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Introduccién

Es el tumor que se produce por un crecimiento anormal de las células
que forman parte de las glandulas existentes en la mucosa del estdmago.
Puede profundizar afectando a todas las capas del estdmago, afectar a
los ganglios de alrededor o a otros 6rganos cercanos. Finalmente,
también pueden provocar metastasis, que son siembras de células
tumorales en otros érganos separados del tumor principal como el

pulmdn o el higado.

El cancer gastrico representa una gran problematica social a nivel
mundial, siendo la neoplasia del tubo digestivo mas frecuente y la
segunda causa de muerte en el mundo. La mayor parte de los casos de
CA se diagnostican cuando las células malignas han invadido la capa
muscular, con una tasa de sobrevivencia menor a los 5 anos. En varias
partes del mundo, segun el plan Nacional del Control de Cancer, el CA
gastrico es la primera causa de muerte por tumores malignos con una
tasa de mortalidad de 9,95 por 100.000.

La etiologia del cancer gastrico es multifactorial. La evidencia cientifica
sugiere que la dieta, los factores genéticos y el consumo de alcohol son
factores de riesgo en la carcinogénesis gastrica. Asi mismo la infeccion
por Helicobacter pylori es considerada como un agente grado 1 para el

desarrollo de esta enfermedad, donde multiples estudios han demostrado
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que la infeccidn por esta bacteria causa lesiones gastricas progresivas

que preceden en adenocarcinoma gastrico.

La presencia de Helicobacter Pylori es mas frecuente en paises en via
de desarrollo y su adquisicion se da desde edades tempranas en los
ninos que estan expuestos a factores medioambientales inadecuados,
por lo tanto, las modificaciones en el estilo de vida, los habitos
alimentarios y nutricionales y la erradicacion de la infeccion por
Helicobacter Pylori representan los objetivos mas prometedores en la

prevencion del cancer gastrico segun varios estudios.

El vinculo entre la dieta y la inmunidad, la adecuada estimulacion,
proliferacion y diferenciacion de los mecanismos del sistema inmune
guardan una estrecha relacion con el estado nutricional de las personas.
Pero deficiencias nutricionales alteran la respuesta inmune y conllevan a
infecciones severas y frecuentes que resultan en aumento de la
mortalidad. La historia familiar se ha asociado con un riesgo 1.5 veces
mayor para padecer de cancer gastrico, lo que se puede explicar por

diferencias hereditarias en los polimorfismos inflamatorios de citoquinas.

Cuando se habla de cancer gastrico se hace referencia, en general, al
adenocarcinoma gastrico mientras que si el tumor es de otro tipo se

denomina linfoma gastrico, GIST gastrico, melanoma gastrico. En esta
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tesis encontraremos toda la informacion importante sobre este tema,
desde el cuadro clinico, hasta como debemos abordarlo de encontrarlo

en fases iniciales o bien encontrarlo en fases finales o criticas.

11
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Capitulo |
Historia sobre el cancer gastrico y generalidades

Anatomia

El estbmago es uno de los érganos mas importantes que tiene el cuerpo
humano, por las funciones que produce, entre ellas, permite la digestion
de los alimentos. Se encuentra en el cuadrante superior e izquierdo del
abdomen, funciona como reservorio de grandes cantidades de alimentos
que son ingeridos, y permitiendo que se realice el proceso de digestion.
En este 6rgano se encuentran varios tipos de células que se van a ver
relacionados con la secrecién del jugo gastrico, el mismo que contiene
acido clorhidrico y pepsina, que son quienes permiten la digestion

gastrica.

El estdmago es la parte mas dilatada del sistema digestivo, ubicandose
entre el eséfago y el duodeno. Para ser mas precisos, este abarca la
regidon entre los orificios del cardias y del piloro del tracto gastrointestinal.
Se encuentra cubierto y conectado con otros 6rganos por medio del
peritoneo. EI omento menor conecta el estbmago con el higado y luego
se extiende alrededor del estomago, desde donde el omento mayor
continua hacia abajo, colgandose de este como un tipo cortina. El
estbmago esta localizado dentro de la cavidad abdominal en una
pequena area llamada la cama del estdmago, donde descansa cuando
el cuerpo esta en posicion supina, o acostado boca arriba. Abarca varias
regiones del abdomen, incluyendo, epigastrio, regién umbilical,
hipocondrio y flanco izquierdo. También tiene relaciones anatdémicas

precisas y esta en contacto con varias estructuras adyacentes.

12
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El estdbmago tiene una forma caracteristica de J, esto se debe a la
presencia de dos curvaturas desiguales. La curvatura mas grande y
convexa localizada en el lado izquierdo del estbmago es llamada
curvatura mayor, esta comienza en la incisura del cardias, formada entre
el borde del eséfago y el fondo gastrico. La curvatura mas pequefia y
céncava se encuentra en el lado derecho y es denominada curvatura
menor. Esta ultima presenta una pequefia escotadura llamada incisura
angular que marca la linea de interseccion entre el cuerpo gastrico y la

porcion pildrica del estomago.

El estdmago es la porcion dilatada del tubo digestivo y se divide en cinco
regiones, cardias, fondo, cuerpo, antro y piloro. El cardias es la porcion
distal a la unién gastroesofagica, esta seguido por cuerpo y fondo, que
comprenden cerca del 80% del érgano. El antro es proximal al esfinter
pildrico y separa al estbmago del duodeno y tiene cuatro capas: la
mucosa que se relaciona con la luz del estbmago y esta en contacto con
el jugo gastrico, sigue la submucosa, la cual esta recubierta por la capa

muscular y, por ultimo, la serosa.

La mucosa gastrica esta constituida por tres subcapas, la primera es el
epitelio cilindrico simple que actua como recubrimiento produciendo
moco, sigue la lamina propia que es conformada por glandulas gastricas
y tejido conectivo subyacente y, por ultimo, la muscular mucosa

constituida de musculo liso. El recubrimiento epitelial se invagina en la

13
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mucosa y forma fositas gastricas, en estas desembocan de cinco a siete

glandulas fundicas de la lamina propia.

Cada glandula va desde la muscularis mucosae a la base de la fosita. Y
estas glandulas se subdividen en tres partes, el istmo, el cuello y la base,
que se componen a su vez de seis tipos de células, de revestimiento de
la superficie, parietales, regenerativas, mucosas del cuello, principales y
células entero enddcrinas. Y la distribucion de estas células varia en las

cinco regiones del estomago.

Las células principales o cimdgenas secretan el precursor del
pepsindgeno que es la principal enzima gastrica y la lipasa gastrica, las
células parietales u oxinticas secretan acido clorhidrico, las células
mucosas secretan moco y las células G, localizadas principalmente en el

antro pilérico, secretan la gastrina, que estimula la actividad gastrica.

La principal funcién del estdmago involucra la digestion tanto mecanica
como quimica de la comida ingerida. Esta pasa por el eséfago y a través
del orificio del cardias, entra al estbmago donde se mezcla con el jugo
gastrico. Aqui, contracciones musculares repetitivas agitan las particulas
de la comida, formando fragmentos mas pequefios que se mezclan con

14
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el jugo gastrico, y mediante la accion de varias enzimas y el acido
clorhidrico presente, desintegran aun mas la comida, produciendo una
sustancia semiliquida llamada quimo. Esta ultima pasa al duodeno por el

piloro por un proceso denominado peristasis gastrica.

Por otro lado, el tiempo de vaciamiento gastrico promedio, es decir, que
el estobmago estd ocupado hasta vaciarse, puede llevar
aproximadamente de 4 a 6 horas. Y dependera del tipo y cantidad de
alimento, asi como de la composicién nutricional y la acidez de los
alimentos consumidos. Los alimentos liquidos se digieren en un
promedio de 2 horas, los alimentos con predominio de hidratos de
carbono en menos de 2 horas, los alimentos con predominio de proteinas

de 2 a4 horas y alimentos con predominio de grasas mas de 4 horas.

La mucosa del fundus gastrico segrega también pepsinégeno, una
proenzima presente en el estbmago  forma inactiva hasta que, en
presencia del medio acido, se  activa como pepsina. La pepsina es
una enzima que actua sobre las  proteinas  desnaturalizadas
hidrolizando los enlaces peptidicos entre los  aminoacidos y

dando lugar a cadenas mas pequeias o péptidos.

15
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El estbmago también juega un papel importante en controlar la secrecion
y motilidad del tracto digestivo, liberando varias hormonas como gastrina,

colecistoquinina, secretina, y péptido inhibidor gastrico.

Fisiologia

Cuando el alimento ha llegado al estémago, el cardias se cierra para
evitar el reflujo del contenido gastrico hacia el es6fago. En el proceso de
la digestion, el estbmago desempena tres funciones fundamentales:
almacenamiento, mezcla y vaciamiento. Las paredes musculares del
estbmago estan dotadas de una gran capacidad de dilatacion para
adaptarse y poder recibir todo el volumen de alimentos ingeridos.

