarcinoma) QRT neoadyuvante (cisplatino-FU o carbopla- Moderado Fuerte
tino-TXL + RT) + esofagectomia
QRT neoadyuvante + esofagectomia Moderado Fuerte
Enfermedad localmente avanzada irresecable (T4bNx)
Pacientes con buen estado general QRT radical (cisplatino-FU + RT) Alto Fuerte
Pacientes con mal estado general Otras QT (oxaliplatino-FU o carboplatino-TXL) Moderado Fuerte
Enfermedad metastasica (M1)
PS 0-2 Primera linea platinum-fluoropirina Alto Fuerte
Segunda linea de QT Bajo Débil
PS>2 Cuidados paliativos Moderado Fuerte

Fuente: elaboracion propia

QRT (quimiorradioterapia), FU (fluorouracilo), RT (radioterapia), TXL (paclitaxel), QT (quimioterapia), PS (performance status)

Las opciones de tratamiento en el cancer de es6fago incluyen técnicas endos-

copicas (reservadas para estadios iniciales de la enfermedad), técnicas quirar-

gicas, tratamientos con quimioterapia y radioterapia y, por altimo, cuidados

paliativos.
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La cirugia del cancer de es6fago consiste en la esofagectomia transhia-
tal o transtoracica (abierta o laparoscopica). Ninguno de los abordajes
ha demostrado ser superior al otro en tasas de curacion.

El manejo en la unidad de cuidados intensivos y la deteccién precoz de
complicaciones tienen un papel fundamental en los resultados de las
diferentes técnicas quirtrgicas. Lo que si parece ser crucial es centralizar
los procedimientos de esofagectomia en centros donde haya un alto
volumen de casos de cancer de es6fago anuales.

El ntimero 6ptimo de ganglios que se tendrian que resecar no esta del todo
establecido, pero en estudios retrospectivos parece que una mayor extension

de la linfadenectomia esta relacionada con unos mejores resultados.

La quimiorradioterapia radical combinada como un tratamiento con inten-
cioén curativa proporciona una mayor media de supervivencia y una mayor
supervivencia a largo plazo en comparacién con la radioterapia aislada. El tra-
tamiento estandar consiste en la administracion externa de 50,4 Gy de dosis
total.

2.4.1. Estadios iniciales: Tis, T1 y T2NO

Los tumores superficiales y las displasias de alto grado pueden tratarse median-
te terapia endoluminal segan las siguientes técnicas:

e Ablacidn. Se trata de fulgurar la lesion mediante radiofrecuencia. Solo se
puede utilizar en tumores in situ. Es la técnica menos invasiva para el pa-
ciente, pero presenta el inconveniente de que no permite obtener ninguna
muestra para el estudio patolégico.

e Reseccion endoscopica o subendoscopica de la mucosa. Se puede uti-
lizar en tumores T1aNO menores o igual a 2 cm y con histologia bien o
moderadamente diferenciada. A pesar de que no hay estudios prospectivos
randomizados que las comparen, las series retrospectivas avalan la resec-
cion endoscodpica como una opcion efectiva en comparacion con la cirugia
pero con menos morbilidad. No obstante, presenta el inconveniente de

que no permite obtener informacion patologica de la situacion ganglionar.

La esofagectomia como modalidad tinica de tratamiento esta indicada para los

siguientes casos con enfermedad en estadios iniciales:

e Tumores T1aNO que no tienen indicacién de tratamientos endoluminales
— lesiones extensas de carcinoma in situ
- lesiones de més de 2 cm

— carcinomas de alto grado
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e Después de una reseccion endoscopica, cuando el estudio anatomopato-
légico demuestra la invasion de un margen profundo o invasion linfovas-
cular, esta se tiene que completar con la reseccioén del eséfago.

e Tratamiento de eleccién en todos los tumores T1b-T2NO.

La cirugia como modalidad tnica de tratamiento también es una opcién en
pacientes que, a pesar de que tendrian indicacién de tratamiento neoadyu-
vante o adyuvante por una enfermedad avanzada, no pueden tolerar quimio-

terapia o radioterapia.

