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RESUMEN

La presente investigacion corresponde a un estudio de corte transversal analitico
en el que el objetivo general fue determinar los factores de riesgo y los tipos de
cancer gastrico en pacientes con biopsia examinadas en el departamento de
Patologia del HEODRA en el periodo de enero de 2005- enero de 2007.

La poblacién estudiada fue de 346 pacientes, de los cuales 23 fueron positivos
para neoplasias; la informacion se obtuvo haciendo entrevista directa a los
pacientes con biopsias endoscopicas referidas al Departamento de Patologia,
dicha Informacién se complet6 con la revisién de expedientes clinicos ,el andlisis
de las biopsias y la informacién se procesé en el programa SPSS. El analisis de
los datos revela un mayor numero de casos diagnosticados con carcinoma
gastrico de tipo intestinal 56.5% seguido del carcinoma gastrico de tipo difuso con
34.7%. Se observé frecuente consumo de alimentos sazonados o ahumados,
abundante uso de sal y poco consumo de frutas y vegetales en pacientes con
diagndstico de cancer gastrico de tipo intestinal, ademas de hallazgos propios del
huésped como gastritis folicular, presencia de Helicobacter Pylori y metaplasia
intestinal incompleta que conforman un gama de factores claramente
relacionados en el desarrollo de este tipo de Neoplasia. Los carcinomas de tipo
difuso son frecuentes en femeninos con una proporcién de 7:1 afectando
principalmente a jovenes y con grupo sanguineo de tipo A positivo sin evidencias
con respecto a los factores ambientales y propios del huésped.

Palabras clave: Estémago, cdncer, factores de riesgo, Helicobacter Pylori, biopsia endoscdpica,

gastrectomia , adenocarcinoma , linfoma.
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INTRODUCCION

Entre las neoplasias malignas que pueden aparecer en el estobmago, el
Adenocarcinoma es el mas importante y frecuente en aproximadamente 95 %,
otros tumores malignos son raros e incluyen carcinoma de células escamosas,

adenoacantoma, tumor carcinoides, leiomiosarcomas y linfomas *.

El cancer gastrico es la segunda causa de muerte por cancer, superado
Gnicamente por el cancer pulmonar diagnosticandose 875,000 nuevos casos
anualmente. En muchas partes del mundo la incidencia ha declinado
gradualmente, siendo dramatica la reduccion en los Estados Unidos donde ocupa
el 7mo lugar de causa de muerte después de ser una causa muy comun en el
siglo pasado. En Japdn muchos pacientes son diagnosticados tempranamente
observandose rangos de supervivencia superior debido al tamizaje masivo y
tratamiento oportuno, la disminucién de la incidencia; sin embargo, se limita al
cancer debajo de la union gastro-esofagica, el numero de nuevos casos de
adenocarcinomas gastricos proximales y de la union gastro-esofagica han
aumentado desde los afios 80, siendo biolégicamente mas agresivos y mas

complejos para su tratamiento 2.

La distribucion geografica esta caracterizada por variaciones a nivel mundial
mostrando areas de alto riesgo que incluyen Japon, Corea, China, Europa del este
y América del Sur con rangos de baja incidencia en Norteamérica, Kuwait, Israel y
Africa 3 4°.

La etiologia multifactorial en el desarrollo del carcinoma géstrico involucra a
varios factores de riesgo, siendo ampliamente reconocidas la infeccion por

Helicobacter Pylori, sobre todo en asociacién con el consumo de tabaco® "% °.
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El consumo de frutas y vegetales reduce el riesgo de cancer gastrico, ademas el
suplemento antioxidante y el tratamiento anti Helicobacter Pylori  muestra
beneficios en la prevencion de cambios patolégicos en la mucosa gastrica;
alimentos frescos como los vegetales verdes y amarillos resultan protectores
mientras la ingesta de sal y alimentos salados, empacados y preservados resultan

asociarse al incremento de riesgo*® .

Otros factores que han sido mencionados incluyen los factores propios del
huésped, los procesos inflamatorios en su caracter progresivo hacia formas pre-

malignas y enfermedades como pélipos y enfermedad de Menetrier 2*2.

El cancer de la unién gastro-esofagica parece tener factores de riesgo
diferentes que incluyen la obesidad, el reflujo gastro-esofagico, eséfago de Barrett
y afectacion de poblacion afro americana sobre todo varones, con leve asociacion
al consumo de alcohol y tabaco, contrario al uso de aspirina y anti-inflamatorios no

esteroides considerando por ende la inflamacién en la etiologia del cancer?.

En el aflo 2,000 en el Japon cobré la vida de 50,000 personas

correspondiendo a 17% de todas las muertes causadas por cancer 3.

En Nicaragua, en el hospital Manolo Morales en 1986-1990 un estudio
sobre el cancer gastrico, se encontré que la relacion masculino - femenino fue de
2:1, con mayor frecuencia en menores de 60 afios, no encontrando aparente
relacion con el uso del tabaco, bebidas alcohdlicas y café. En 1994 en el HEODRA
un estudio sobre Helicobacter pylori y patologias de la mucosa gastrica revelé una
asociacion de casos positivos de cancer en un 16%. En un estudio de serie de
casos en el afio 2000 sobre factores de riesgo se encontré relacion de los
alimentos con alto contenido de sal, Ulceras gastricas y la infeccion por
Helicobacter Pylori. En el afio 2002, otro estudio de relacion endoscopico-

histopatolégica 13% de los pacientes estudiados presenté carcinoma gastrico ** >

16,17
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La poca disponibilidad de estudios en el pais que reflejen un vinculo de la
prevalencia y la influencia de factores ambientales y genéticos pone de manifiesto
la necesidad de hacer este estudio, que permita determinar cuales son los
factores mas frecuentes y su relacion con el desarrollo de formas pre-neoplasicas
y el cancer propiamente dicho, y asi promover estilos de vida saludables que

favorezcan una reduccién en su incidencia.
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OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Determinar los factores de riesgo y los tipos de cancer gastrico en pacientes con
biopsia examinadas en el departamento de Patologia del HEODRA en el periodo
de enero de 2005- enero de 2007.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Describir los hallazgos histopatologicos predominantes en el estudio de

pacientes con cancer de estbmago.

2. ldentificar los factores que se asocian a la frecuencia de cancer de

estdbmago.

3. Sefalar frecuencia de los factores de riesgo segun tipos histolégicos de

cancer de estomago.
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MARCO TEORICO
CARCINOMA GASTRICO

Practicamente todos los carcinomas gastricos surgen de las células

bédsales de las foveolas en muchas veces de gastritis atréficas con metaplasia
intestinal y precedidas por varias etapas de displasia, carcinoma in situ y
carcinoma superficial, algunos han sido originados en tejido heterotopico
pancreatico u otro tejido quistico submucoso en la pared gastrica; sin embargo

este evento es excepcional *2.

EPIDEMIOLOGIA Y ETIOLOGIA

La incidencia y mortalidad por cancer gastrico varia ampliamente en
diferentes regiones del mundo. La mas alta incidencia de cancer de estdbmago
puede ser encontrada en Japon, América del sur y Europa del este, con rangos
tan altos de 85 casos por 100,000 habitantes. En contraste, areas de baja
incidencia como Estados Unidos, Israel y Kuwait tienen rangos de incidencia de
solo 4-8 casos por 100,000 mujeres. Los gréaficos de mortalidad se aproximan a
los graficos de incidencia, sin embargo en el Japdén hay declinaciéon en la

mortalidad, quizas por los resultados del tamizaje masivo % **2.

En los Estados Unidos los rangos de incidencia se incrementan vy la
supervivencia declina con la edad de la poblacién. Las variaciones raciales
sustanciales son encontradas en incidencia y muerte, el mas alto rango de muerte
es encontrado entre hombres afro americanos con aproximadamente 15 casos por
100,000 habitantes, seguido de hombre blancos con la mitad de incidencia,
mujeres afro americanas un poco menos que los hombres blancos y por ultimo las
mujeres blancas con aproximadamente la mitad del rango de los hombres

blancos?.
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Una de las observaciones epidemiolégicas mas llamativas han sido los
incrementos de la incidencia de Adenocarcinoma que afectan la parte proximal del
estdbmago y la distal del eséfago. Estos tumores parecen tener diferentes factores
etiolégicos; por ejemplo las lesiones del cuerpo gastrico estan acompafnadas de
hipoclorhidria en un 85-90% de los casos y se ha demostrado que ésta puede
preceder el cancer en muchos afos, postulado por el alto PH intra gastrico, que
promueve el crecimiento de la bacteria y ésta reduce el nitrato a nitrito
convirtiendo las aminas de la dieta en nitritos dentro de los componentes N-

nitroso carcinogénico®**8

, para las formas endémicas de cancer primariamente
de tipo intestinal Correa ha postulado una progresion de tejido normal a gastritis
atréfica cronica, metaplasia intestinal y displasia, sugiere que esta progresion esta
asociada con una variedad de factores de riesgo como el Helicobacter Pylori y alto
contenido de sal asociado con gastritis atrofica cronica y alto contenido de nitratos
que conllevan a la metaplasia intestinal *%*?!, Las bases etiologicas para la
incidencia del cancer gastrico proximal y de la union gastro-esofagica conlleva una
basqueda agresiva, el incremento en la prevalencia de la obesidad en los Estados
Unidos puede ser un factor que contribuye, el indice de masa corporal elevado y el
alto consumo de calorias han sido asociados con el Adenocarcinoma de la unién
gastroesofagica, el reflujo gastro-esofagico puede ser otro factor de riesgo aunque
asociado con la obesidad, algunos estudios han encontrado que el uso de tabaco
se asocia con los tumores que se desarrollan en estos sitios anatdmicos de los

fumadores de cigarrillos**2,

FACTORES DE RIESGO
1. DIETETICOS

+ Nitritos derivados de nitratos (en alimentos, agua potable.