La mezcla de los alimentos se produce como consecuencia de los
movimientos estomacales, la secrecion de moco y de los jugos gastricos,
enzimas, pepsina y lipasa gastrica y factor intrinseco, lo que da lugar a
que se forme el quimo, que presenta un aspecto lechoso y semiliquido.
En el estbmago, ademas de las ondas de mezcla, se producen unas
ondas peristalticas que progresan desde el cuerpo hacia el piloro,
haciendo que el quimo vaya acumulandose en la zona pre pilorica,
ejerciendo una presion que va aumentando hasta provocar la apertura
del esfinter pilérico, permitiendo su paso al duodeno. Esta en funcion del

grado de fluidez del quimo y de la receptividad del intestino delgado.

Drenaje linfatico

La linfa es drenada desde el estomago por los vasos linfaticos que
desembocan en los ganglios linfaticos gastricos y gastroomentales.
Estan localizados junto a las arterias de las curvaturas mayor y menor
del estdmago. La porcién pilérica es drenada por los ganglios linfaticos

piléricos superior e inferior. De manera siguiente, los vasos linfaticos

16
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drenan este grupo de linfonodos dentro de los ganglios linfaticos

celiacos, localizados en el tronco celiaco.

Etapas del proceso digestivo

Ingestion, los alimentos son triturados por los dientes y mezclados con la
saliva. Digestion, las enzimas de los jugos descomponen los nutrientes
en moléculas mas sencillas. Absorcion, las moléculas sencillas
atraviesan las paredes del tubo y son transportadas por la sangre.
Asimilacion, las células utilizan los nutrientes para obtener energia o
fabricar nuevas moléculas. Y defecacion, las sustancias no digeridas o

no absorbida son eliminadas por el ano.

Historia natural

En la década de los 90 poco se sabia del cancer gastrico. Hoy sabemos
que la bacteria Helicobacter vive en el estdbmago y puede influir en este
proceso maligno. EI IMSS hizo una investigacion la cual arrojé datos de
que los entornos de los pacientes con cancer gastrico existen multiples
factores que influyé en el desarrollo de cancer gastrico y no es suficiente
la presencia de Helicobacter Pylori, sino que existen mas factores que

condicionan a padecerlo.

El desarrollo del CG es un proceso multifactorial, complejo y de larga
evolucion Pelayo Correa en 1975 y actualizaciones posteriores,(13,14)
describid la historia natural del CG, conocida como “cascada de Pelayo
Correa”, aplicable solo para la infeccién por Helicobacter pylori, junto con
factores alimenticios, ambientales y genéticos, inician la transformacion
de la mucosa normal a gastritis superficial, que por la persistencia del
dafo, pasaria a gastritis cronica atréfica multifocal y en un porcentaje

progresivamente decreciente de pacientes a metaplasia intestinal

17
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(completa o incompleta), displasia (bajo y alto grado) y finaliza en el
cancer gastrico. (Rev.Col.Hematol.Oncol 2021 — Vol 8 (2) 161-178).

Temible y fatal enfermedad que ataca a la humanidad desde sus
comienzos; los primeros indicios sobre su existencia aparecen
consignados en jeroglificos y papiros del antiguo Egipto, 3.000 afos a.
C. Hipécrates, quien vivio en los afios 460 a 370 a. C., describié por
primera vez la enfermedad utilizando los términos carcinos y carcinoma,
y hablé de su grave prondstico. Propuso una teoria carcinogenética en la
cual planteaba que la enfermedad penetraba desde el exterior a través
de la piel e infiltraba los tejidos y 6rganos internos. Galeno de Pérgamo
(130-200 d. C.) coincidié con Hipdcrates.

Al final del primer milenio aparecié Avicena, el mas eminente exponente
de la medicina arabe del siglo XI, quien cre6 la enciclopedia médica de
Avicena o Canon de Avicena, compendio muy bien estructurado que
incluia todo el conocimiento médico existente en la época de las
civilizaciones griegas y del islam, donde se encuentra una posible

descripcion de cancer gastrico.

18
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La primera autopsia por esta enfermedad la hizo Antonio Benivieni en
Italia. EI cadaver era el de un pariente suyo llamado Antonio Bruno y la
autopsia se realiz6 por razones de beneficio publico. Se abrié el cadaver
y se encontré que la abertura del estbmago se habia cerrado y que este
organo se habia endurecido en la parte inferior, con el resultado de que
nada podia pasar a través de él a los otros érganos vy, asi, la muerte fue

la inevitable consecuencia.

Aparentemente el desencadenante inicial es la inflamacion crénica
asociada a la infeccion cronica por Helicobacter pylori Los pasos serian
mucosa normal, inflamacion cronica y gastritis atrofica, metaplasia

intestinal, displasia y finalmente cancer.

Gastritis crénica atréfica

La gastritis cronica atrdfica se considera la lesion precursora se
caracteriza por inflamacion cronica en la mucosa y la lamina propia,
donde se observa infiltrado de predominio linfohistiocitario con presencia
0 ausencia de polimorfo nucleares neutréfilos que a menudo se localizan
interepitelialmente, esto se ve que afecta el cuello de las glandulas

gastricas.

En la gastritis cronica atréfica se observan procesos regenerativos de las
glandulas con disminucion en el numero y tamafo de estas, asi como
hipercromasia celular, mayor relacién nucleo citoplasma y atrofia

glandular y se acompana de bajos niveles de pepsinégeno |, Que
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disminuyen paralelamente con el grado de atrofia y pérdida de las
glandulas oxinticas, ademas, se presenta hiposecrecion acida
favoreciendo la colonizacion bacteriana y la formacion de carcinégenos.
La atrofia sea de manera multifical o de origen autoinmune se asocia con

el desarrollo de cancer gastrico.

Metaplasia Intestinal

Es el reemplazo de las células de la mucosa gastrica por células tipo
intestinales; la transformacion es inducida por multiples factores y con
frecuencia esta precedida de GCA. Macroscépicamente se observa la
mucosa palida con pérdida del color normal y aspecto perlado. La
Metaplasia intestinal se diagnostica por hematoxilina-eosina y se clasifica

en dos tipos.

La metaplasia completa (tipo 1) se parece al epitelio normal del intestino
delgado, que contiene células caliciformes productoras de mucina acida
y enterocitos con borde en cepillo. La metaplasia incompleta (tipo Il)
muestra la mezcla desordenada de células caliciformes de forma
irregular que contienen sialomucinas y sulfomucinas acidas. La
metaplasia incompleta se divide en dos subtipos, lla y llIb, este ultimo se

diferencia por la presencia de sulfomucinas en células no caliciformes.

Si la metaplasia intestinal es reversible o no. La metaplasia intestinal
completa se considera un proceso reactivo de corto tiempo que

generalmente regresa, mientras que la metaplasia intestinal incompleta

20
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esta relacionada con la cronicidad prolongada, por lo cual es mas factible
que progrese a displasia. Los pacientes con metaplasia intestinal pueden
tener hasta 10 veces mas riesgo de padecer cancer gastrico. La
prevencion y tratamiento de la atrofia gastrica y la metaplasia intestinal
disminuyen la prevalencia de cancer gastrico. La erradicacion de
Helicobacter pylori es el manejo y un paso fundamental. La deteccion del

cancer gastrico en sus estadios tempranos es la otra estrategia.

El diagnéstico de metaplasia intestinal requiere biopsias sistematicas del
cuerpo y del antro. El protocolo para estadificacion incluye 5 biopsias,
que son 2 del antro, 2 del cuerpo y 1 de la incisura. Un mayor numero de
biopsias puede aumentar la sensibilidad en esta prueba. La metaplasia
intestinal es una condicion pre maligna que puede resultar de un proceso
adaptativo a un estimulo del medio como el de la infeccién por el

Helicobacter pylori, tabaquismo y alta ingesta de sal.

Displasia

La displasia gastrica es una lesion precancerosay es el penultimo estado
en la cascada de la oncogénesis gastrica, como lo formula Correa. Por
esto la identificacion, manejo y seguimiento de esta lesion es importante
en la deteccion temprana y prevencion del cancer gastrico. La displasia

usualmente se clasifica como de bajo y alto grado.

La displasia se distingue por la transformacion de la Ml a un epitelio

neoplasico. Si las células neoplasicas no traspasan la membrana basal y
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permanecen en el compartimiento epitelial, se clasifican como displasia.
Esta es la lesion precursora de cancer gastrico mas proxima al estadio
de carcinoma intramucoso. Multiples evidencias nos muestran que la
displasia presenta alteraciones moleculares similares a los carcinomas

invasivos y con esto presentan alto riesgo de progresar a cancer invasivo.

Definiciéon Cancer Gastrico

El cancer gastrico es un tipo de crecimiento celular maligno producido
por la proliferacion de células anormales con capacidad de invasién y
destruccién de otros tejidos y érganos, en particular el esofago y el
intestino delgado (Gunderson et al., 2008).

En las formas metastasicas, las células tumorales pueden infiltrar los
vasos linfaticos de los tejidos, diseminarse a los ganglios linfaticos y
sobrepasar esta barrera penetrando en la circulacibn sanguinea,

generando aberturas a cualquier érgano del cuerpo (Moncayo, 2009).