2.4.2. Enfermedad localmente avanzada: T3-4NO y T1-T4aN1

1) Es6fago cervical

El tratamiento estandar para las neoplasias en estos estadios localizadas en
el es6fago cervical es la quimiorradioterapia radical con una dosis total de
radioterapia de haz externo de 50,4 Gy y cisplatino-SFU.

2) Es6fago toracico

En los pacientes con enfermedad localmente avanzada de es6fago toracico
con un buen estado general la estrategia terapéutica esta en relaciéon con un

abordaje multimodal.

a) Carcinoma escamoso

La quimiorradioterapia neoadyuvante seguida de una esofagectomia es la
estrategia mas comun para pacientes con cancer de eso6fago resecable. Diferen-
tes metanalisis sugieren que la quimioterapia neoadyuvante basada en cispla-
tino y 5-FU mejora la supervivencia comparada con la esofagectomia aislada.

La quimiorradioterapia radical es otra opciéon que ahorra la cirugia y sus
complicaciones y que ha demostrado unos resultados comparables a la cirugia.
Después de un tratamiento con quimiorradioterapia radical, el riesgo-benefi-
cio entre una posterior cirugia o un seguimiento clinico intensivo ha de ser

considerado en cada caso de manera individual.

La quimioterapia neoadyuvante aflade cierto beneficio sobre la cirugia ais-
lada en todos los tipos de cancer de es6fago, sobre todo para los adenocarci-
nomas. La estrategia mas comun es la quimiorradioterapia neoadyuvante, que

tiene una mayor supervivencia que la quimioterapia neoadyuvante.

No hay ningan estudio que demuestre la eficacia de la quimioterapia adyu-

vante postoperatoria.
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b) Adenocarcinoma

La quimiorradioterapia neoadyuvante y la quimioterapia neoadyuvante
en las neoplasias de es6fago distal y de la unién gastroesofagica son estrategias
aceptadas para el tratamiento del adenocarcinoma de es6fago. Aunque obten-
gamos una respuesta completa a la terapia neoadyuvante, los pacientes con
adenocarcinoma de es6fago tienen que ser sometidos a esofagectomia.

2.4.3. Enfermedad localmente avanzada irresecable: T4b

El estadio T4 se define como aquel que invade estructuras vecinas y se sub-
clasifica en T4a y T4b. Los tumores T4b son aquellos que invaden estructuras
adyacentes como la aorta, los cuerpos vertebrales o la trdquea, y se conside-
ran irresecables. Estos pacientes se benefician de un tratamiento de quimio-

rradioterapia radical, que es el tratamiento de eleccién.

2.4.4. Enfermedad metastasica: M1

A pesar de las diferencias en la biologia, la enfermedad metastasica de un car-
cinoma escamoso de es6fago y un adenocarcinoma son tratadas de manera
similar, con quimioterapia. Desde la primera visita estos pacientes requeriran

iniciar las medidas paliativas que se correspondan en cada momento.

La primera linea de tratamiento consiste en cisplatino u oxaliplatino en com-
binacién con fluorouracilo o capecitabina. En los pacientes con una buena
capacidad funcional (ECOG-PS 0-2) (tabla 7) se puede afiadir epirrubicina y
taxanos, que aportan un beneficio adicional en la supervivencia, sobre todo
en los tumores de la union gastroesofagica.

Tabla 7. ECOG performance status (Eastern Cooperative Oncology Group)

ECOG O El paciente se encuentra completamente asintomatico y es capaz de desa-
rrollar su trabajo y las actividades normales de la vida diaria.

ECOG 1 El paciente presenta sintomas que le impiden realizar trabajos pesados, aun-
que desarrolla normalmente sus actividades cotidianas y trabajos suaves. El
paciente solo permanece en la cama durante las horas de suefio nocturno.

ECOG 2 El paciente no es capaz de desarrollar ningun trabajo; los sintomas lo obli-
gan a permanecer en la cama durante varias horas al dia, ademas de las de
la noche, pero que no superan el 50 % del dia. El individuo satisface la ma-
yoria de sus necesidades personales él solo.

ECOG 3 El paciente necesita estar encamado mas de la mitad del dia por la presencia
de sintomas. Necesita ayuda para la mayoria de las actividades de la via dia-
ria, como por ejemplo vestirse.