Conservantes).

X/
£ %4

Alimentos ahumados y sazonados.

>

«» Encurtidos de verduras.

L)

L)

% Carencia de frutas y vegetales.

L)

%+ Agua potable no disponible.
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+ Falta de refrigeracion.
2. FACTORES DEL HUESPED

% Infeccidn por Helicobacter Pylori
¢+ Gastritis cronica difusa.

% Metaplasia intestinal extensa

% Pdlipos

% Gastrectomia parcial.

¢+ Hipoclorhidria.

s Enfermedad de Menetrier.

% Gastrectomia parcial previa.

3. FACTORES GENETICOS

% Riesgo mayor en grupos de sangre tipo A.

% Parientes cercanos con proporcion de afectacion mayor.
¢ Grupos raciales.

% Anemia perniciosa.

% Historia familiar.

¢+ Cancer de colon hereditario no poliposo.

« Sindrome de Li —Fraumeni.

FACTORES DIETETICOS
Nitritos

La cantidad de nitritos procedentes del agua, el suelo y los alimentos o de la
adicion de nitratos para preparar alimentos (cecinas) los nitratos pueden ser
convertidos en nitritos bajo la accién de bacterias, la velocidad de esta reaccion es

proporcional a la temperatura ambiente 2223,

Alimentos de alto contenido de sal.
El alto contenido de sal destruye la barrera mucosa y da lugar a la
inflamacion y produce dafio ya sea erosion, difusa y degeneracién, los cambios



T % e 0, 7,
f//{/(/é?(z} ()é %‘/) 70 / ////(/J (zé \//6'7/((? lej//f?f(;o«

proliferativos inducidos pueden aumentar los efectos de carcindbgenos derivados

de alimentos®* ?°,

Frutas y vegetales

El consumo de cantidades de frutas y vegetales estan asociados con la
reduccion de riesgo de cancer gastrico. Un gran numero de sustancias
anticancerigenos se encuentran en estos alimentos incluyendo carotenos y Vit. C
los cuales protegen contra metabolitos oxigeno-reactivos, aumenta la reaccién

inmune e inhibe la formacién de componentes N- nitroso ** 2%

Habito de fumar.
En andlisis de fumadores, ex fumadores y no fumadores, los fumadores

tienen un elevado riesgo de cancer.

En el consumo de cigarrillos, la combinacion de cantidad y duracion,
probablemente el parametro mas demostrable es la dosis-respuesta con la
cantidad de tabaco consumida, con riesgo positivo al incremento de paquetes al
afno de consumo.

Los fumadores presentan niveles plasmaticos bajos de radicales libres
(acido ascorbico y B carotenos ) altos niveles de DNA adducts y el humo de
cigarros contiene nitrosaminas cancerigenos los cuales estan implicados en la
carcinogenesis de carcinoma gastrico. Los fumadores infectados con H Pylori
tienen 11 veces mayor riesgo de cancer gastrico que los no fumadores no

infectados %1828,

FACTORES DEL HUESPED

Helicobacter Pylori
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La infeccion tipicamente se adquiere en la nifiez, en los paises en
desarrollo la mayoria de los nifios estan infectados hacia los 10 afios, mientras en
paises desarrollados hay prevalencia relacionada con la edad, el riego se basa en
el status socioecon6mico, hacinamiento, condiciones higiénico- sanitarias
Helicobacter Pylori atrajo la atencion al mundo cuando en 1983 Warren y Marshall,
dos investigadores australianos informaron el aislamiento de microorganismos
espiralados de piezas de biopsias de mucosa obtenida de pacientes con gastritis
activa cronica y enfermedad ulcerosa.

312192029 oc 1na de las

Ahora se conoce que la gastritis por H. Pylori
enfermedades infecciosas bacterianas humanas mas comunes y esta vinculada a
la gastritis, enfermedad ulcerosa, péptica, el adenocarcinoma y el linfoma

gastrico de células B.

El H. Pylori es un microorganismo espiralado Gram. negativo sumamente
movil, microaerofilo y de crecimiento lento cuya caracteristica bioquimica mas
notable es la abundante produccion de ureasa- marcador indirecto, es tréfico al
epitelio gastrico. La forma espiralada y flagelos le sirven para desplazarse
rapidamente desde la luz del estbmago hacia el moco donde el PH neutro es el
Optimo, produce ureasa que es esencial para la colonizacion, siendo sensible a
PH tanto bajo como alto; sin embargo desarrolla mecanismos eficaces para
sobrevivir en Ph bajos por su capacidad intrinseca de mantener Ph neutro, no
siendo eficaces para sobrevivir en Ph elevados. La presencia de la adhesiva
fibrilar presente en la bacteria al receptor de hidratos de carbono en la célula
mucosa da como consecuencia una lesion por adherencia- borramiento (pedestal
de adherencia) conduciendo a la desorganizacion de la célula epitelial, los
polisacaridos producidos por la bacteria estimulan la liberacion de citocinas,
propiedades endotoxicas e interfieren entre las células gastricas y laminas
conduciendo a la pérdida de la integralidad de la mucosa, inhibicién de la sintesis
de mucina, produce ademas proteina activadora de neutrofilos, proteinas Cag A
y Vag A asociadas a la formacion de citotoxinas que produce vacuolizacion, este
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hallazgo en el 50% de las cepas se vinculd con la gastritis atréfica y el

adenocarcinoma.

En la infeccion aguda, desarrolla gastritis neutréfila con aumento transitorio
de la secrecion acida siendo el efecto mas temprano seguido de un periodo
prolongado de secrecion disminuida que se correlaciona con el grado de

inflamacion.

En la infeccion crénica, muestra una lesion focal de células epiteliales, un
infiltrado inflamatorio en la ldmina propia que consiste en polimorfo nucleares,
eosinofilos y células mononucleares, éstas ultimas conforman foliculos linfoides.
El H. Pylori estimula la liberacion de mediadores inflamatorios estimulando la
respuesta en induccion de las inter leucinas IL1, IL8 y el factor de necrosis tumoral
alfa de modo que se activan y reclutan los neutréfilos. Se menciona que las cepas
CAg A+ esta asociado con alta produccion de especies oxigeno reactivas a los
qgue corresponde un dafio severo del ADN, la secuencia de los eventos podria
soportar la hipotesis que los radicales libres de oxigeno median el dafio debidos al
Pylori de cepas citotdxicas que conllevan al desarrollo del carcinoma gastrico de la
gastritis crénica.

El metabolismo oxidativo aumentado por la presencia de los polimorfo nucleares
junto con la enzima oxido-nitrico-sintetasa- inducible darian lugar a la formacion
nitrosaminas y peroxinitratos que favorecen las mutaciones cromosémicas al
desanimar el ADN. Las consecuencias de estos procesos se verian favorecidos

por el tiempo de evolucion.

La posible secuencia que medirian el efecto carcinogénico de H. Pylori
guedan establecidas del siguiente modo; induccion de la gastritis crénica, la
reaccion inmunolégica durante la misma que en ocasiones llega afectar las células
glandulares seria responsable de la aparicién de focos de gastritis atrofica, el
aumento del Ph y consecuentemente aumenta la produccion de nitritos y
derivados nitrosos a lo que sumaria la facilidad de aparicion de metaplasia

10
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intestinal y sobre ella se producirian focos de displasia evolucionando hacia el
cancer ,21,30,31,32.

Gastritis cronica:

La clasificacion de Sydney es el intento mas importante para aunar todas las
clasificaciones de las gastritis cronicas. La clasificacion histologica se basa en tres

parametros:

a) La etiologia
b) La cronologia y topografia (afectacion predominantemente de cuerpo.
Antro o pangastritis.
c) La morfologia que incluye cinco variables cuantificables como inflamacion,
actividad, atrofia, metaplasia intestinal y densidad de Helicobacter Pylori.
En Mayo de 1998 se llego al consenso, la recomendacion de patdlogos que
revisdé en Houston la clasificacion de Sydney en el sentido que deben tomarse 5
biopsias para estudios patolégicos 2 de antro( curvatura mayor y menor), 2 del
cuerpo (curvatura mayor y menor) y 1 de la incisura que deben ser enviadas en
frascos diferentes recomendandose una biopsia adicional pre-pil6rica para test de

ureasa 12,33,34,35,36,37.