Epidemiologia de cancer gastrico

Se define como una enfermedad neoplasica localizada en las paredes
del estbmago, por debajo de la unidon cardioesofagica. En México, el
cancer gastrico representa la cuarta causa de muerte por cancer en
hombres y la quinta entre mujeres. Mientras que la mortalidad en México
es del 8.8%, con una tasa de 5 por 100 mil habitantes, con mayor
predominio en las personas de mas de 50 anos. Para el afio 2012 se
reportaba el cancer gastrico como la tercera causa de muerte en cuanto

a los diversos tipos de CA.
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En un estudio epidemioldgico realizado por investigadores en Mérida,
Venezuela, donde existe una alta tasa de incidencia de cancer gastrico,
se hallé una correlacion entre su incidencia y la presencia de un helecho
macho llamado Pteridium aquilinum. Este contiene un componente téxico
para los humanos, el ptaquiloside. En el estudio, los investigadores lo
hallaron en la leche del ganado bovino, que se alimentaba en praderas
donde abundaba este helecho, y observaron que el riesgo de adquirir
cancer Gastrico era 3,6 veces superior en las tierras altas, donde este

helecho abunda.

Algunas areas de la Republica Mexicana tienen mayores tasas de
mortalidad como Chiapas, la tasa es de 6.4 por 100 mil en comparacién
con la Ciudad de México 4.5 por 100 mil. Y se sefiala que el cancer
gastrico esta relacionado con la edad y es dificil de prevenir, debido al
estilo de vida y los malos habitos alimenticios. EI cancer gastrico
sabemos que es una enfermedad agresiva con una tasa de mortalidad
alta, y que en la practica clinica la mayoria de pacientes con este tipo de

cancer tienen enfermedad avanzada al momento del diagndstico.

Clasificacion de cancer gastrico

Aunque las clasificaciones para cancer gastrico son diversas, los tumores
malignos del estbmago se diferencian en adenocarcinomas, linfomas,
leimiosarcomas, carcinoides. El cancer gastrico temprano se clasifica
desde el punto de vista macroscépico en llla, llc, lIb y lll y sus
combinaciones, denominandosele tipo O al cancer temprano y el
avanzado, como Borrmann |, I1, Il y IV, ahora se le numera con los digitos
1, 2, 3 y 4. Se incluye el tipo 5 que corresponderia al carcinoma no

clasificable.
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Estadio 0 o carcinoma in situ, es la etapa mas inicial del cancer. Se
localiza en la parte mas superficial de la mucosa, y no infiltra las otras
capas del estomago, no invade los ganglios regionales ni produce
metastasis a distancia. Estadio |, es el tumor que invade la capa mas
profunda de la mucosa o la submucosa sin afectacion de ganglios
linfaticos estadio IA o con afectacion de 1 a 6 ganglios IB, o invade la
capa muscular o la subserosa sin afectacidn ganglionar. No hay
metastasis a distancia. Después del estadio 0, es el mas favorable.
Estadio Il y Estadio Ill, son las etapas intermedias. El estadio Il tiene

mejor prondstico que el lll.

Para establecer estos estadios, se tienen en consideracion tanto el nivel
de afectacién de la pared gastrica como el numero de ganglios afectados
por el tumor. Y por ultimo el estadio IV es la etapa mas avanzada. Su
pronostico es el peor. Existe metastasis a distancia en higado, pulmon,

huesos, ovarios, ganglios alejados del estdmago.

La supervivencia de los pacientes con cancer gastrico se relaciona con
estos estadios, siendo > 95% en el estadio 0 y va descendiendo a medida

que aumenta el estadio. El estadio IV es el de menor supervivencia.

Grupos de riesgo
En el grupo de riesgo para padecer CG, podriamos englobar a dos
colectivos. En primer lugar, las personas que padecen enfermedades

predisponentes gastricas (infeccion por Helicobacter Pylori, gastritis
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atrofica, poliposis gastrica, anemia perniciosa), el otro grupo de riesgo
serian personas con factores de riesgo acumulados como son la
obesidad, sobrepeso, el consumo elevado de alcohol, el tabaquismo, el
consumo frecuente de sal, ahumados, carne y productos a la parrilla, este
grupo cuenta con beneficios de ser factores modificables y por tanto

prevenibles

Cuadro clinico

Los sintomas que refiere el paciente al médico suelen ser vagos e
inespecificos y coincidir con sintomas de otras patologias como la ulcera
gastrica. Pero cuando existen sintomas suele manifestarse con sintomas
leves e inespecificos en sus inicios, por lo cual rara vez son causa de ir
a consulta. El cancer gastrico incipiente que lo consideran como aquella
lesiébn que compromete la mucosa o submucosa es asintomatico el 80%
de los casos, y en el 20% aparecen sintomas inespecificos similares a
un sindrome ulceroso y ocasionalmente pueden presentar nauseas,

anorexia o saciedad precoz.

Pero también existen sintomas mas alarmantes como una hemorragia
digestiva alta o pérdida de peso significativa se presenta en menos del
2% de los casos en etapas iniciales. En el cancer gastrico avanzado, la
sintomatologia es mas especial siendo frecuentes el dolor abdominal y la
baja de peso. También suelen presentar anorexia, nauseas, vomitos,

anemia, disfagia, hemorragia digestiva y saciedad precoz. La anemia de
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causa no aparente en un paciente, debe ser valorada mediante una
endoscopia digestiva alta y baja para descartar o en un dado caso
confirmar tumores digestivos. Este tipo de sintomatologia ha determinado
que la mayoria de los casos de cancer gastrico en Meéxico los
diagnésticos se realicen en etapas avanzadas de la enfermedad y sea

muy dificil de llevar.

Los principales signos, es decir, lo que se detecta en la exploracion fisica,
son presencia de lesiones de pequefio tamafo llamados nédulos o de
gran tamafo de consistencia pétrea o empastamiento en el abdomen,
aumento de tamafo de los 6rganos, ascitis y adenopatias en las bases

supraclaviculares o bien en las axilas.

El cancer gastrico posee varios patrones de crecimiento y diseminacion,
no excluyentes entre si. (1) Extension local, es el tipo de cancer que crece
invadiendo las distintas capas del estomago. Puede estrechar o, incluso,
cerrar el cardias o el piloro, provocando una obstruccion. En ocasiones,
infiltra de manera difusa toda la pared del estbmago reduciendo su
capacidad, esta forma de crecimiento se conoce como linitis plastica.

También puede infiltrar érganos vecinos como el higado, bazo.
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(2) Infiltracion linfatica, los ganglios linfaticos son unas pequefas
estructuras anatémicas de forma nodular que estan distribuidas por el
organismo, que desempenan un papel fundamental en la lucha contra las
infecciones. Los ganglios se agrupan en cadenas ganglionares. Las
células cancerigenas tienen capacidad para emigrar desde donde se han
originado y desplazarse por los vasos linfaticos hasta llegar a los
ganglios. Son las metastasis ganglionares regionales. También pueden
alcanzar cadenas ganglionares que se encuentran a mas distancia del

tumor primario y se llaman metastasis ganglionares a distancia.

(3) Diseminacién hematégena, cuando las células malignas alcanzan el
torrente sanguineo, y viajan a través de ella para depositarse en otros
organos originando asi nuevos focos tumorales o metastasis. Se
conocen como metastasis a distancia para diferenciarlas de las
metastasis ganglionares regionales. El cancer gastrico se disemina por
via hematégena principalmente al higado, pulmones y huesos. (4)
Siembra peritoneal, cuando las células tumorales pueden “descamarse”
del tumor del estbmago y depositarse en la superficie de otros 6rganos y
estructuras abdominales. Cuando estas células invaden el peritoneo se
llama carcinomatosis peritoneal. Cuando se producen metastasis

ovaricas por este mecanismo, se denomina tumor de Krukenberg.
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Capitulo I

Factores que predisponen a la aparicion de cancer
gastrico

Algunos alimentos poseen potenciales cancerigenos frecuentemente
consumidos en las dietas occidentales, como por ejemplo las
nitrosaminas, encontradas en diversos alimentos como carnes o
alimentos fritos. No obstante, actualmente se sostiene que el aumento de
cancer esta mas asociado a condiciones mas complejas como la
obesidad y una alimentacion habitual desequilibrada y pobre en verduras
y frutas, mas que a la ingesta de potenciales carcindbgenos en los
alimentos. Por tanto, no solo tiene importancia la exposicion a alimentos
individuales, sino también la exposicion a patrones alimentarios. Dichos
patrones alimentarios estan influenciados por diversos factores y

circunstancias.

Factores nutricionales, dietarios y socio econémicos

En varios estudios se ha analizado la posibilidad de que determinados
nutrientes o elementos alimenticios se relacionen ya sea con el aumento
o0 con la disminuciéon del riesgo de cancer. La dieta tiene una fuerte
influencia. Los factores de riesgo hasta ahora conocidos son una dieta
con carne salada, hidratos de carbono, café y sal. Pero también existen
factores protectores se han descrito las frutas, verduras, carotenos y

vitamina C y la refrigerscion6 de los alimentos.