ECOG 4 El paciente permanece encamado el 100 % del dia y necesita ayuda para to-
das las actividades de la vida diaria, como por ejemplo la higiene corporal,
la movilizacién en la cama e incluso la alimentacién.

Fuente: ECOG (Eastern Cooperative Oncology Group)
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Hay poca evidencia de la efectividad de las segundas lineas de quimioterapia
en el cancer de es6fago tanto en adenocarcinomas como en carcinomas esca-

maosos.

2.4.5. Pacientes no tributarios de tratamientos agresivos

El tratamiento no depende solo del estadiaje tumoral sino también de su ca-
pacidad funcional.

Asi, hay pacientes que reciben cirugia en modalidad tinica de tratamiento
por contraindicaciones a la quimioterapia. Otros pacientes serian tributarios
de esofagectomia, pero presentan una capacidad funcional que contraindica
la cirugia. Para estos pacientes hay diferentes regimenes basados en oxalipla-
tino/fluoropirimidina o carboplatino/paclitaxel, que son combinaciones que
pueden ser una alternativa al esquema clasico (cisplatino/fluorouracilo) gra-
cias a su perfil menos téxico. Si el paciente no puede tolerar una terapia com-
binada de quimiorradioterapia, la quimioterapia aislada también es una op-
ci6én. Por dltimo, la radioterapia paliativa o los cuidados paliativos son la op-
cion apropiada para pacientes no tributarios ni de cirugia, ni de quimioterapia

o radioterapia.

2.4.6. Cuidados paliativos

Son tributarios de cuidados paliativos aquellos pacientes no tributarios a tera-
pias curativas, sea por su capacidad funcional o por la extension de la enfer-
medad, o pacientes refractarios a los tratamientos estandares.

De hecho, cualquier tratamiento tiene que ir acompafiado siempre de medidas
para aliviar los sintomas y mejorar la calidad de vida de estos pacientes. Se debe
asegurar una ingesta caldrica. La disfagia que provoca el cancer de es6fago es
uno de los principales problemas en los pacientes paliativos; hay diferentes
opciones para aliviarla, incluyendo stents endoluminales, radioterapia externa
paliativa y braquiterapia.

2.5. Otros tumores malignos del esofago no epiteliales

2.5.1. Leiomiosarcoma esofagico

Los leiomiosarcomas son tumores de alto grado que se pueden desarrollar en
cualquier tejido con musculo liso. El leiomiosarcoma esofagico es una entidad
rara y hay pocos casos descritos en la literatura médica. Representan entre el
0,1yel0,5 % del total de los tumores esofagicos. La incidencia suele ser mayor
entre la cuarta y quinta década de la vida, y afecta de manera similar tanto a

hombres como a mujeres.
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Se originan a nivel de la capa muscular del es6fago, tanto de tercio medio como
distal. La biopsia por endoscopia convencional tiene una utilidad limitada. La
técnica de eleccion es la ecografia endoscépica y la puncion.

El tratamiento mas efectivo es la reseccién quirtirgica completa del tumor,
seguido de quimioterapia adyuvante, que presenta tasas de supervivencia a 5
afios de entre el 30 y el 40 %. Los pacientes con metéstasis en el momento del
diagnéstico responden mal a la quimioterapia sistémica.

2.5.2. Sarcoma de Kaposi esofagico

El sarcoma de Kaposi es una tumoracién vascular de bajo grado de malignidad
y es el tumor mas frecuente en enfermos de SIDA. Es una enfermedad multi-
céntrica y multisistémica que afecta a la piel y de manera menos frecuente a
Organos viscerales como el tracto gastrointestinal, de modo que también pue-
de afectar al es6fago. La terapia antirretroviral disminuye la viremia, aumenta

el recuento celular de CD4 y frena la progresion de la enfermedad y la muerte.

2.5.3. Tumor de células pequeiias esofagico

El carcinoma de células pequerfias de es6fago es una entidad rara que forma
parte del grupo de los carcinomas neuroendocrinos. Estos tumores son maés
frecuentes en el pulmén, pero pueden encontrarse en cualquier lugar donde
haya células pequefias que derivan de la cresta neural embrionaria. La edad
de presentacion es entre la sexta y la octava década de la vida, sin que haya
predominio por sexo.