La inflamacién crénica mantenida durante largos periodos de tiempo se ha
visto asociada ,con los procesos de carcinogénesis .No obstante en el caso de la
mucosa gastrica el desarrollo del cancer gastrico no parece guardar relacion
directa con la inflamacidén si no con la atrofia gastrica secundaria a la gastritis

cronica de predominio corporal y larga evolucion.

Hoy dia ya no caben dudas de que el H Pylori es factor causal de las
primeras formas no atroficas de gastritis (gastritis difusa antral asociada con ulcus
péptico duodenal) y de la gastritis crénica atréfica multifocal. A la vez son mas
fuertes las evidencias (epidemioldgicas y de laboratorio ) , de que gran parte las

gastritis auto inmunes son también desencadenadas por H.Pylori *°.

11



e T o 0, 0,
<,j@(‘42/2{?& ()/é . %‘/) 70 / ////(/J (zé %’7/((? ;glj//f?f(;o«

Caracteristicas mas relevantes de la gastritis cronica segun la clasificacién

de Sydney actualizada, que tienen relacién con cancer de estbmago.

Atrofica Atrofica
Caracteristicas Auto- inmune Multifocal
Topografia Cuerpo y fondo Antro, cuerpo y fondo
Histopatoldgica Atrofia, metaplasia Atrofia, metaplasia
intestinal, displasia intestinal, displasia
Etiologia Genética auto-inmune | Dieta, H. Pylori
Secrecion acido-péptica | Disminuida Disminuida
Riesgo de cancer Elevado Elevado

Atrofia y Metaplasia Intestinal

La atrofia y la metaplasia intestinal son lesiones gastricas preneoplasicas
gue han sido asociadas con varios procesos inflamatorios el mas frecuente la
infeccion por Helicobacter Pylori, considerando que aumentan el riesgo de cancer
de estomago, esto es de valor practico para determinar la severidad de estas

lesiones en biopsias 3+ 383,

La metaplasia intestinal con células caliciformes a menudo precede el
cancer gastrico tipo intestinal. Se clasifica en metaplasia completa ( tipo | ) e
incompleta (tipo IlI) llamadas también subtipos con diferenciacion a intestino
delgado y colonica especialmente en la gastritis cronica la mucosa puede sufrir
atrofia y metaplasia intestinal como resultado de la infeccion por H. Pylori o

gastritis auto inmune .La metaplasia en el origen de este proceso fenotipicamente

12
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recuerda la mucosa del intestino delgado con enterocitos absortivos alternados
con células caliciformes, este tipo de metaplasia es llamada tipo | o completa por
gue muestra un set completo de enzimas digestivas semejantes a las del intestino

delgado normal.

En la metaplasia incompleta (tipo Il) las células absortivas no son reconocidas, el
epitelio consiste en una mezcla de células caliciformes y células columnares muco
secretoras morfoldgicamente idénticas a las del epitelio gastrico normal. En
estadios avanzados usualmente en pacientes mayores, las células metaplasicas
muestran un fenotipo colonico el cual es llamado tipo Ill o incompleta por que
esta carece de algunas enzimas digestivas, este fenotipo es caracterizado por
células columnares sin un claro borde en cepillo y con muchas vacuolas mucosas
citoplasmaticas de tamarfo variable, asi la metaplasia es frecuentemente vista en
areas vecinas a displasia o en pacientes con carcinoma temprano y ha sido
asociado con un riesgo mayor de cancer gastrico en comparacién con la

metaplasia completa.

Los cambios detectados en la produccion de mucina de varios tipos de
metaplasia intestinal (IM) son interesantes y complejos.

En el estbmago normal el moco secretado por las células columnares es
tipo neutral siendo PAS positivos y Azul Alcian negativas (AB.-). En la metaplasia
completa los enterocitos mucina negativos, pero las células caliciformes secretan
ya sea sialomucina, una mucina acida que es PAS positiva, azul Alcian positivas
en PH 2.5%, pero negativa en PH 0.5%, o sulfomucina fuertemente acida que es
enclenque PAS+ y AB+ enPH de 2.5y 0.5%.

En la metaplasia incompleta tipo intestino delgado la sialomucina esta
presente en las células columnares y en la incompleta intestino grueso las células
columnares contienen sulfomucina la que puede ser reconocida por separado de

la sialomucina con HID (High Iron Diamide) *°“°.
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P6lipos 123

Los polipos se clasifican en tres tipos:
= Hiperplasicos.
= Hamartomatosos.

= Neoplasicos.

Los neoplasicos o adenomatosos se comportan como lesién maligna en un
40% al momento de estudio presentando con Carcinoma in situ. Los polipos
neoplasicos de ubicacién en el antro son generalmente solitarios y grandes,
pueden ser sésiles o pediculados compuestos por glandulas atipicas con epitelio
pseudo-estratificado mostrando anormalidades nucleares y alta cantidad de
mitosis, estos pdélipos son analogos en apariencia e historia con los polipos colono-
rectales y tienden a presentarse en la base de metaplasia intestinal. Muchos
polipos se remueven de manera independiente de los carcinomas gastricos ambos
procesos posiblemente relacionados, ya que los pdlipos por si mismo pueden

sufrir transformacion maligna y su incidencia aun es desconocida.

Cirugia gastrica previa

Las cirugias referidas a la gastrectomia tiene una relacién estrecha con el
riesgo de cancer aumentando de manera alarmante después de los 15 afios de
realizada la cirugia, siendo mas pronunciado el riesgo en pacientes masculino,

edad de intervencion antes de los 40 afios'? %,

Enfermedad de Menetrier 3442,

Se trata de una gastropatia de aparicion excepcional que se expresa
macroscopicamente como un engrosamiento marcado de pliegues, Yy
microscopicamente con hiperplasia de la superficie mucosa de las células
foveolares, con criptas grandes y tortuosas. La inflamacion no forma parte del

espectro histolégico de la enfermedad, y cuando la infiltracién linfocitaria es muy
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manifiesta se trata probablemente de una variante de la gastritis linfocitica, aunque
la separacion entre ambas entidades no es muy nitida en algunos casos. La
muscularis mucosae esta engrosada y puede infiltrarse entre las glandulas. Existe
una notable pérdida de las células parietales y principales, que son sustituidas por
células mucosas que pueden formar quistes mucinosos, con la consiguiente

hipoclorhidria o incluso aclorhidria.

Afecta predominantemente a la curvatura mayor del cuerpo y fundus gastrico,
mientras que el antro esta indemne en mas de la mitad de los casos. Las pérdidas
proteicas a partir de la mucosa gastrica ocurren en parte a través de las
ulceraciones superficiales que con frecuencia se observan y en parte son debidas
a la linfangiectasia submucosa asociada. La causa de esta enfermedad
permanece, por el momento, desconocida. Recientemente se ha descrito una
elevada prevalencia, en un 90 %, de infeccion por H. pylori en estos pacientes, por
lo que se ha sugerido que la enfermedad de Ménétrier pudiera representar, al
menos en un subgrupo de enfermos, una forma especial de gastritis causada por

H. pylori. El efecto de la erradicacion del microorganismo se discute mas adelante.

Esta enfermedad se diagnostica generalmente en individuos mayores de 50
afos y méas frecuentemente en varones. Clinicamente se manifiesta por dolor
epigastrico, diarrea, nduseas, vomitos, edemas periféricos y pérdida de peso. Con
frecuencia se produce una «gastropatia pierde proteinas» y su clinica asociada a
edemas.

FACTORES GENETICOS

Pacientes cercanos tienen un riesgo mayor, se han descrito mutaciones en

el gen E-Cadherin ( CDH1) en familias con cancer gastrico hereditario de tipo
difuso. En estas familias hay una alta tasa de cancer gastrico en personas jovenes

con un patrén de transmisién autonémico dominante®.

Muchos casos de cancer gastrico ocurren esporadicamente sin componente
hereditario obvio, aunque se estima que 8-10% de los carcinomas gastricos estan
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relacionados a un componente familiar, en los grupos familiares se observo de 12-
15% de los casos un patron de herencia dominante. En estudios de casos control
se ha observado un incremento de riesgo de cancer cuando los parientes de
primer grado fueron afectados, incrementandose aun mas si los parientes fueron
mas de uno, siendo interesante resaltar que hubo mayor riesgo cuando la madre

estaba afectada.

Estudios en monozigotes han mostrado ligera tendencia hacia el incremento
concordante con el cancer de estomago comparado con los gemelos monozigotes.
El cancer gastrico se ha observado en pacientes con poliposis gastrointestinal
como polipos adenomatoso familiar y Peutz-Jeghers, el incremento de riesgo de
cancer asociado con poliposis adenomatosa ha sido reportada en regiones de alto

riesgo como Asia.

Las personas con tipo de sangre A se han encontrado con mayor
incidencia de cancer gastrico y su predominio en esta enfermedad apoya la

existencia de una influencia genética >*2.