Las verduras contienen abundantes nitratos que se convierten en nitritos

por las bacterias de la saliva, el resultado de esto dafa la mucosa
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inflamada. Los nitritos y nitratos son sustancias que se encuentran
comunmente en las carnes curadas. Ciertas bacterias, como
Helicobacter Pylori, pueden convertir a los nitritos y nitratos en
compuestos que han demostrado que causan cancer gastrico. Es
controversial aun es la asociacion que tiene este cancer con el nivel
socioeconoémico. Ya que se podria pensar que un nivel socioecondmico
bajo podria relacionarse a la ingesta de alimentos que predisponen a este
tipo de tumores, sin embargo en estudios no ha sido posible demostrar
que un nivel socioecondmico bajo sea indicador de la calidad de la

alimentacion.

Factores genéticos

Los factores hereditarios han sido ampliamente estudiados en el cancer
gastrico. Existen estudios que lo denominan como cancer gastrico
hereditario, y es asociado a una mutacién del gen de la E-Cadherina, que
es la que codifica proteinas relacionadas a la adhesion y comunicacion
intercelular. Se presenta principalmente en joévenes, habitualmente la
segunda o tercera década de la vida, con la variedad difusa o
indiferenciada como el rasgo anatomopatolégico mas relevantes, es decir

el estudio histopatologico.

Actualmente existe la posibilidad de realizar estudio genético en
individuos con sospecha clinica de cancer gastrico hereditario, esto con
el objetivo de entregar un adecuado consejo genético a las personas que

predisponen a heredar.
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En términos histolégicos existen dos formas microscépicas que han
distinguido, entre ellas encontramos la forma intestinal, en la cual las
células adoptan formas de las glandulas gastricas y con estrecha
asociacion con factores de riesgos ambientales y dietéticos y la forma
difusa, que es mas indiferenciada, y es quien debuta a edades mas

tempranas y asociado a peor prondstico.

Nitrosaminas

Se trata de sustancias que se producen en los alimentos durante su
preparacion y procesamiento. Estan presentes en varios tipos de
alimentos, pueden encontrarse en los productos carnicos curados, en
pescados procesados, cacao, cerveza y otras bebidas alcohdlicas,
vegetales procesados, cereales, leche y productos lacteos y también
aparecen en los alimentos fermentados, en escabeche y condimentados.
Se ha demostrado que una gran variedad de N-nitrosaminas poseen
actividad téxica, genotoxica y cancerigena. Y se han identificado 10
nitrosaminas cancerigenas, susceptibles de causar cancer y 6

genotoxicas y sustancias que pueden dainar el ADN.

En el organismo sucede esto, una parte de los nitratos que ingerimos se
pueden transformar en nitritos, y a su vez estos reaccionan con los
aminoacidos presentes en el estdmago dando lugar a la formacion de
nitrosaminas, que son sustancias potencialmente peligrosas. Ademas, al
cocinar a altas temperaturas productos carnicos con nitritos afadidos
también se pueden formar nitrosaminas, aunque en este caso se produce

en menor proporcion que durante el proceso de digestion.
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Acrilamida

Diversos estudios han demostrado los efectos dafinos que causa la
acrilamida en la salud, tiene efectos toxicos, cancerigenos, no
cancerigenos neurotdxicos e inmunolégicos, y dafos en la salud
reproductiva. Se detectaron elevados niveles de acrilamida en alimentos
con alto contenido de carbohidratos como papas fritas, productos de
panaderia y pasteleria, cereales para el desayuno, cerveza e incluso

café.

Estos alimentos tienen en comun la presencia de precursores y el uso de
altas temperaturas en el procesamiento. Los diversos estudios mostraron
un aumento en la incidencia de tumores malignos en diversos érganos
como testiculos, glandulas mamarias, tiroides y adrenales. Y los estudios
de cohortes realizados relacionan la exposicién a acrilamida con cancer
renal, cancer pulmonar, cancer endometrial, cancer de ovarios y cancer

de la cavidad oral.

Después de la ingestion, la acrilamida se absorbe via tracto
gastrointestinal, se distribuye a todos los érganos y se metaboliza. La
Glicidamida es uno de los principales metabolitos resultantes de este
proceso y la causa mas probable de las mutaciones genéticas y tumores

observados en estudios en animales.
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Alcohol

La IARC en 2010, registré6 que habia evidencia suficiente entre el
consumo habitual de alcohol y el riesgo de desarrollar AC-TI. El alcohol
altera el microambiente gastrico produciendo efectos nocivos por
mecanismos multiples y complejos relacionados al contacto directo de la
mucosa gastrica con etanol o su metabolito el acetaldehidoy también por
componentes no alcohodlicos presentes en algunos licores. De las
bebidas alcohdlicas se ha estudiado el efecto en la alteracion de la
motilidad gastrica, la alteracion de la produccion de acido gastrico y el

dano directo e indirecto de la mucosa.

El etanol es metabolizado por la alcohol deshidrogenasa (ADH), catalasa
o citocromo P450-2E1 (CYP2E1) en acetaldehido, este se oxida por
medio de la aldehido deshidrogenasa (ALDH) en acetato. La IARC
clasificé como carcinégeno. La concentracion de este en el estdmago se
afecta por la colonizacibn de Helicobacter pylori, asi como por
polimorfismos en los genes que codifican las enzimas metabolizantes.
(Rev.Col.Hematol.Oncol 2021 — Vol 8 (2) 161-17).

Tiene efecto gastrolesivo, que sensibiliza la mucosa ante agentes
cancerigenos, lo cual es atribuido a las nitrosaminas contenidas en las

bebidas alcohdlicas.
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Tabaco

Se clasificd al tabaco como cancerigeno tipo 1. El tabaco tiene mas de
4800 aproximadamente de sustancias quimicas, de estas, 69 se
consideran cancerigenas. Los estudios se centran en cuatro grupos:
benzopirenos, hidrocarburos aromaticos policiclicos, nitrosaminas vy

aminas heterociclicas.

El humo del tabaco contiene 6xidos de nitrdgeno que reaccionan con la
nicotina y forman nitrosaminas especificas como la metilnitrosamina y
con la butanona que inician, promueven o amplifican el dafio oxidativo en
el ADN. Y se lleg6 a confirmar el efecto perjudicial, del tabaquismo sobre
el riesgo de cancer gastrico y proporciond estimaciones sobre las
relaciones dosis riesgo y duracion riesgo, mostrando disminucién del

riesgo después de dejar de fumar.

Radicales libres

Son compuestos quimicos altamente reactivos que pueden dafar las
células y en concentraciones altas, los radicales libres pueden ser
peligrosos para el cuerpo y pueden dafiar todos los componentes
principales de las células, incluso el ADN, las proteinas y las membranas
celulares. El dafo a las células causado por los radicales libres,
especialmente el dafo al ADN, puede tener un papel en la formacién del
cancer y en otros padecimientos de la salud. Se ha demostrado que
durante la inflamacion estan presentes grandes cantidades de radicales
libres, en los tejidos afectados.
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Los radicales libres son generados por leucocitos polimorfonucleares y
monocitos macréfagos que ejercen accidn fagocitaria. Si bien estos
radicales libres son beneficiosos, cuando estan en exceso pueden causar
dano histoldgico por dos mecanismos, directo reaccionando con varias
moléculas blanco, incluyendo proteinas, lipidos y ADN, e indirecto
induciendo la aparicion de proteinas de estrés fendmeno relacionado con

procesos inmunes.

Vitaminas antioxidantes como son betacarotenos, retinol, vitamina A,
vitamina C, vitamina E, comparten con otros micronutrientes como son
los thioles no proteicos, enzimas como la superoxido dismutasa y la
glutation peroxidasa, la capacidad de reducir los niveles de radicales

libres en los tejidos.

Edulcorantes artificiales

Comencemos con conocer que es un edulcorante artificial, estos son
sustancias quimicas sintetizadas que se utilizan en lugar de azucar
comun, para endulzar alimentos y bebidas. Se realizaron estudios de
cohorte y se analizé el consumo de edulcorantes artificiales de todas las
fuentes de alimentos y se encontré que las personas que consumian las
mayores cantidades de edulcorantes artificiales tenian un poco mas de
probabilidades de enfermarse de cancer que aquellas que no lo

consumian.

Carnes procesadas

Las carnes rojas contienen hierro, el cual promueven la formacién de
compuestos nitrosos, potencialmente mutagénicos y cancerigenos. En el
caso de las carnes procesadas, las altas cantidades de sal y nitratos,

nitritos y nitrosaminas también contribuyen en este proceso.
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Carne quemada o carbonizada/reaccion de Maillard

Existen compuestos que se forman cuando la carne se procesa a
elevadas temperaturas durante un tiempo significativo. Estas sustancias
se han relacionado con alteraciones del ADN, lo que resulta en

mutaciones que pueden dar lugar al desarrollo del CA.

