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¢De qué hablamos?

El cancer gastrico supone la segunda causa de fallecimiento por cancer en el mundo. En los ultimos afios la incidencia de cancer gastrico ha disminuido, lo que
parece estar relacionado con el descubrimiento de factores de riesgo como el Helicobacter pylori, la dieta y otros factores ambientales (Jemal A, 2011). Este descenso
se esta produciendo a expensas de los tumores localizados a nivel distal, ya que el nimero de casos de cancer gastrico del tercio proximal esta aumentando
(Anderson WFC, 2010).

Existen diferencias en la incidencia del cancer de estdmago si atendemos a su distribucion geografica, ya que podemos hablar de zonas de alta incidencia como Asia
(principalmente Japodn), oeste de Sudamérica y Europa del este (Chan AO, 2001). Sin embargo en diversos estudios se ha observado que la incidencia en los
inmigrantes procedentes de zonas de alta incidencia y que residen en zonas de baja incidencia acaba aproximandose a la del pais de origen, especialmente en la
segunda y tercera generacion, lo cual sugiere la presencia de una relacion entre el cancer de estdbmago y los factores ambientales (Avital |, 2011). El cancer gastrico
es mas frecuente en hombres que en mujeres con una relacion 2:1, y suele diagnosticarse a partir de los 65-74 afos.

Mas del 95% de los tumores de estémago son adenocarcinomas. El resto pueden ser: leiomiomas, sarcomas linfomas, tumores carcinoides, etc. Dentro de los
adenocarcinomas existen dos variantes, el mas frecuente es el tipo "intestinal". El tipo "difuso" es menos frecuente pero mas agresivo y con un peor pronostico.

Existen multiples factores de riesgo relacionados en mayor o menor medida con el cancer de estémago: (Avital |, 2011; Garcia P, 2009; Molina R, 2009)
Factores de riesgo adquiridos:

» Dieta: (Tsugane S, 2007)
o Consumo elevado de sal.
o Consumo de nitratos.
o Dieta pobre en vitamina Ay C.
o Alimentos conservados en sazén y ahumados.
» Tabaco: aumenta el riesgo relativo en 1,5-1,6 especialmente en varones.
 Infecciones: la infeccion por Helicobacter pylori estimula la produccion de atrofia gastrica, metaplasia, displasia y cancer. Se asocia principalmente a
adenocarcinoma de cardias (Allum WH, 2002). Otra bacteria que podria estar relacionada con el cancer gastrico es el virus Epstein Barr, debido a su potencial
carcinégeno.
» Alcohol: no se ha demostrado su relacion clara con el cancer de estdmago y en algun estudio incluso se postula un efecto protector (Feeedman ND, 2007).
» Radiaciones: la exposicién a radiaciones, especialmente en la juventud, se ha aosicado a un mayor riesgo de padecer cancer gastrcio.
« Cirugia gastrica previa por lesiéon benigna.
» Obesidad: el aumento riesgo de cancer gastrico esta directamente relacionado con el aumento del IMC (Yang P, 2009).
» Bajo nivel socioeconémico.

Factores de riesgo genéticos:

» Grupo sanguineo A: se asocia a un 20% mas de riesgo de padecer cancer gastrico en su forma difusa.

» Anemia perniciosa: por la gastritis cronica atréfica asociada, supone un riesgo 3-18 veces mayor de padecer cancer gastrico.

» Antecedentes familiares: se ha descrito la relacion entre mutaciones en el gen la E-cadherina en relacién con el cancer gastrico difuso.
» Sindromes asociados: sindrome de Peutz Jeghers, poliposis adenomatosa familiar gastrica y cancer colorrectal hereditario no poliposis.

Lesiones precursoras:

La metaplasia intestinal, la displasia intestinal, gastritis cronica atréfica, sindrome de Menetrier, gastritis hiperplasica y el eséfago de Barret, son consideradas lesiones
premalignas.