Este tumor tiene un crecimiento rdpido y una diseminacién hematégena pre-
coz, muy similar al tumor de células pequefias del pulmén. La quimioterapia
es el tratamiento de eleccidn, siguiendo pautas similares a las utilizadas en el
tumor de células pequefias de pulmoén. Se tiene que combinar con radiotera-
pia de consolidacion sobre el es6fago y profilactica a nivel holocraneana, por
la alta incidencia de metastasis cerebrales. Este tiltimo tratamiento es todavia
controvertido, puesto que en realidad el alto riesgo de metéstasis a distancia
no solo es cerebral y los pacientes pueden morir por recaidas en otras locali-
zaciones. Los pacientes con enfermedad diseminada tienen una supervivencia

media de tres meses sin tratamiento y de seis meses con tratamiento.

2.5.4. Linfoma esofagico

En los afios 1983 y 1984, Isaacson y Wright describieron un nuevo tipo de
linfoma extranodal de células B, que denominaron mucosa-associated lymphoid
tissue (MALT) lymphoma (linfoma del tejido linfoide asociado a mucosas). Esta
entidad es diferente clinica y morfolégicamente de los linfomas nodales, que
son mas frecuentes. La MALT organizada se distribuye fisiolégicamente por
el intestino delgado, apéndice, colon y recto, formando placas de Peyer, pero

no se encuentra normalmente en las mucosas del estobmago ni del eséfago.
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Sin embargo, puede aparecer una MALT adquirida en el es6fago, asociado in-
variablemente a una metaplasia columnar del epitelio esofagico (es6fago de
Barrett) y, a menudo, a una colonizacién gastrica o esofagica por Helicobacter
pylori. La gran mayoria de los linfomas MALT esofagicos parecen ser de bajo
grado de malignidad y presentan un crecimiento lento y una escasa tendencia
a la diseminacion.

El diagnéstico diferencial radiolégico se tiene que realizar fundamentalmente
con las masas esofdgicas submucosas: leiomiomas, GIST, tumores neurogéni-
cos, fibromas, hemangiomas y lipomas. Cuando tienen un tamafio importan-
te, los linfomas MALT de es6fago podrian diferenciarse de los otros tumores
submucosos por su patrén de crecimiento caracteristico, circunferencial y si-
guiendo el eje longitudinal del eso6fago. El tratamiento de los linfomas MALT
esofagicos primarios es todavia controvertido por su rareza, pero el mas acep-
tado es su reseccién combinada o no con quimioterapia o radioterapia adyu-

vante.

2.5.5. Melanoma esofagico

El melanoma esofdgico primario es un tumor poco frecuente con pocos ca-
sos documentados en la literatura. Se localiza habitualmente en el tercio me-
dio-inferior del es6fago, es mds frecuente en hombres y se presenta a menudo
entre la sexta y séptima década de la vida. Se trata de un tumor agresivo que se
suele diagnosticar en fases avanzadas de la enfermedad, con invasion local y/o
metastasis a distancia. El diagnostico definitivo se establece con la biopsia y el
estudio inmunohistoquimico con una caracteristica positividad a la proteina
S-100, a Melan-A y HMB-45, junto con el resultado negativo para citoquera-
tinas y CEA. El tratamiento de eleccién es la esofagectomia total, puesto que
las lesiones satélites son frecuentes y pueden pasar desapercibidas durante el
estudio de extension. Entre las estrategias de tratamiento, tanto de enfoques
curativos como paliativos, se encuentran la quimioterapia y la inmunoterapia,
ya sea en monoterapia, o en esquemas combinados, o ya sea con terapia bio-
légica con interferones, interleucinas o vacunas. La quimioterapia combinada
con agentes biologicos ofrece promesas con altas tasas de respuesta, remisiones
duraderas a largo plazo, y es, en la actualidad, el objetivo de muchos estudios
sobre el tratamiento del melanoma, sobre todo metastasico. La supervivencia

publicada esta alrededor del 4,2-37 % a 5 afios segun las series.

2.5.6. Metastasis esofagicas de otros tumores a distancia

Las metastasis en el tracto digestivo de otros tumores a distancia como los de
mama, pulmén o melanoma son poco frecuentes, y més todavia su localiza-
cion en el eséfago. Hay muy pocas publicadas en la literatura, con un pronos-

tico habitualmente aciago.
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