Existe un proceso quimico llamado reaccion de Maillard que es el
encargado de oscurecer los alimentos y afectar el sabor, aunque es un
proceso que resulta bastante complejo, la reaccion de Maillard, en toda
su complejidad, tiene efectos sensoriales, el dorado o tostado de los
alimentos, y el desprendimiento de aromas. Y como ya lo hablamos, la
acrilamida y la industria de los alimentos busca por lo tanto reducir al
minimo la formacién de la acrilamida durante esta reaccion, por los
procesos cancerigenos que este causa. La reaccion de Maillard puede
confundirse con la reaccidn de caramelizacidén. Pero esta, transcurre a
mayor temperatura, y su mecanismo se debe a la pirolisis de los

azucares, Yy no a una reaccion entre azucares reductores y proteinas.

Plantas cruciferas

Asi como existen alimentos que son los responsables de aumentar el
riesgo de padecer cancer, también existen alimentos que lo previenen,
tal es el caso en el cual se han identificado varias maneras posibles en
las que las plantas cruciferas tienen compuestos que podrian ayudar a
prevenir el cancer, como son el proteger las células de dafos al ADN,
ayudan a desactivar carcindbgenos, tienen efectos antiviricos y
antibacterianos, asi como efectos antiinflamatorios e inducen la muerte
celular, inhiben la formacién de vasos sanguineos tumorales y la

migracion de las células tumorales.
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Produccion de picante (uno de los principales factores
para padecer CG) en Chiapas

Las mas de cien variedades se concentran en 22 grupos de chiles verdes
y 12 de chiles secos, entre los cuales encontramos los picantes como el
jalapefo, el poblano y el serrano, asi también algunos considerados
dulces como lo es el chile morron en sus diferentes presentaciones de
colores. Los mas producidos y consumidos a nivel nacional son el
habanero, jalapefo, chipotle, serrano, simojovel y el chile de arbol. Asi
como es de los principales productores de chile, asi mismo es de los
principales consumidores y como ya se estudio, los componentes del
picante es de los principales predisponentes para padecer cancer

gastrico.

En México se identificé un riesgo particularmente elevado de cancer
gastrico asociado con el disfrute frecuente de la sensacion de picor. Un
estudio realizado por el Instituto Nacional de Salud Publica de México
evaluo las posibles interacciones entre varios factores como la ingesta
de chiles picantes ricos en capsaicina, factores jnfecciosos como
Helicobacter pylori y factores genéticos como los genotipos IL1B-31

sobre el riesgo de cancer gastrico.

Sal, alimentos salados y salmuera

La sal puede dafar directamente la mucosa Qastrica y promover la
formacion de compuestos N-nitrosos, potencialmente cancerigenos,
como Yya se menciono, asi como la infeccion por Helicobacter Pylori. A

nivel molecular, la sal estimula la expresidon de cepas mas virulentas
Helicobacter Pylori. La mayoria de los estudios han observado una

asociacion entre el consumo general de sal, de sal afiadida y de sodio.
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Grasas dietéticas

La grasa afecta directamente a algunas funciones celulares, incluida la
fluidez de la membrana celular, el metabolismo de las prostaglandinas y
la sintesis de radicales peréxido. Asimismo se producen cambios en los
receptores hormonales, alteraciones en los mecanismos de crecimiento

celular y modificaciones de sustancias quimicas intracelulales.

Indirectamente, un aporte elevado de grasas puede provocar cambios en
la composicion de la bilis, induciendo ésta la conversion bacteriologica
de los acidos. Se han observado, de forma experimental, la elevacion del
riesgo tumoral cuando la dietarica en lipidos se inicia tempranamente en
la vida del animal. En la actualidad hay una mayor ingesta calérica y
consumo de proteinas y grasas superior a la que se recomienda, asi, la

ingesta de grasas ha incrementado.

Helicobacter Pylori

La infeccidon por Helicobacter pylori es una causa no alimentaria de
cancer de estdmago, pero su papel en la carcinogénesis podria ser
modificada por la dieta. Los cambios en los habitos alimentarios estan
implicados en la disminucién de la incidencia y de la mortalidad por este
tipo de cancer.

Se conoce como una bacteria en forma de espiral que crece en la

mucosa, siendo la capa que reviste el interior del estdmago. Este produce

acido y hace muchas bacterias no sobreviven ahi. Pero Helicobacter
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Pylori es capaz de neutralizar o anular la acidez del entorno del estbmago
y esta neutralizacion localizada permite que la bacteria sobreviva. Existen
diferentes cepas bacterianas, cada una con diferentes factores de

virulencia como son factores de adhesioén, toxinas, enzimas.

Estos factores de virulencia son los que le permiten adaptarse al medio
gastrico y causar un dafio continuo en las células del estdbmago. Existen
cepas mas virulentas que producen una proteina citotdéxica asociada al
gen A. La infeccidn con estas cepas se ha asociado con mayor dafo

epitelial y una mayor produccion de citoquinas pro-inflamatorias.

Helicobacter Pylori también sobrevive en el entorno acido del estdmago
de otra forma explicamos que, penetra en la mucosa y se une a las
células que revisten el interior del estdmago. Al hacer esto, evita que el
sistema inmunitario la destruya. Aunque en condiciones normales las
células inmunitarias reconocen las bacterias invasoras que se acumulan
cerca del sitio de la infeccidén por esta bacteria y las atacan, no logrando

llegar al revestimiento del estomago.

La infeccion de la mucosa gastrica por esta bacteria produce una gastritis

cronica atréfica multifocal, asociada a hiperclorhidria favoreciendo el
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sobre crecimiento bacteriano y aumentando la cantidad de nitrosaminas
las cuales son potenciales carcinogénicas. Aunque la infeccién por H.
pylori en si no causa la enfermedad, en la mayoria de las personas la
infeccidén crénica causa una inflamacion prolongada en el estbmago y
algunos tipos de cancer gastrico. Los canceres mas comunes de este
tipo son el adenocarcinoma gastrico y el linfoma gastrico de tejido linfoide

asociado a mucosa, un tipo raro de linfoma no Hodgkin.

Por otro lado, la disminucidon del riesgo de cancer de eso6fago en las
personas infectadas por Helicobacter Pylori quizas se relacione con una
baja acidez en el estbmago que se observa con frecuencia tras la
infeccion de Helicobacter Pylori. Esta baja podria disminuir el reflujo
gastrico en el eséfago, que es un factor de riesgo importante para los

adenocarcinomas gastricos.

Polimorfismos en citoquinas proinflamatorias

Algunos estudios registran que Helicobacter Pylori aumenta la
produccién de citoquinas inflamatorias como IL-1(3, IL-2, IL-6, IL-8 y factor
de necrosis tumoral alfa, que reclutan y activan neutréfilos en la mucosa
gastrica. Estos producen metabolitos toxicos y liberan enzimas
lisosbmicas responsables también del dafio. Otros estudios han
registrado que polimorfismos de lo que es la IL-1 reducirian la secrecién
acida, causarian flamacion gastrica y atrofia y contribuirian al proceso
carcinogénico relacionado con la bacteria. Otros demostraron que los
polimorfismos en los genes IL-1B, IL-10 y factor de necrosis tumoral son
asociados con mayor riesgo de desarrollar ulcera duodenal y cancer

gastrico.
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Alteraciones de los receptores tipo Toll

Estas glicoproteinas transmembranales reconocen y se unen a patrones
moleculares asociados a patégenos y son receptores de reconocimiento
de patrones del sistema inmune innato. TLR2 y TLR4 participan en la
induccion de la respuesta inmune contra Helicobacter Pylori y
polimorfismos en estos, alterarian la regulacion de la respuesta inmune.
TLR4 esta implicado en vias de transduccion de sefiales iniciadas por el

lipopolisacarido.

Las alteraciones en TLR4 inducen la activacion de NF-k B en los
macréfagos, que son cruciales en la mediacion de la respuesta
inflamatoria a la infeccion por Helicobacter pylori. Y se asocia al riesgo

de desarrollar cancer gastrico.

Citoquinas

Ciertos polimorfismos en la interleuquina 1 beta y otras citoquinas como
el factor de necrosis tumoral, incrementan el riesgo de desarrollar
adenocarcinoma gastrico, al inducir una respuesta de tipo atréfica e
hipoclorhidria en la mucosa gastrica en respuesta a la infeccion por el
Helicobacter pylori. Existen estudios que muestran que la combinacion
de ciertos genotipos del huésped y bacterianos confiere un mayor riesgo
de desarrollar cancer gastrico. Aquellos pacientes con polimorfismos de
alto riesgo y bacterias virulentas tienen el mas alto riesgo de desarrollar
cambios histologicos severos en la mucosa gastrica. Estos y otros
estudios similares sugieren que polimorfismos genéticos influencian la
expresion de citoquinas, la inflamacidn gastrica y el riesgo de desarrollar
lesiones pre cancerosas en los infectados por Helicobacter Pylori, el
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riesgo se incrementa si la infeccion es por cepas virulentas como las que

expresan los genes CagA 'y VacA.

Sobrepeso y obesidad

El exceso de peso es el factor nutricional sobre el cual la evidencia
disponible se considera mas convincente y, pueden provocar cambios en
el cuerpo que influyen a la inflamacién a largo plazo y niveles mayores
de lo normal de la insulina, factores de crecimiento insulinico y de

hormonas, estos cambios pueden causar cancer.