CARACTERISTICAS MORFOLOGICAS Y CLASIFICACION

Carcinoma gastrico

Existe una amplia variacion en el patron del carcinoma, muchas etapas
intermedia entre los extremos representados por tumores de crecimiento fungoide
principalmente dentro del lumen y la ulcerada profundidad de la invasion de la
pared gastrica. Borrman baso la identificacién en relacion a las proporciones de
los componentes endofiticos y exofiticos. Los localizados en el area fundica son
mas propensos a invadir que los localizados en el area pilorica. Dependiendo de
la cantidad relativa de mucina secretada y reaccion desmoplasica, los tumores
pueden tener un crecimiento de apariencia carnosa, fibrosa o gelatinosa.
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La clasificacion mas usada es la de Lauren, > >

quien describié en 1965 dos
tipos histologicos de Adenocarcinoma gastrico, intestinal y difuso los cuales
proveen un modelo para entender mejor la etiologia y epidemiologia de la
enfermedad. La variante intestinal se origina de lesiones precancerosas como la
gastritis atréfica o metaplasia intestinal dentro del estomago, ocurren mas
comunmente en varones que en mujeres, es mas frecuente en persona de edad
avanzada y representa el tipo histolégico dominante en regiones donde el cancer

de estomago es endémico sugiriendo etiologia predominantemente ambiental.

La forma difusa no se presenta de lesiones precancerosas reconocibles, es mas
comun en regiones de baja incidencia, ocurre un poco mas frecuente en mujeres y
pacientes jovenes y tiene una alta asociacion con la afectacion familiar (sangre
tipo A) sugiriendo una etiologia genética.

En términos de localizacion cualquier area del estdmago puede ser
afectada: pared anterior, pared posterior, curvatura menor, curvatura mayor (en
orden de frecuencia), la mucosa adyacente a menudo esta engrosada.
Microscopicamente los carcinomas gastricos estdn compuestos por cada una de
las siguientes tipos de células: faveolar, muco péptica, columnares intestinal y
células caliciformes.

Las dos categorias mayores existentes son el tipo intestinal 53% y difuso
33% vy el resto son heterogéneos en composicién. Los adenocarcinomas tipo
intestinal se presentan en epitelio metaplasico una suposicion soportada por

estudios microscépicos electronicos **°.

En el tumor bien diferenciados muchas de las células son columnares y
mucinosecretoras, las variantes pobremente diferenciadas tiene un patrén solido,
excepcionalmente los tumores bien diferenciados son ciliados, la secrecion de
estos tumores es usualmente una muco- sustancia acida facilmente detectada con
Azul Alcian o Hierro coloidal, teniendo caracteristicas homélogas a la mucina

intestinal, varias alteraciones de la sialidacion de estas mucinas ocurren y
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pueden ser detectadas con inmuno-histoquimica. La cantidad de mucina es
variable y cuando es abundante se acompafia de calcificaciones 478,

Las diferencias regionales en los criterios diagndsticos también puede
contribuir a las diferencias regionales observadas en los resultados. En Japon el
carcinoma gastrico es diagnosticado en base a su estructura y caracteristicas
citolégicas sin considerar la invasion de la lamina propia. En contraste los
patélogos occidentales consideran la invasion de la lamina propia un elemento
esencial del diagnostico de carcinoma, como consecuencia las neoplasias no
invasivas son diagnosticadas como carcinoma por los japoneses y como displasia

por los patélogos occidentales.

La OMS trata de asociar las formas frecuentes de carcinomas en la siguiente

clasificacion.

CLASIFICACION DE CARCINOMA GASTRICO OMS 2000 *
% Adenocarcinoma:
1. Tipo intestinal.
2. Tipo difuso.
% Adenocarcinoma papilar.
% Adenocarcinoma tubular.
¢+ Adenocarcinoma mucinoso.
% Carcinoma de células en anillo de sello.
+ Carcinoma adenoescamoso.
%+ Carcinoma de células escamosas.
¢+ Carcinoma de células pequefias.

18
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% Carcinomas indiferenciados.
s Oftros.
Adenocarcinomas de la Unién Gastro-Esofagica®*?

Los Adenocarcinomas que estan en la union gastro- esofagica son mas
comunes que el Adenocarcinoma esofagico. Siewert y stein han desarrollado un
sistema de clasificacion para los Adenocarcinomas de la unidn gastro-esofagica,
conocida con la clasificacion de Siewert, este sistema reconoce tres entidades
clinicas diferentes que se originan dentro de los 5 cm. de la union del es6fago

tubular y el estomago:

e Tipo | Adenocarcinomas del eséfago distal, el cual usualmente se origina
de un area con metaplasia intestinal especializada del eso6fago ( eséfago
de Barret) y puede infiltrar la unidn gastro-esofagica desde arriba.

e Tipo Il Adenocarcinoma del cardias, el cual se presenta del epitelio del
cardias o de segmentos cortos con metaplasia intestinal hacia la union

gastro-esoféagica.

e Tipo Il Adenocarcinoma del estomago subcardial, el cual puede infiltrar la
union gastro-esofégica y el eséfago distal desde abajo.

La asignacion de estos tumores de estos subtipos esta basado en la
morfologia y la localizacién anatoémica del epicentro del tumor. La clasificacion
puede ser interpretada en el contraste de los resultados radiol6gicos, endoscopios
y de hallazgos en la operacion. Esta clasificacion tiene importancia terapéutica por
el drenaje linfatico en que difieren las lesiones de tipo 1l y III.

Se han hecho esfuerzos historicos para la asignacion del sitio primario de la
lesion ya sea el eséfago o el cardias, el origen esofagico se sugiere cuando el
volumen del tumor se localiza en el eso6fago o cuando el epicentro del tumor esta
2-3 cm por encima de la unién, muchos de estos tumores se acompafian con

esofago de Barrett a menudo de tipo segmento corto dando evidencia del origen
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esofagico. En otros casos el crecimiento rapido del tumor es sospechoso del
antecedente de eso6fago de Barrett.

La distincién entre el origen del eséfago y el cardias no es siempre posible,
sin embargo se convierte en una categorizacion académica mas que practica o
biolégica. Los Adenocarcinomas que ocurren en la vecindad de la union gastro-
esofégica, sean designados como esofagicos, de la union o del cardias comparten
caracteristicas clinico patoldgicas similares incluyendo un notable incremento en

su incidencia.

Displasias

Las displasias refieren el incremento en la proliferaciéon de las células,
configuracion, la secrecion de la mucosa esta reducida o ausente aumentando el
cociente nucleo-citoplasma, pérdida de la polaridad nuclear y pseudo
estratificacibn mitosis numerosas, algunas de estas pueden ser atipicas, estos
cambios estan asociados con degeneracion arquitectural de las glandulas

presentando pliegues intra luminales.

Negativo para displasia.

Indefinido para displasia.

Displasia de bajo grado.

Displasia de alto grado/ carcinoma in situ.

Carcinoma intramucoso.

V V.V V V VY

Carcinoma invasivo

La displasia puede dividirse en moderada y severa o leve, moderada y
severa, la displasia severa es casi sinGnimo de carcinoma in situ y se distingue del
invasor por conservar intacta la membrana basal, el riesgo de invasion para la
displasia leve es poco, pero para la displasia severa y cancer in situ es alto 124%°.
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DISENO METODOLOGICO

Tipo de estudio:

Descriptivo corte transversal.

Area de estudio:

Departamento de Patologia HEODRA, el cual esta ubicado en el sétano del
hospital consta con un laboratorio de histopatologia donde se da lugar al
procesamiento de las muestras enviadas con el apoyo de 3 técnicos de
laboratorio, actualmente hay 5 cito tecndlogos, ocho Patoélogos y seis Residentes

a disposicion en el procesamiento y corte de tejidos, teniendo ademas a tres
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secretarias  que realizan la trascripcion de los reportes y el archivo de la

informacion.

Poblaciéon de estudio:

Todos los pacientes a los que se les realiz6 biopsias gastricas enviadas al
Departamento de Patologia-HEODRA en el periodo de Enero de 2005- Noviembre
2006.

Criterios de inclusion:
» Pacientes remitidos por facultativo para realizarse el procedimiento de
endoscopia digestiva alta.
» Biopsias obtenidas a través de endoscopia gastrica y gastrectomia
examinadas en el periodo de estudio.
» Pacientes atendidos en el HEODRA.

Criterios de exclusion:
» Pacientes voluntarios a los que se le realizé el procedimiento con fines
rutinarios, sin indicacion especifica. 22
» Pacientes dificiles de identificar.

» Pacientes no respondientes.

Fuente de informacion:
» Primaria a través de fichas, recolectando informacién directa del paciente
previo consentimiento del mismo.
» Secundaria a través de los registros en los archivos de biopsias anteriores
en el Departamento de Patologia.

Instrumento de recoleccién de lainformacioén:
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Ficha de recoleccion de datos que consiste en datos generales del paciente
y la informacién que concierne a los antecedentes relacionados a los factores de

riesgo (Ver anexos).
Procedimiento de recoleccion de dato

Previo a la recoleccion de la informacién se realizd las coordinaciones
pertinentes con el Departamento de Patologia y la Direccién del hospital, de tal
manera que permitid la disposicion de los archivos de biopsia anteriores y
expedientes clinicos, ademas se gestion6é en el Departamento de Cirugia el
contacto con los pacientes sujetos al procedimiento de endoscopia gastro-
duodenal.