Factores protectores:

» ANES: el uso de AINES de manera regular se ha relacionado con una menor incidencia de cancer gastrico (Epplein M, 2007).
» Consumo de vegetales, fibra y frutas: se ha demostrado su efecto protector en relacion al cancer gastrico (Lunet N, 2007).

¢Cuando sospecharlo? Sintomas y signos de alerta
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(Avital I, 2011; Chabner B, 2009; Molina R, 2009; Garcia P, 2009)

Los sintomas del cancer gastrico son inespecificos por lo que en la mayoria de los casos los sintomas aparecen cuando la enfermedad se encuentra en un estadio
avanzado. El dolor abdominal (62-91%) y la pérdida de peso (22-61%) son los dos sintomas mas frecuentes. Otras manifestaciones pueden ser: plenitud gastrica
precoz, disfagia, nauseas y vomitos, astenia, anorexia y sangrados digestivos.

Si existe afectacion metastasica, podemos encontrar signos como ascitis, hepatomegalia, ictericia, adenopatias: periumbilicales (signo de la Hermana Maria José),
supraclaviculares izquierdas (ganglio de Virchow), axilares izquierdas (ganglio de Irish).

Los sindromes paraneoplasicos son poco frecuentes, pero podemos encontrar: anemia hemolitica microangiopatica, coagulacién vascular diseminada,
dermatomiositis, acantosis nigricans o tromboflebitis migratoria.

¢ Como diagnosticarlo?

Historia clinica: interrogando sobre sintomas, antecedentes personales y familiares de interés.
Exploracion fisica: con especial atencién a areas ganglionares, presencia de masas abdominales y ascitis.

Analitica con hemograma, bioquimica y marcadores tumorales:
« Se debe realizar un hemograma, coagulacién y bioquimica incluyendo funcion hepatica y renal.
» Pueden existir elevaciones de CEA, CA 19-9, CA 50, CA72-4, pero no son especificos de este tumor por lo que su valor es limitado (Takahashi Y, 2003).

Endoscopia digestiva alta: es el método mas sensible y especifico. Permite la identificacion y biopsia de las lesiones.

Ecoendoscopia: aporta una mayor precision en la estadificacion, tanto en el grado de invasion del tumor primario (T), afectacion nodal (N) asi como del riesgo de
afectacion de los érganos contiguos. Ademas puede combinarse con la realizacion de una puncion con aguja fina (PAAF).

TAC Toéraco-abdémino-pélvico: su valor radica en la determinacién de extension y estadificacion del tumor.

Laparoscopia: puede ser Util en pacientes de alto riesgo (T3 o N+) para detectar enfermedad no visible con las técnicas de imagen asi como para una correcta
exploracién del peritoneo y la obtencion de muestras citoldgicas.

PET/TAC: aporta informacion acerca de la evaluacion de la respuesta a tratamiento, especialmente en pacientes que seran sometidos a cirugia tras un tratamiento
inicial, asi como en la estadificacion, especialmente la determinacién de metastasis a distancia.

La estadificacion se realiza mediante el sistema TNM.

¢Como se trata?

La eleccién de tratamiento debe ser individualizada y tras la realizacion de los estudios iniciales diagnosticos y de estadificacion.

Los pacientes con enfermedad en estadios I-1ll son potencialmente quirirgicos y deben ser evaluados en un comité multidisciplinar para la aplicacion de terapias
perioperatorias.

Tratamiento quirargico:
(NNCN, 2012; Avital I, 2011)

Es el pilar fundamental del tratamiento y la Unica opcién que ofrece la posibilidad de curacion. Se consideran criterios de irresecabilidad la afectacion nodal en los
niveles 3 6 4, asi como la invasion de estructuras vasculares mayores como la aorta, arteria hepatica, tronco celiaco, o la arteria esplénica proximal.