En la obesidad hay hipersecrecion de moléculas proinflamatorias como
interleucina-6, factor de necrosis tumoral-alfa, leptina, resistina, proteina
ligadora de retino, inhibidor del activador del plasmindgeno, factor de
crecimiento hepatico, entre muchos mas. Asi como hiposecrecion de

adipocinas beneficiosas como la adiponectina y visfatina.

Todas estas sustancias son secretadas por adipocitos y células del
estroma vascular, la mayoria provienen de macrofagos y otras células
inmunes que infiltran los tejidos adiposos en pacientes obesos. La
adiponectina, la adipocina mas abundante, aumenta la sensibilidad a la
insulina y es inversamente proporcional al desarrollo y progresion del

cancer.
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Condiciones morbidas (es6fago de Barrett)

Es una patologia adquirida producto del reflujo gastroesofagico crénico
que provoca la lesion de la mucosa esofagica normal y su reemplazo por
mucosa metaplasica. La importancia clinica del es6fago de Barrett radica
en que constituye un factor de riesgo para el desarrollo de
adenocarcinoma. Estudios in vitro sugieren que la exposicidén esofagica
episodica al acido, tipica de la enfermedad por reflujo gastroesofagico,
puede causar dafos en el ADN, estimular la hiperproliferacion, suprimir

la apoptosis y esto llevar a la promocion de la carcinogénesis.

Anemia perniciosa

Aparece como secuela de la gastritis cronica atrofica autoinmune. El
riesgo de cancer es variable de acuerdo a la duracién de la enfermedad
y la ubicacion geografica, pero en general entre un 5 a un 10% de los

pacientes con anemia perniciosa desarrolla un cancer gastrico.

Enfermedad de Menetrier

Es una gastropatia hipertrofica muy infrecuente, asociada a
hipoproteinemia y de etiologia desconocida. Es wuna condicidon
preneoplasica, y se asocia a cancer gastrico en un 10-15%. Es una
variante muy infrecuente de gastropatia hiperplasica, caracterizada por
la aparicion de pliegues engrosados en la mucosa gastrica asociada a
una pérdida de proteinas e hipoclorhidria. La etiologia de la enfermedad
de Menetrier se desconoce, y se han postulado factores infecciosos
como citomegalovirus, Helicobacter pylori, auto inmunitarios, como lo son
a exposicion a alérgenos, anticuerpos contra las células parietales,

hormonales y genéticos.
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El tratamiento de la enfermedad de Menetrier no esta establecido en si.
En los casos que son asociados la infeccidn por Helicobacter pylori, se
ha comunicado el control de los sintomas con la terapia antibiética de
eliminacién. Otros tratamientos empleados han sido la dieta rica en
proteinas, antiacidos, anticolinérgicos, e incluso anticuerpos

monoclonales.

Pero mas que nada la recomendacion mas admitida es el tratamiento
quirdrgico, especialmente en pacientes con pérdida no controlable de
proteinas o sangrado, ya que ademas se elimina de manera confiable el

riesgo de malignizacion.

Sexo y raza

En comparacion con las mujeres, los hombres tienen mayor riesgo
cancer gastrico. Las razones de las diferencias no son claras aun, sin
embargo, se han atribuido como causas las discrepancias entre las
exposiciones ambientales u ocupacionales.. Paises asiaticos como
Chinay Japon tienen una de las tasas mas altas de incidencia de cancer

gastrico en el mundo.

Edad
El riesgo de desarrollar cancer gastrico se incrementa con la edad y
ocurre mas frecuentemente entre los 50 y 80 afios de edad. Este tipo de

cancer en personas menores de 30 afos es raro pero posible.

Enzima glutation transferasa
Es una enzima que participa en la detoxificacion de compuestos
xenobidticos y ademas permite el transporte intracelular de compuestos

endogenos, como las antocianinas en plantas. Las antocianinas son
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pigmentos hidrosolubles, responsables del color rojo, purpura o azul en

hojas, flores y frutos.

Factores hereditarios

Varias afecciones hereditarias pueden aumentar el riesgo de una
persona de padecer cancer de estdmago. Cancer gastrico difuso
hereditario, este sindrome hereditario aumenta significativamente el
riesgo de padecer cancer de estobmago. Esta afecciéon es poco comun,
pero el riesgo de cancer de estobmago en el transcurso de la vida.
Poliposis adenomatosa familiar, en este sindrome, las personas tienen
muchos pdlipos en el colon, y algunas veces en el estbmago y los

intestinos.

Las personas con este sindrome tienen un riesgo significativamente
mayor de padecer cancer colorrectal y tienen un riesgo ligeramente
mayor de padecer cancer de estomago. Sindrome de Li-Fraumeni, las
personas con este sindrome tienen un mayor riesgo de varios tipos de
cancer, incluyendo el desarrollo de cancer de estdmago a una edad

relativamente joven.

44



Factores alimenticios y cancer

Capitulo Il

Factores protectores y prevencion

En el momento en que los antioxidantes no son capaces de detener a los
radicales libres, se producen dafnos sobre las grasas, las proteinas y los
genes. Si hacemos referencia a la oxidacion de las grasas, se ha
comprobado que el cLDL oxidado se adhiere mas facilmente a las
paredes de los vasos sanguineos, con |lo que aumenta el riesgo
cardiovascular. Si las células de los vasos sanguineos se ven afectadas
por los radicales libres, se originan alteraciones vasculares que también

aumentan el riesgo cardiovascular.

Si la afectacidon de los radicales libres se produce en los genes, se
incrementa el riesgo de tumores. Si la afectacidén es sobre las proteinas,
los efectos se plasman en deterioro y muerte celular, asociados al

proceso de envejecimiento y a un mayor riesgo de enfermedades.

Frutas y verduras

Las dietas repletas de frutas y vegetales ofrecen un plato lleno de
fitoquimicos una clase de nutrientes que ocurren naturalmente en las
plantas, vitaminas y minerales, todos los cuales pueden actuar como
antioxidantes. Los antioxidantes protegen los procesos celulares del
cuerpo y ayudan a combatir la inflamacion. En general las frutas y
verduras, ricas en fibra y fitoquimicos con propiedades antioxidantes, han

demostrado ser protectoras frente al desarrollo de cancer.

Vitamina D
Se descubrié que varias actividades biologicas de la vitamina D podrian

demorar o prevenir la formacion del cancer, incluso promover la
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diferenciacion celular, disminuir la multiplicacion de las células
cancerosas, estimular la muerte celular (apoptosis), reducir la formacién
de vasos sanguineos tumorales (angiogénesis), y demorar la progresion
del tumor y la metastasis (5—9). También se descubrié que la vitamina D
inhibe un tipo de célula inmunitaria que suele debilitar la respuesta del
sistema inmunitario al cancer. La vitamina D es un nutriente necesario
para la salud. Ayuda al cuerpo a absorber el calcio, una de las principales
sustancias necesarias para tener huesos fuertes. Junto con el calcio, la
vitamina D contribuye a prevenir la osteoporosis, una enfermedad que
hace que los huesos se vuelvan mas delgados y débiles y sean mas
propensos a fracturas. Ademas, al cuerpo le hace falta la vitamina D para

otras funciones.

La cantidad de vitamina D que una persona necesita por dia dependera
de su edad. Cereales, leche, los pescados grasos, como la trucha, el
salmon, el atun y la caballa, asi como los aceites de higado de pescado,
se encuentran entre las mejores fuentes naturales de vitamina D. Los
hongos aportan algo de vitamina D. Algunos hongos se exponen a la luz

ultravioleta para aumentar su contenido de esta vitamina

Son muy pocos los alimentos que contienen esta vitamina en forma
natural. Los alimentos fortificados con vitamina D aportan la mayor parte
de esta vitamina en las dietas. El cuerpo produce vitamina D cuando la

piel descubierta se expone al sol. La mayoria de las personas reciben al
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menos algo de vitamina D de esta manera. Pero la radiacion ultravioleta
del sol puede causar cancer de piel, de manera que es importante limitar

el tiempo de exposicién.

La vitamina D se encuentra en suplementos de multivitaminas y
multiminerales. También se puede conseguir en forma de suplementos
dietéticos que contienen solo vitamina D o vitamina D combinada con
algunos otros nutrientes. Las dos formas de vitamina D disponibles en
suplementos son D2 (ergocalciferol) y D3 (colecalciferol). Debido a que
nuestras fuentes de vitamina D son los alimentos, el sol y los
suplementos dietéticos, una manera de saber si estamos recibiendo
suficiente vitamina D es un analisis de sangre que mide la concentracion
de esta vitamina, el consumo excesivo de vitamina D puede ser nocivo,

es por ello que se tiene que realizar estudios de sangre.