La informacion se recopilé mediante ficha que contiene las variables a estudio,
realizando entrevista de todos los pacientes que se sometieron al procedimiento
de endoscopia gastrica tomando en consideracion que los resultados pudieron ser
positivos 0 negativos para cancer gastrico, de esta manera al final se seleccioné
aquellos pacientes con diagnostico confirmado. Asi como también a aquellos a los

que se les realizo gastrectomia.

Consideraciones éticas:

A los participantes de dicho estudio se les inform6 sobre los objetivos del
mismo, posteriormente se solicitdé informacion sobre: datos de afiliacion, factores
dietéticos, estilos de vida, factores genéticos, asi como sus antecedentes
patolégicos personales y familiares con previo consentimiento propio del paciente

o familiar cercano autorizado.

Se confirmd que la informacion seria utilizada para fines de estudio y estaria a
disposicion de los participantes.
Anélisis de la informacion:

Se cred una base de datos en SPSS donde se registré los datos de cada
una de las fichas. Los resultados se presentan en tablas
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RESULTADOS

Durante el periodo de estudio en el Departamento de Patologia del HEODRA se
recibioé un total de 346 muestras de biopsias gastricas, siendo diagnosticado con
neoplasias 23 casos, con una prevalencia de 6.7%, de estas 9 fueron obtenidas
por gastrectomia y 14 por via endoscopica, los grupos etareos de 64-74 afios y
los mayores de 75 afios con un 12.5% y 11.6% respectivamente, predomina el

sexo masculino (9.3%) y el area rural (11.4%). (Ver Tabla No 1)

Tabla 1
Datos demogréficos de los pacientes con biopsias gastricas estudiadas en el

Departamento de Patologia en el periodo de Enero de 2005 a Noviembre
2006.
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Variables Poblacién Neoplasia Prevalencia
Edad ( afios)
15-34 82 1 1.2
35-44 70 7 10.0
45-54 76 5 6.7
55-64 44 1 2.3
64-74 48 6 12.5
75a+ 26 3 11.6
Sexo
Masculino 119 11 9.3
Femenino 227 12 5.3
Procedencia
Urbano 223 9 8.2
Rural 123 14 11.4
Total 346 23 6.7

Fuente: Primaria.

Al consultar a la poblaciéon en estudio respecto a algunos habitos alimenticios
encontramos que el consumo de alimentos en conserva fue 13.4%, ahumados o
sazonados 12.2%, encurtidos en verduras 10.6%, consumo de frutas y vegetales
de 6.8% y el consumo de sal de 6.7%. (Ver tabla No.2)

Tabla No 2
Consumo de alimentos de los pacientes con biopsias gastricas recibidas en
el Departamento de Patologia en el periodo de enero de 2005 a noviembre
2006.

Alimentos Poblacién Neoplasia Prevalencia
En conserva
Consumen 113 15 13.4
No consumen 233 8 3.4
Ahumados o sazonados
Consumen 172 21 12.2
No consumen 174 2 15
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Encurtidos en verduras

Consumen 179 19 10.6
No consumen 167 4 2.4
Frutas y vegetales

Consumen 337 23 6.8
No consumen 9 0 0
Consumo de sal

Consumen 346 23 6.7
No consumen 0 0 0

Fuente: Primaria.

El grupo sanguineo que predomind fue A positivo (41.2%), en segundo lugar el B
positivo (14.3%) y en tercer lugar el O positivo (12.3%). (Ver Tabla No 3)

Tabla 3
Distribucion de la poblacién segun tipo de sangre de pacientes con
biopsias gastricas recibidas en el Departamento de Patologia en el periodo
de Enero de 2005 a Noviembre 2006.

Grupos Poblacién Neoplasia | Prevalencia
Sanguineo
A positivo 17 7 41.2
A Negativo 2 - -
B positivo 7 1 14.3
AB positivo 1 - -
O positivo 87 11 12.3
O Negativo 3 - -
Negado 225 4 1.7

Fuente: Primaria y secundaria.

Predominaron entre los habitos de consumo de sustancias toxicas consumo de
cigarrillos 23.5%, bebidas alcohdlicas 21.7% y café 10.3%.
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(Ver Tabla No 4)

Tabla No 4
El consumo de café, cigarrillos y bebidas alcohdlicas de los pacientes con
biopsias gastricas recibidas en el Departamento de Patologia en el periodo
de Enero de 2005 a Noviembre 2006.

Habitos Poblacién Neoplasia Prevalencia
Café
Consumen 146 15 10.3
No consumen 200 6 3.0
Cigarrillos
Consumen 34 8 23.5
No consumen 312 15 4.8
Bebidas alcohdlicas
Consumen 23 5 21.7
No consumen 323 18 5.6

Fuente: Primaria y secundaria.
De la poblacion en estudio sélo 3 personas dijeron tener antecedentes familiares

de Céancer Gastrico de | Grado (1) y Il Grado (2); sin embargo ninguno es positivo

para neoplasia.

Todos los pacientes entrevistados se identificaron como mestizos.
La informacion acerca de los antecedentes de hallazgos endoscépicos previos,
fue: polipos 1 paciente, Enfermedad de Menetrier 1 paciente Yy ulcera gastrica 5

pacientes, de éstos ultimos uno fue positivo para neoplasia (20%)

Los farmacos mas usados por la poblacién en estudio son: Acetaminofén (8.6%),
Omeprazol (5.9%) y Ranitidina (5.1%) (Ver Tabla No 5)

Tabla No 5
Consumo de medicamentos de los pacientes con biopsias gastricas
recibidas en el Departamento de Patologia en el periodo de Enero de 2005 a
Noviembre 2006.

Farmacos Poblacién Neoplasia Prevalencia
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Ibuprofen

Consumen 62 3 4.8
No consumen 284 20 7.0
Acetaminofen

Consumen 58 5 8.6
No consumen 188 18 6.25
Ranitidina

Consumen 176 9 51
No consumen 147 14 9.5
Antiacidos

Consumen 63 2 3.2
No consumen 260 21 8.1
Omeprazol

Consumen 67 4 5.9
No consumen 256 19 7.4

Fuente: Primaria y secundaria.

Entre la poblacion gue tenia antecedentes de biopsias endoscopicas, los hallazgos
microscoépicos predominantes fueron: Gastritis folicular (50%), Helicobacter Pylori

(25%) y Metaplasia intestinal incompleta (20%). Ver Tabla No 6.

28
Tabla No 6

Antecedentes de hallazgos microscépicos previos en pacientes con

biopsias gastricas recibidas en el Departamento de Patologia en el periodo

de Enero de 2005 a Noviembre 2006.

Hallazgos Microscopicos Poblacién Neoplasia | Prevalencia
Gastritis Folicular 8 4 50.0
Helicobacter Pylori 16 4 25.0
Actividad inflamatoria 1 -
Metaplasia Intestinal Incompleta 5 1 20.0
Ningun antecedente 230 19 8.2

Fuente: Primaria y secundaria.

Las biopsias analizadas en el Departamento de Patologia mostraron una
prevalencia por encima del 10 % en casi todos los hallazgos microscopicos,
excepto la presencia de Helicobacter Pylori que se presentdé en un 6.4%.(Ver
anexo tabla No 7)
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Tabla No 7
Prevalencia de los hallazgos microscopicos en las biopsias gastricas
estudiadas en el Departamento de Patologia en el periodo de Enero de 2005
a Noviembre 2006.

Hallazgos Microscopicos Poblacién Neoplasia | Prevalencia
Gastritis
Cronica Atrdéfica Corporal Difusa 10 3 30.0
Cronica Atréfica Multifocal 1 - -
Folicular 145 15 104
Helicobacter Pylori 205 13 6.4
Actividad inflamatoria 56 11 19.6
Metaplasia Intestinal
Incompleta 47 13 27.7
Completa 4 4 100
Displasia
Bajo Grado 2 - -
Alto Grado 6 4 66.6
Necrosis 9 9 100
Ulceracion 8 8 100
Otros hallazgos 141 8 5.7

Fuente: Primaria y secundaria
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Las Neoplasias mas frecuentes fueron: Carcinoma Gastrico de tipo Difuso e
Intestinal bien diferenciado, ambos se presentaron en un 26% respectivamente
seguido del Carcinoma Gastrico de tipo Intestinal pobremente diferenciado con
21.7%. (Ver Tabla No 8)

Tabla 8
Clasificacion de los Neoplasias segun los Tipos y Grados histopatoldgicos 30
de biopsias estudiadas en el Departamento de Patologia en el periodo de
Enero de 2005 a Noviembre 2006.