El tipo de reseccion asi como la extension de la linfadenectomia son motivo de controversia. En general la gastrectomia subtotal es la opcion preferente en pacientes
que presentan tumores distales, mientras que en tumores proximales se puede realizar una gastrectomia total o proximal. La extension de la reseccion linfatica
tampoco esta definida y debe incluir los ganglios linfaticos perigastricos (D1) considerando también la reseccion de los ganglios préximos al trono celiaco (D2),
obteniendo un minimo de 15 ganglios.

El tratamiento por estadios es el siguiente:

« Tis y T1a: tratamiento quirurgico. Una alternativa es la reseccion endoscépica, que puede contemplarse en centros con experiencia.

» T1b-T3: existen distintas técnica quirdrgicas: gastrectomia total, gastrectomia subtotal, y gastrectomia distal. Los margenes de reseccion deben ser superiores o
iguales a 4 cm.

e T4: reseccion en bloque.

El tratamiento quirdrgico también puede tener una finalidad paliativa, indicandose tan solo cuando el tumor primario produce sintomas como por ejemplo sangrado,
pudiendo realizarse gastrectomia o bien una gastroyeyunostomia.

Tratamiento complementario:

Debido a la alta tasa de recurrencias locales y a distancia, asi como una mejoria en las técnicas de radioterapia y de los tratamientos quimioterapicos, el tratamiento
de los tumores localmente avanzados debe realizarse de manera multidisciplinar.

Existen distintas estrategias:
» Quimioterapia perioperatoria: se utiliza el régimen epirrubicina, cisplatino y 5-fluoruracilo (EFC) o sus modificaciones (Cunningham D, 2006).

» Quimio-radioterapia: puede utilizarse tras la reseccion quirdrgica especialmente si ha sido incompleta o bien en pacientes con enfermedad localmente avanzada
irresecable, que presentan buen estado general.
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Enfermedad metastasica

El tratamiento en este estadio tiene una finalidad paliativa. Existen distintos regimenes de quimioterapia que han demostrado actividad en términos mejoria en
respuesta y supervivencia global. La eleccion de cada uno dependera de una evaluacion individualizada de cada paciente que incluya su estado general,
comorbilidades y las potenciales toxicidades de cada uno de los tratamientos. Los regimenes de poliquimioterapia pueden incluir dos o tres citostaticos, reservandose
estos ultimos para pacientes con buen estado general.

Entre ellos, los mas activos son cisplatino y 5-fluorouracilo, pudiendo sustituirse por oxaliplatino o capecitabina (Cunningham D, 2008). Taxotere puede utilizarse en
combinacién con estos farmacos, aumentando la tasa de respuestas asi como la supervivencia global pero con un aumento en la toxicidad (Van Cutsem E, 2006).
Otros farmacos que han demostrado actividad en cancer gastrico son irinotecan, vinorelbina o mitomicina.

Debe realizarse la determinacion del marcador HER-2. El estudio ToGA (Bang YJ, 2010) analiza la utilizacién de transtuzumab, un anticuerpo monoclonal frente a
Her-2 en combinacién con un régimen de poliquimioterapia basado en cisplatino asociado a capecitabina o 5-fluorouracilo, en primera linea en pacientes que
sobreexpresan HER2, aumentando la supervivencia y considerandose el tratamiento de eleccion en este subgrupo de pacientes.

Técnicas paliativas
Entre ellas destaca la cirugia paliativa, radioterapia, laser por endoscopia o stent por endoscopia.

Seguimiento
(NCCN, 2012)

Incluye historia clinica completa, exploracion fisica cada 3-6 meses durante los dos primeros afos, cada 6-12 meses del tercer al quinto afio y posteriormente anual.

Debe completarse con analitica y técnicas de imagen en funcién de los sintomas y situacion del paciente. Tras la gastrectomia es necesario administrar vitamina B12
y monitorizar periédicamente los niveles de esta vitamina.
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