Vitamina C

Se ha utilizado con éxito en el tratamiento de algunos tumores de
intestinos, como polipos y adenomas. Se ha comprobado
experimentalmente que inhibe la formacion de nitrosaminas
cancerigenas. También algunos estudios sugieren la posibilidad de
tratamiento con acido ascorbico para algunos tipos de cancer. Es quien
neutraliza las nitrosaminas, por lo que el habito de fumar también es un

factor de riesgo, ya que produce descenso de vitamina C.
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Su uso en en cancer esta estudiado desde 1976 ya que se habia
reportado como favorable el uso de dosis altas endovenosa de esta
vitamina en el manejo de cancer. Las concentraciones en sangre pueden
alcanzar los 21000 uM/L a una dosis de 60g/dia, a diferencia de las
concentraciones que se alcanzan por via oral con la maxima dosis
tolerada de 3 gr/dia que no excede los 220 uM/L por el limite de la
absorcion intestinal. Esta diferencia de hasta 95 veces se ha relacionado
con un efecto prooxidante caracterizado por la formacién de peréxido de
hidrogeno, afectando a células tumorales, lo cual se observa desde una

concentracion de vitamina C de 1000 a 5000 umol/L.

Por lo tanto, se plantea un efecto dual prooxidante tumoral selectivo en
altas dosis y un efecto antioxidante sistémico, esto segun las
observaciones que se han hecho a lo largo de los afos.
Epigenéticamente, la vitamina C potencia a los inhibidores de la DNA
metiltransferasas, por lo que tiene una accion hipometilante, siendo
importante por la metilacion aberrante del DNA e histonas en el cancer,
asimismo, se propone que la vitamina C, al favorecer la respuesta
inmune, puede favorecer que los retrovirus enddgenos, los que
normalmente forman 9% del genoma, induzcan la demetilacion del DNA,
con lo cual se apertura la investigacién en la quimioinmunoterapia. En
cuanto a la prevencién primaria, los estudios previamente reportados
utilizaron la via oral para la prevencion del cancer sin demostrar ningun
beneficio consistente en tumores so6lidos como mama, pulmén, colon o

cuello uterino.

Los alimentos con una mayor riqueza en esta vitamina son las frutas

como los citricos, caquis, kiwis y las hortalizas como lo son los pimientos,
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perejil, coles, cebolla frescas y crudas. Es sabido que la vitamina C se
destruye en parte por efecto de la coccién y del almacenamiento

prologando.

De ahi la gran importancia nutricional que tiene tomar vegetales crudos
en las comidas y a diario, ya que, al igual que otras vitaminas
hidrosolubles, apenas se acumula en nuestro organismo y éste la precisa
continuamente. Esta vitamina es muy sensible a la luz, a la temperatura
y al oxigeno del aire. Incluso un zumo de naranja natural pierde su
contenido de vitamina C a los 15-20 min de haberlo preparado, y también

se pierde en las verduras cuando las cocinamos.

Vitamina E

Se ha comprobado que esta vitamina reduce el crecimiento de algunos
tumores tipo sarcomas. La accién antitumoral de la vitamina E, junto con
la C, el betacaroteno y el selenio, se ve potenciada cuando actuan juntos,
en el cuerpo, actua como antioxidante, al ayudar a proteger las células
contra los dafios causados por los radicales libres. El organismo también
necesita la vitamina E para estimular el sistema inmunitario a fin de que
éste pueda combatir las bacterias y los virus que lo invaden. Ayuda a
dilatar los vasos sanguineos y evitar la formacion de coagulos de sangre
en su interior. Ademas, las células emplean la vitamina E para interactuar

entre si y para cumplir numerosas funciones importantes.
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La cantidad de vitamina E que necesita por dia depende de la edad. La
vitamina E se encuentra naturalmente presente en los alimentos y se
agrega a ciertos alimentos fortificados. Para obtener las cantidades
recomendadas de vitamina E, hay que consumir alimentos variados, los
aceites vegetales, por ejemplo, los aceites de germen de trigo, girasol y
cartamo, se encuentran entre las fuentes mas ricas de vitamina E. Los
aceites de maiz y soja también aportan esta vitamina, las hortalizas de
hojas verdes, como la espinaca y el brécoli, las fabricas de alimentos
agregan vitamina E a ciertos cereales para el desayuno, jugos de fruta,

margarinas y productos para untar, entre otros alimentos.

La deficiencia de vitamina E es muy poco comun en las personas sanas.
Casi siempre esta relacionada con ciertas enfermedades que causan una
mala absorcion o digestion de las grasas. Algunos ejemplos incluyen la
enfermedad de Crohn, la fibrosis quistica. La deficiencia de vitamina E
puede causar dafnos a los nervios y los musculos con pérdida de
sensibilidad en los brazos y las piernas, pérdida de control del
movimiento corporal, debilidad muscular y problemas de la vision. Otro

signo de deficiencia es el debilitamiento del sistema inmunitario.

Vitamina A

La vitamina A es una vitamina liposoluble que se encuentra presente en
forma natural natura en los alimentos. Hay dos fuentes diferentes de
vitamina A, la vitamina A preformada se encuentra en el pescado, en las
visceras (como el higado), los productos lacteos y los huevos y los
carotenoides provitamina A se transforman en vitamina A en el cuerpo.

Estos se encuentran en las frutas, las verduras y otros productos de
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origen vegetal. El carotenoide provitamina A mas comun en los alimentos

y los suplementos dietéticos es el betacaroteno.

Sélo esta presente como tal en los alimentos de origen animal, mientras
que en los vegetales se encuentra como provitamina A, en forma de
carotenos. Entre las funciones que realiza la vitamina A en el organismo
, destacan su efecto trofico y protector de los epitelios, participando en la
barrera defensivo-inmunoldgica de estas estructuras, por lo que se le
atribuye un efecto preventivo frente a la posible aparicion de diversos

tipos de cancer, entre ellos el que nos interesa, cancer gastrico.

Algunos estudios han comprobado que el tratamiento con retinoides
sintéticos disminuye un porcentaje considerable de las recurrencias del
cancer. Los beta carotenos actuan atrapando radicales libres y moléculas
de oxigeno libre; de ahi su efecto protector. Diferentes estudios han
intentado demostrar su capacidad preventiva contra el cancer, por su
efecto protector en la defensa sobre la pared epitelial. Y algunos autores
confirman incluso su efecto de reversion sobre células ya sensibilizadas
a tumores, es decir, que los betacarotenos pueden conseguir que los

tumores disminuyan de tamafo.

Betacaroteno
El carotenoide mas conocido es el betacaroteno, que se convierte en el

intestino en dos moléculas de vitamina Ay esta capacidad de convertirse
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en vitamina A es exclusiva de algunos carotenos y no posee una relacion

directa con su potencial antioxidante.

Licopeno

Es el carotenoide que imparte el color rojo al tomate y a la sandiay que
no se convierte en vitamina A en el organismo humano, lo que no impide
que posea unas propiedades antioxidantes muy elevadas. Las
concentraciones mas elevadas de licopeno se encuentran en el tejido

prostatico.

Un elevado consumo de licopeno se ha relacionado con la prevencion de
algunos tipos de cancer. Aunque el tomate es la mayor fuente de
licopeno, también lo son otras verduras y frutas que presentan colores
intensos como la sandia, la papaya, el albarico que o el pomelo rosado.
El tomate es el alimento que lo concentra en mayor cantidad, y se debe
considerar que hay factores que afectan a su asimilacion en el
organismo, como su madurez, las distintas variedades o la forma de
cocinarlo, todos influyentes en la cantidad y el grado de aprovechamiento

del licopeno.

Flavonoides

Los flavonoides se pueden dividir en varias clases, dependiendo de su

grado de oxidacion como las flavonas, isoflavonas, flavonoles,

flavanoles, antocianinas y protoantocianidinas. Estos se han encontrado

en una diversidad de plantas, con funciones fisiolégicas importantes,
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como el transporte de auxinas. Las antocianidinas son sometidas a
multiples modificaciones que incluyen la glicosilacion, la metilacién y la

acilacion.

Los flavonoides son compuestos con elevado poder antioxidante. Estan
constituidos por una gran familia de compuestos polifendlicos
sintetizados por la plantas. Son unos potentes agentes antioxidantes que
actuan como inactivadores de radicales libres o también como agentes
gquelantes de metales prooxidantes, como lo es del hierro y del cobre. Se
ha demostrado que son un factor protector del sistema cardiovascular.
Ademas, activan las enzimas como glutation peroxidasa y catalasa,
antioxidantes naturales presentan de forma natural en nuestro
organismo. Sus fuentes alimentarias mas habituales son brasicaceas,

verduras de hoja verde, frutas rojas, moradas y citricos.

Mango

La pulpa de la fruta del mango contiene altas concentraciones de
carotenoides causando el desarrollo de un amarillo intenso a naranja. En
cultivares de color amarillo, carotenoides y xantofilas son los pigmentos
predominantes, mientras que las antocianinas se producen en la cascara
de algunos cultivares con tonalidades rojas. Durante el desarrollo del
mango, los fenoles totales aumentan en la cascaray en la pulpa en todas
las etapas, las antocianinas han sido identificadas en la cascara de

mango.

53



Factores alimenticios y cancer

El mango es un fruto muy estudiados por su gran contenido de
compuestos antioxidantes, productos del metabolismo secundario, como
las antocianinas. Sin embargo, aun no existen reportes de esta familia de

enzimas ni de sus genes en mango.