Neoplasias Numero Porcentaje
Carcinoma tipo intestinal bien 6 26.0
diferenciado.
Carcinoma tipo intestinal 2 8.8
moderadamente diferenciado
Carcinoma tipo intestinal 5 21.7
pobremente diferenciado
Carcinoma tipo intestinal con areas 1 4.4
de tipo tubular
Carcinoma tipo intestinal con areas 1 4.4
de tipo mucinoso
Carcinoma tipo difuso 6 26.0
Carcinoma difuso con células en 2 8.8
anillo de sello.
Con diferenciacién neuroendocrina 1 4.4
Linfoma no Hodgkin de bajo grado. 1 4.4

Fuente: Secundaria
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Las Neoplasias diagnosticadas en el Departamento de Patologia fueron
carcinoma gastrico de tipo intestinal en un 56.5%, seguido del tipo difuso 34.7% y
en menor proporcidon otros (carcinoma con diferenciacion neuroendocrina vy
Linfoma No Hodgkin de bajo grado) con 8.8%. El carcinoma gastrico de tipo
intestinal es frecuente en el grupo de 65-74 afos (30.7%) contrario al de tipo
difuso que se encuentra de 35-44 afios (50%). ElI sexo masculino en el tipo
intestinal representa el 61.6% y en el difuso el 87.5% son femeninos, la
procedencia de los pacientes es comunmente rural con 61.6% en el tipo intestinal
y 62.5% en el difuso. (Ver Tabla No 9)

Tabla No 9

Datos demograficos de los pacientes con diagndstico de cancer gastrico en
el Departamento de Patologia en el periodo de Enero de 2005 a Noviembre
2006.

Grupos Intestinal Difuso Otros Total
etéreos No % No % No % No %
25-34 - - 1 12.5 - - 1 4.4
35-44 3 23.1 4 50.0 - - 7 30.4
45-54 3 23.1 1 12.5 1 50.0 5 21.8
55-64 - - - - 1 50.0 1 4.4
65-74 4 30.7 2 12.5 - - 6 26
75%+ 3 23.1 - - - - 3 13
Sexo

Masculino 8 61.6 1 12.5 2 100 11 47.8
Femenino 5 38.4 7 87.5 - - 12 52.2
Procedencia

Urbano 5 38.4 3 37.5 1 50.0 9 39.1
Rural 8 61.6 5 62.5 1 50.0| 14 60.9
Total 13 56.5 8 34.7 2 8.8 23 100

Fuente: Primaria

Los habitos alimenticios en los pacientes con neoplasia son: alimentos en

conserva consumidos una vez por mes en carcinoma gastrico tipo intestinal
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(69.2%) vy difuso (62.5%).Los Alimentos ahumados y sazonados son consumidos
mas de 2 veces por semana por pacientes con carcinoma  gastrico de tipo
intestinal (23.15%), mientras en los de tipo difuso la frecuencia es de una vez a la
semana (50%). Las frutas y vegetales se ingieren una vez al mes en el tipo
intestinal (38.45%) contrario al de tipo difuso lo hacen una vez por semana
(62.5%). La ingesta de sal de moderada a abundante en el cancer de tipo
intestinal fue 92.2% y en el difuso (100%). (Ver Tabla No 10)

Tabla No 10

Frecuencia de consumo de alimentos de los pacientes con diagnostico de
cancer gastrico estudiadas en el Departamento de Patologia en el periodo de
Enero de 2005 a Noviembre 2006.

/F*:'engszafé?;de Intestinal Difuso Otros Total
CONSUMO No % No % No % No %
En conserva

1 vez al mes 9 69.2 5 62.5 1 50 15 65.3
No consumen 4 30.8 3 37.5 1 50 8 34.7
Ahumados o sazonados

Mas de 2 veces 3 23.15 1 12.5 - - 4 17.4
por semana

1 vez por 6 46.1 4 50.0 1 50.0| 11 47.8
semana

1 vez al mes 3 23.15 3 37.5 - - 6 26.0
No consumen 1 7.6 - - 1 50.0 2 8.8
Encurtidos en verduras

Mas de 2 veces 2 15.45 2 25.0 - - 4 17.4
por semana

1 vez por 2 15.45 - - - - 2 8.8
semana

1 vez al mes 8 61.5 4 50.0 1 50.0 13 56.4
No consumen 1 7.6 2 25.0 1 50.0 4 17.4
Frutas y vegetales

Mas de2veces | 3 [ 231 | 2 [250] - | - | 5 |217
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por semana
1 vez por 5 38.45 5 62.5 2 100 12 52.1
semana

1 vez al mes 5 38.45 1 12.5 - - 6 26.2
Consumo de sal

Abundante 6 46.1 2 25.0 - - 8 34.7
Moderado 6 46.1 6 75.0 2 100 14 60.9
Poco 1 7.8 8 - - - 1 4.4

Fuente: Primaria

El grupo sanguineo que predomina en el carcinoma gastrico tipo intestinal es O
positivo (69.2%) no asi en el tipo difuso donde prevalece el tipo A positivo
(37.5%). (Ver Tabla No 11)

Tabla No 11
Clasificacion de Cancer Gastrico segun Grupo Sanguineo de los pacientes
con biopsias géstricas estudiadas en el Departamento de Patologia en el
periodo de Enero de 2005 a Noviembre 2006.

Grupo Intestinal Difuso Otros Total
Sanguineo No % No % No % No %
A Positivo 2 15.6 3 37.5 2 100 7 30.5
B Positivo 1 7.6 - - - - 1 4.4
O Positivo 9 69.2 2 25.0 - - 11 47.7
Desconocido 1 7.6 3 37.5 - - 4 17.4

Fuente: Primaria y Secundaria

Ninguno de los pacientes diagnosticados con neoplasias tuvo antecedentes
familiares de cancer gastrico y todos se identificaron como mestizos.

En ambos tipos, intestinal y difuso el habito de consumir café es diario en un
69.2% y 75.0% respectivamente. Sin embargo el uso de cigarrillo es evidente en el
tipo intestinal (46.3%) y en menor proporcion en el de tipo difuso (12.5%), el 15.6%
de los pacientes con carcinoma de tipo intestinal ingerian al menos 1 litro de ron a

la semana. (Ver Tabla No 12)
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Tabla No 12
Habitos de consumo de café, cigarros y bebidas alcohdlicas de los pacientes
con diagnostico de cancer gastrico analizadas en el Departamento de

Patologia en el periodo de Enero de 2005 a Noviembre 2006.

Habitos Intestinal Difuso Otros Total

No | % No | % No | % | No | %
Café
Diario 9 69.2 6 75.0 - - 15 65.3
No consumen 4 30.8 2 25.0 2 100 8 34.7
Cigarrillo (diario)
2-5 1 7.6 - - - - 1 4.3
6-10 2 15.6 - - 1 50.0 3 13.0
11-20 3 23.1 1 12.5 - - 4 17.4
Ninguno 7 53.7 7 87.5 1 50.0| 15 65.3
Bebidas Alcohdlicas (semanal)
1 lts ron 2 15.6 1 12.5 1 50.0 4 17.4
2 Its ron 2 15.6 - - - 2 8.8
No consumen 9 68.8 7 87.5 1 50.0 17 73.8

Fuente: Primaria y secundaria

Los AINES utilizados de manera ocasional en el carcinoma gastrico tipo intestinal
son: ibuprofen y acetaminofen en un 23%, este ultimo también consumido en de
tipo difuso (25%) no encontrando antecedente de uso de aspirina. El uso ocasional

de ranitidina y omeprazol es frecuente en tipo intestinal (38.4% y 15.3%)
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respectivamente, sin embargo los antiacidos se encuentran en apenas de 7.6%.
(Ver Tabla No 13)

Tabla No 13
Consumo de farmacos en los pacientes con diagnostico de cancer gastrico

analizadas en el Departamento de Patologia en el periodo de Enero de 2005 a

Noviembre 2006. 35

Farmacos Intestinal Difuso Otros Total

No | % No | % | No | % | No | %
Ibuprofeno
Ocasional 3 23.1 - - - - 3 13
No usa 10 76.9 8 100 2 100 20 87
Acetaminofén
Ocasional 3 23.1 2 25.0 - - 5 21.7
No usa 10 76.9 6 75.0 2 100 18 78.3
Ranitidina
Ocasional 5 38.4 - - 1 50.0 6 100
No usa 8 61.6 8 100 1 50.0| 17 100
Antiacidos
Ocasional 1 7.6 1 12.5 - - 2 100
No usa 12 92.4 7 87.5 2 100 21 100
Omeprazol
Ocasional 2 15.3 1 12.5 1 50.0 4 17.4
No usa 11 84.7 7 87.5 1 50.0 19 82.6

Fuente: Primaria y secundaria

Los pacientes con cancer gastrico a quienes se le realizo gastrectomia
presentaron metaplasia intestinal (66.6%), ulceracion y necrosis (50%) gastritis
folicular y presencia de Helicobacter Pylori (33.3%) para el carcinoma de tipo

intestinal. (Tabla No 14)
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Tabla No 14
Hallazgos microscopicos previos en los pacientes con gastrectomia 36
diagnosticados con cancer gastrico analizadas en el Departamento de

Patologia en el periodo de Enero de 2005 a Noviembre 2006.

Hallazgos Intestinal Difuso Otros Total

No % No % No % No %
Gastritis 2 33.3 1 33.3 1 50.0 4 44%
Folicular
Helicobacter 2 33.3 1 33.3 1 50.0 4 44%
Pylori
Metaplasia 4 66.6 1 33.3 - - 5 55%
intestinal
Ulceracion 3 50.0 - - - - 3 33%
Necrosis 3 50.0 1 33.3 - - 4 44%
Linitis plastica - - 1 33.3 - - 1 11.%
No hay datos 2 33.3 2 66.6 - - |4 44%

Fuente: Primaria y secundaria

Los hallazgos microscopicos asociados al carcinoma gastrico de tipo intestinal
fueron la gastritis folicular (76.9%), actividad inflamatoria, metaplasia intestinal
incompleta y la presencia de Helicobacter Pylori en iguales porcentajes (69.2%);
en menor porcentaje se encontré la gastritis folicular y metaplasia intestinal
incompleta (50% en ambos) en el carcinoma gastrico de tipo difuso. (Ver Tabla
No 15)
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Tabla No 15
Hallazgos microscopicos en los pacientes con diagnostico de cancer
gastrico analizadas en el Departamento de Patologia en el periodo de Enero
de 2005 a Noviembre 2006.

Hallazgos Intestinal Difuso Otros Total
No | % No | % No | % | No | %

Gastritis

Cronica Atréfica 2 15.3 - - 1 50.0 3 13.0

Corporal Difusa

Cronica Atrdfica 1 7.6 - - - - 1 4.4

Multifocal

Folicular 10 76.9 4 50.0 1 50.0| 15 65.2

Helicobacter 9 69.2 3 37.5 1 50.0| 13 56.5

Pylori

Actividad 9 69.2 2 25.0 - - 11 47.8

inflamatoria

Metaplasia Intestinal

Incompleta 9 69.2 4 50.0 - - 13 56.5

Completa 2 15.3 1 12.5 - - 3 13.0

Displasia

Alto Grado 4 30.7 - - - - 4 17.4

Necrosis 7 53.8 2 25.0 - - 9 39.1

Ulceracion 6 46.15 2 25.0 - - 8 34.7

Fuente: Secundaria
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DISCUSION

En el estudio realizado, se encontré una prevalencia de 6.7 % de cancer
gastrico, en algunos paises como Peru estudios demuestran prevalencia de
8.7% en menores de 40 afios y de 28.4% en mayores de 70 afios, también en
poblaciones asintomaticas del Japon se encontr6 una prevalencia de 2.7%,
particularmente en Japdén se ha incrementado el tamizaje masivo, endoscopia,
citologia con el uso de lavado enérgico de la mucosa con cepillo y biopsias
teniendo como resultado la identificacion de mas de la tercera parte de cancer
temprano con el incremento del diagndstico precoz y la supervivencia % 3%°3
tabla No 1

En el estudio realizado, los pacientes de 64-74 afios son los mas afectados

ver

en clara coincidencia con datos epidemiolégicos que el padecimiento de la
enfermedad preferentemente es en pacientes mayores de 50 afios, sin embargo,
el grupo de 35-44afios predomina en el carcinoma gastrico de tipo difuso también
mencionado en la literatura como un cancer que ocurre en jovenes entre los 16-35
afios con promedio de edad de 30.6 afios. En alto porcentaje este ultimo tiende a

crecer en los Estados Unidos de América 1+ 2 3124344

ver tablaNo 1y 9.

El cancer gastrico es frecuente en el sexo masculino con distribucion en
orden descendente de afro-americanos y blancos, seguido de mujeres afro
descendientes y mujeres blancas, demostrado de manera general en éste estudio
con proporcion masculino: femenino de 1.7:1, siendo todos identificados como

mestizos, aun asi en el carcinoma de tipo difuso la proporcion femenino:
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masculino es de 7:1 de lo cual también se hace referencia en la literatura donde se

refleja una tendencia de afectacién a mujeres jéovenes 244

vertablaNo1ly9
La procedencia del area rural es de 1.4:1 lo que explica una posible relacion
de los habitos de consumo de alimentos y la conservacién de los mismos
demostrado en estudios realizados en el Japdn con una mayor incidencia de las
poblaciones costeras que consumen alimentos salados, mientras la refrigeracion
no constituye el medio de conservacién de productos frescos. 2* ver tabla Nol1 y 9
Se encontré un alto consumo de alimentos en conserva, ahumados o
sazonados, encurtidos en verduras , poco consumo de frutas y vegetales junto al
uso sal de moderado a abundante, factores de riesgo relacionados con el
carcinoma gastrico de tipo intestinal mencionados en estudios realizados en
poblaciones del Japén donde se evidencia que las altas concentraciones de sal
destruyen la mucosa gastrica provocando inflamacién y dafio local asi como
erosion difusa y degeneracion, las frutas y vegetales ricas en vitamina C y E tienen
un potencial de sustancias anticarcinogénicas, las cuales protegen contra
11, 22, 24, 25, 26,27

metabolitos oxigeno-reactivos y aumentan la respuesta inmune.
tabla No 2y 10

ver

En el carcinoma de tipo intestinal prevalece el grupo de sangre O positivo,
mientras el A positivo es predominante en pacientes con carcinoma gastrico de

39,45

tipo difuso el cual ademas tiene predisposicién genética familiar ver tabla No 3

y 11

En relacion a los habitos de consumo de estupefacientes, el cigarrillo esta
vinculado con el desarrollo de cancer como tal, estudios realizados informan que
el consumo de tabaco incrementa el riesgo de carcinoma gastrico entre pacientes
infectados con Helicobacter Pylori encontrando en el estudio esta asociacion en
un poco mas de la tercera parte de los pacientes diagnosticados con carcinoma
gastrico de tipo intestinal. En estudios realizados en el Japdn se demostrd niveles
bajos de acido ascoérbico y B-caroteno, altos niveles de afectacion de DNA en
sangre y el contenido de nitrosaminas carcinogénicas en el humo del tabaco que
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se asocian con el carcinoma gastrico, una relacion de dafio provocados por la
infeccién de Helicobacter Pylori resulta en tener 11 veces mas riesgo de desarrollo
de cancer gastrico que los no fumadores y no infectados. Cabe mencionar que el
uso de bebidas alcohdlicas por si solo no se considera un factor de riesgo, pero el
dafio a la mucosa gastrica puede potenciar otros factores de riesgo, aunque puede
haber una asociacién débil entre el alcohol y tumores localizados en el cardias @
9.28,3251) yer tabla No 4 y 12

La presencia de ulceras gastricas fue un hallazgo exclusivo del carcinoma
gastrico de tipo intestinal, mientras la linitis plastica lo fue para el carcinoma
gastrico de tipo difuso, aunque los antecedentes familiares de cancer gastrico y
otros antecedentes personales de enfermedad de Menetrier y pdlipos géastricos se
mencionan en la literatura como importantes factores predisponentes no se logré

2,12, 33, 41,42

obtener informacién de referencia en el presente estudio. ver tabla No

14

El uso de Acetaminofen en poca frecuencia es util de conocer si tomamos
como referencia lo que demuestran estudios que a pesar de la asociacion de
AINES con el dafio de la mucosa gastrica existe una posible reduccion del riesgo
de cancer gastrico por su efecto anti inflamatorio. Farmacos como ranitidina y
omeprazol encontrado en el estudio de consumo ocasional protegen la mucosa

géastrica y enmascaran el verdadero dafio de la mucosa. > ver tabla No 5y 13

Los hallazgos microscépicos predominantes fueron la gastritis folicular, la
presencia de Helicobacter Pylori, actividad inflamatoria y metaplasia intestinal
incompleta, estando estrechamente relacionada con el carcinoma gastrico de tipo
intestinal un hecho demostrado en varios estudios por la asociacion de gastritis
con formacién de foliculos y la presencia de Helicobacter Pilory con aclorhidria que
desencadena en cambios atréficos corporales y metaplasia intestinal incompleta
como efecto de proteccion, el tiempo de evolucion, virulencia del Helicobacter
Pilory y la poca respuesta inmune son resaltados en los estudios realizados, algo
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a considerar en los antecedentes de biopsias previas que revelan infeccion por

Helicobacter Pilory y gastritis folicular 21215:16:29.20.21,3031.3238 y,ar tapla No 6 y 15

En el estudio se observo una frecuencia de factores de riesgo relacionados
a consumo de alimentos, habitos de consumo de estupefacientes y hallazgos
microscoépicos en las biopsias analizadas relacionados con el carcinoma gastrico
de tipo intestinal lo que significa cambios secuenciales multiples de la mucosa
gastrica que toman lugar antes de desarrollar una neoplasia invasiva. Estos
procesos llamados precancerigenos son prolongados y bien caracterizados
histopatolégicamente.

Los pacientes mas jovenes, femeninos y con antecedentes de grupo de
sangre tipo A positivo tienen el diagndstico de carcinoma gastrico de tipo difuso,
asociacion demostrada en estudios sobre factores genéticos como la historia
familiar de cancer gastrico y sindromes tumorales hereditarios y poliposis

adenomatosa familiar 27:812:35.38.39.44.45
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X/
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CONCLUSIONES

Los diagndsticos histopatolégicos en orden descendente de frecuencia
fueron el Carcinoma Gastrico de tipo intestinal, Carcinoma Gastrico de tipo
difuso, Linfoma no Hodgkin de bajo grado y céancer gastrico con

diferenciacidon neuroendocrina.

Los habitos de consumo alimenticio prevalentes fue alimentos en conserva,
ahumados o sazonados, encurtidos en verduras, poco consumo de frutas y

verduras, abundante ingesta de sal.

Se identificé frecuente consumo de café, cigarrillos y bebidas alcohdlicas y

uso ocasional de acetaminofén, omeprazol y ranitidina.

Los hallazgos microscopicos frecuentes en biopsias analizadas de
pacientes con diagnostico de Cancer Gastrico fue gastritis folicular,
presencia de Helicobacter Pylori, metaplasia intestinal, ulceracion vy

necrosis.

En pacientes con Carcinoma gastrico de tipo intestinal se observo un alto
consumo de alimentos de riesgo, poco consumo de frutas y vegetales con
ingesta de sal de moderada a abundante, también los hallazgos
microscépicos previos y adyacentes a la neoplasia que mostraron gastritis
folicular, presencia de Helicobacter Pylori, metaplasia intestinal, necrosis y

ulceracion.
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% El

Carcinoma Gastrico de tipo difuso afectd mas a pacientes jovenes,

femeninos quienes eran del tipo de sangre A positivo.

X/
L X4

RECOMENDACIONES

La aplicacion de la clasificacién de Sydney para las gastritis que
permitiria establecer datos importantes en los antecedentes y

seguimiento de los pacientes. (Ver anexo)

Ejecutar la normativa internacional de enviar al menos 5 muestras de

biopsias endoscopicas gastricas debidamente identificadas.

Promover habitos de alimentacion saludables por parte del MINSA con

énfasis en areas de mayor riesgo.

Identificar grupos de riesgo para realizar biopsias endoscopicas y

aumentar el diagnostico precoz.
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OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

VARIABLE CONCEPTO VALOR
Edad Tiempo vivido por una persona desde su | 15-24
nacimiento 25-34
35-44
45-54
55 -64
65-74
75a+
Sexo Diferencia fisica y constitutiva del Masculino
hombre y la mujer Femenino
Procedencia Lugar donde reside a habita Urbano
actualmente una persona
Rural
Alimentos en Productos alimenticios enlatados que |2 o + veces por
conserva para su estabilidad nutricional semana
requieren de sustancias quimicas 1 vez ala semana
1 vez al mes
Alimentos Alimentos sometidos al humo para 2 0 + veces por
ahumados o conservar sus valores nutricionales ya |semana
sazonados sea de manera artesanal o industrial 1 vez ala semana
1 vez al mes

Encurtidos de

Verduras o vegetales que se

2 0 + veces por

verduras conservan en medios de sustancias semana
guimicas que permiten sus estabilidad |1 vez a la semana
nutricional 1 vez al mes
Frutas y Fuentes de vitaminas y minerales 2 0 + veces por
vegetales necesarios para el buen semana
funcionamiento del organismo que en |1 vez ala semana
cantidades optimas tienen un efecto |1 vez al mes

protector.

Consumo de sal

Cantidad de sal utilizada para la

2 0 + veces por

en los alimentos | preparacion de los alimentos semana
cotidianos 1 vez a la semana
1 vez al mes
Preparacion de |Lugar donde se preparan los alimentos | Casa.
los alimentos condiciones higiénico- sanitarias Otros lugares
restaurantes.
VARIABLE CONCEPTO VALOR
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Café Bebida de uso comun en los hogares | Cantidad: diario,
conteniendo cafeina sustancia semanal, mensual y
tonificante afios de consumo

Cigarrillo Forma de utilizacion de tabaco Cantidad: diario,
conteniendo sustancias toxicas, semanal, mensual y
nicotina y elementos con efecto afios de consumo
carcinogénico conocido

Bebidas Bebidas que en su composicion Cantidad: diario,

alcohdlicas contienen cierta cantidad de alcohol semanal, mensual y

etilico que producen efectos del etanol
y sus derivados.

anos de consumo

Tipo de sangre |Eltipo de sangre que se basa en la A Positivo
presencia o ausencia de dos A Negativo
aglutinégenos Ay B B Positivo

B Negativo
AB Positivo
AB Negativo
O Positivo
O Negativo

Familiares con |Personas que tengan algun ler grado ( padre o

antecedentes parentesco con antecedentes Madre)

de cancer confirmados de cancer gastrico 2do grado (Tios

gastrico abuelos)

Grupo racial Personas que se agrupan por tener Blanco
caracteristicas fenotipicas semejantes | Negro

Mestizo
Otros

Hallazgos Resultados de procedimientos Enfermedad de

endoscopicos anteriores concluyentes de lo Menetier

anteriores observado mediante visualizacion Polipos
endoscépica de la mucosa gastrica. Ulceras

Uso de AINES |Farmacos anti-inflamatorios no Frecuencia, dosis
esteroides que tiene relacién con
efectos colaterales en la mucosa
gastrica

Farmacos Medicamentos que este utilizando con | Frecuencia, dosis
objetivos curativos relacionados con
patologia gastrica

VARIABLE CONCEPTO VALOR

Biopsias Hallazgos histopatoldgicos Gastritis cronica
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anteriores confirmados de biopsias previas que | atrofica difusa.
sean conclusivos de algun dafio o Gastritis cronica
enfermedad de la mucosa gastrica corporal multifocal.

Gastritis folicular.
Presencia de
Helicobacter Pylori.
Actividad
inflamatoria.
Mataplasia intestinal
completa.
Metaplasia intestinal
incompleta.
Displasia de bajo
grado.

Displasia de alto
grado.

Hallazgos Caracteristicas microscopicas de las | Gastritis cronica
histopatoldgicos | biopsias recibidas que revelan alguna |atrofica difusa.
patologia Gastritis cronica
corporal multifocal.
Gastritis folicular.
Presencia de
Helicobacter Pylori.
Actividad
inflamatoria.
Mataplasia intestinal
completa.
Metaplasia intestinal
incompleta.
Displasia de bajo
grado.

Displasia de alto
grado.

Neoplasia

Ficha de Recoleccion de Datos
Factores de riesgo y tipos de cancer gastrico en pacientes
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con biopsias estudiadas en el departamento de patologia.

Datos personales
No de ficha: |:| No de Quirurgica:

Nombre y apellidos:

Edad: Fecha:

Sexo: Masculino D Femenino

Procedencia: Urbano D Rural

Factores dietéticos 20 +veces |1vezpor 1 vez al mes

por semana sémana

Alimentos en conserva

Alimentos ahumados o sazonados

Encurtidos en verduras

Frutas y vegetales

Consumo de sal en los alimentos

Preparacion de los alimentos

A) en casa

B) Otro Lugar

Estilos de vida Diario cant. | Semanal Mensual |Afos de
cant. Cant consumo.

Café

Cigarrillos

Bebidas alcohdlicas

Factores genéticos
Tipo de sangre: A [ ] B [ ] AB [ ] 0] [ ]
Familiar con antecedente de cancer gastrico:

Parentesco: . lergrado: [ | 2do grado: [ ]

Gruporaza:Blanco [ ] Negra [ ] Mestizo [ ] Otros [ ]

Hallazgos endoscépicos anteriores relacionados con cancer gastrico

Enfermedad de Menetrier: SI NO
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Polipos: si| | NO
Ulceras gastricas: Sl NO |:|
Uso de AINES Dosis Diario Ocasional | T de uso
Aspirina
Ibuprofeno
Indometacina
Otros
Farmacos Dosis Diario Ocasional | T de uso
Anti4cidos
Omeprazol
Ranitidina
Otros
Factores del huésped (Biopsias anteriores)
Lesiones SI No Lesiones Sl No
Gastritis cronica Metaplasia intestinal
atréfica corporal difusa incompleta
Gastritis cronica Metaplasia intestinal
atréfica multifocal completa
Gastritis folicular Displasia de bajo
grado
Presencia de H. Pylori Displasia de alto
grado
Actividad inflamatoria
Hallazgos histopatolégicos
Lesiones Si No Lesiones Sl fecha |No
fecha
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Gastritis cronica
atréfica corporal difusa

Displasia de alto
grado

Gastritis cronica
atrofica multifocal

Neoplasia :

Gastritis folicular

Tipo intestinal

Presencia de H. Pylori

Tipo difuso
Actividad inflamatoria

Tipo Mixto
Metaplasia intestinal
incompleta Otros
Metaplasia intestinal Necrosis
completa
Displasia de bajo Ulceracion

grado

PROPUESTA DE PARAMETROS A CONSIDERAR PARA EL REPORTE
HISTOPATOLOGICO DE BIOPSIAS GASTRICAS SEGUN LA CLASIFICACION

ACTUALIZADA DE SYDNEY
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%+ Mucosa gastrica normal

«» Gastritis cronica no atroéfica.
= Superficial.
= Antral difusa. .

» Quimica. .

«» Gastritis croénica atrofica.
= Corporal difusa. .

=  Multifocal. .

«» Gastritis folicular. .

« Gastritis no clasificable

INFORMACION ADICIONAL

% Metaplasia Intestinal.

= Tipo completa. .
»= Tipo incompleta. .

Si

Si
Si
Si

Si

Si

Si
Si

Si
Si

¢ Actividad inflamatoria.aguda. Si

¢+ Microorganismos compatibles con Helicobacter Pylori.

Si

U0

U0 0o

L]

L]

[ ]

No

No
No
No

No

No

No
No

No
No

No

No

U0

U0 0o

L]

L]

[ ]
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