Actividad fisica

El ejercicio puede serle util antes, durante y después del tratamiento
contra el cancer. Un factor protector que se ha estudiado es la actividad
fisica en el paciente, el funcionamiento tanto del cuerpo como del cerebro
reduce la sensacién de cansancio o fatiga, ayuda a disminuir la depresién
y ansiedad, podria ayudar a dormir mejor, mantiene o mejora la habilidad
fisica para poder hacer las cosas, mejora la fuerza muscular, la salud
Osea y el rango de movimiento, fortalece el sistema inmunitario, aumenta
el apetito, ayuda a lograr y mantener un peso saludable, puede que
ayude a contrarrestar el linfoedema relacionado con el cancer de seno,
sin incrementar el riesgo, reduce la probabilidad de que ciertos tipos de

cancer regresen.

Prevencioén

“‘Es importante llevar una dieta balanceada. Para la prevencion del
cancer, enfatizamos una dieta basada en las plantas” el cuerpo utiliza
ciertos compuestos de los alimentos y quimicos derivados del cuerpo,
llamados antioxidantes, para ayudar a proteger contra el dafo a los
tejidos que ocurre constantemente como resultado del metabolismo

normal (la oxidacion).

La fibra alimentaria cumple la funcidon de ser la parte estructural de las
plantas y, por lo tanto, se encuentra en todos los alimentos derivados de
los productos vegetales como son los cereales integrales®, las verduras,
las frutas, frutos secos y las legumbres. La cantidad y el tipo de fibra varia
considerablemente entre los distintos alimentos de ahi que sea muy

importante el consumo variado de productos vegetales y ademas estos
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deben de ser, preferentemente, poco o nada procesados ya que, como
norma general, el procesamiento reduce la cantidad de fibra.

El dafio se ha visto vinculado con un aumento en el riesgo para el cancer,
algunos antioxidantes pueden ayudar a proteger contra el cancer como
ya sabemos los factores que predisponen a padecer este tipo de cancer,
recordemos que son bioldgicos, ambientales y genéticos. Entendemos
como prevencion primaria evitar la exposicion a factores relacionados
con la aparicion y promocion de las neoplasias, la prevencion secundaria
actua durante las etapas preclinicas de la tumorogénesis mediante la
inhibicidon de la progresion tumoral y la prevencién terciaria se logra
mediante la inhibicion de la invasién y la metastasis en pacientes con
cancer después de laterapia. Los efectos de los agentes dietéticos deben
verse como un conjunto de varios efectos en lugar de una sola respuesta
bioldgica y, por esta razon, podrian actuar sobre todo el proceso de
transformacion maligna. Por lo tanto, es posible modificar la iniciacién,

promocion o progresion de las neoplasias malignas.

Se recomienda el consumo de frutas y vegetales frescos que contengan
vitamina C, evitar la ingesta de alimentos salados o ahumados. Ya que
numerosos estudios han demostrado que la dieta y los componentes
bioactivos de los alimentos juegan un papel fundamental para ayudar a
contrarrestar los efectos de procesos celulares dafinos como es el dano

oxidativo relacionado con el medio ambiente. El estrés oxidativo esta
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fuertemente implicado en el envejecimiento y la fisiopatologia del cancer.
No obstante, siguiendo una dieta equilibrada y saludable podemos
convertir a los alimentos en potentes aliados contra el cancer. Uno de los
efectos mas importantes de estas dietas equilibradas es debido a los
componentes que nos aportan los alimentos de origen vegetal. Dentro de
los patrones de dieta saludable, la mediterranea es la que mayor nivel de
evidencia ha demostrado, reduciendo la morbimortalidad por
enfermedades no transmisibles y es una de las que deberia

recomendarse.

En todos los tipos de cancer, las células comienzan a reproducirse y
diseminarse a los tejidos que se ubican alrededor. Por esta razon las
revisiones son necesarias e importantes, pues mientras las células no
ataquen en su mayoria a los tejidos, estos tumores pueden retirarse y no

convertirse en malignos.

Silos tumores crecen, una persona corre el riesgo de contraer cancer en
otros tejidos, y esto se debe a que las células dafadas se desprenden,

viajan por el sistema circulatorio o linfatico y buscan donde alojarse.
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El cancer se puede prevenir de muchas maneras pero lo mas eficaz es
hacerse pruebas de deteccion continuas. Con este tipo de pruebas se
puede detectar el cancer de manera temprana y el tratamiento puede ser
mas eficaz. Los factores de riesgo de cancer mas estudiados, hasta la
actualidad, son el alcohol, sustancias en el ambiente como el arsénico,
benceno, asbesto, cadmio, raddon, hormonas, luz solar, obesidad,

radiacion tabaco.

Las vacunas son unas excelentes aliadas, un ejemplo es con la vacuna
contra el Virus del Papiloma Humano se previene el cancer en el cuello
uterino, la vagina o la vulva. Mientras que con la vacuna contra la

Hepatitis B disminuye el riesgo de desarrollar cancer en el higado.

Cambios en el estilo de vida de pacientes con cancer

Ademas de aumentar la concientizacion, es necesario encontrar formas
de integrar el ejercicio fisico oncoldgico a la atencion estandar del cancer.
Por ejemplo, la formacion profesional de oncélogos que incorpore la
capacitacion para tener conversaciones breves, informativas y eficaces

con los pacientes sobre la actividad fisica.

También es importante el desarrollo profesional del personal en el campo
de la rehabilitacion (como los especialistas en medicina fisica y
rehabilitacion, los terapeutas ocupacionales y los fisioterapeutas) , los
estudiantes de ciencias del ejercicio y los profesionales del

acondicionamiento fisico.
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Alimentos ricos en fibra

Diversos estudios observaron un efecto protector de la fibra en el
desarrollo del cancer, fundamentalmente en el cancer de colon,
estdmago, recto, en el de mama y en el de préstata, pero también en el
de pulmdn. La fibra diluye posibles sustancias carcinégenas que haya en

el tubo digestivo.

Es encargado de disminuir el tiempo de contacto de los carcindgenos con
la mucosa intestinal. Elimina los metabolitos de los carcinogenos que el
higado produce a través de la circulacion entre higado y tubo digestivo.
Impide o dificulta el tiempo de contacto de las bacterias con el bolo de
comida, impidiendo que las bacterias, al actuar sobre ese bolo,
produzcan radicales libres que dafen el material genético de las células

de la pared intestinal y hagan aparecer células cancerosas.

Los granos integrales, como la avena, estan repletos de fibra,
antioxidantes y fitoestrogenos compuestos vegetales que tienen una gran
cantidad de beneficios saludables. Ademas, la dieta pobre en fibras
disminuiria el volumen de las heces y enlenteceria el tiempo de transito,
exponiendo asi a la mucosa durante mas tiempo a los posibles
carcindgenos. Por otra parte, la falta de fibra impediria ligar carcin6genos

y proteger asi a la pared intestinal frente al ataque de los carcinégenos.
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Inmunoterapia

La inmunoterapia con inhibidores de puntos de control inmunitario
restaura la capacidad natural del sistema inmunitario de reconocer y
destruir las células tumorales. Estos medicamentos transforman el
tratamiento del melanoma porque aumentan la supervivencia de las

personas con enfermedad avanzada, a veces por varios afos.

Pero en muchos pacientes los inhibidores de puntos de control
inmunitario no evitan el crecimiento de los tumores. En varios estudios
se indicé que la composicion de las bacterias intestinales influye en la

respuesta a la inmunoterapia.

Frijoles

Se recomienda el consumo de todo tipo de frijoles, especialmente los
frijoles negros, los cuales son altos en antioxidantes. Los beneficios de
los frijoles incluyen el ser altos en fibra, bajos en grasa, altos en proteina

y bajos en un indice glicémico.

Pescado y omega 3

Los acidos grasos omega 3 son grasas esenciales que protegen el
cuerpo de la inflamacién. Los distintos tipos de pescado ofrecen acidos
grasos omega 3. Sardinas, este pescado es alto en acidos grasos omega
3 con solo cantidades limitadas de mercurio que es un quimico
potencialmente dafino, el salmén silvestre ya que el salmén criado en
cautiverio puede estar contaminado con peligrosos quimicos, el atun se
debe de limitar su consumo a dos veces por semana ya que el atun es
un pescado muy grande que puede contener grandes cantidades de

mercurio, sin embargo es alto en omega.

Granos
Los granos enteros son una parte importante de una dieta basada en las
plantas. Los granos enteros incluyen el arroz integral, la quinoa es una

fuente de fibra baja en grasa y alta en proteina, y la cebada. Los granos

59



Factores alimenticios y cancer

enteros también son altos en fibra y una dieta alta en fibra es buena para

la salud gastrointestinal y para el sistema inmunoldgico.

Frutos secos

La composicidon grasa de los frutos secos, su contenido en antioxidantes,
fibray otras sustancias bioactivas, proporciona a estos alimentos un gran
valor nutricional. De hecho, hay abundantes evidencias cientificas de la
actividad cardioprotectora que ejerce su consumo habitual y cada vez
son mas las pruebas de su posible efecto sobre el control del peso, que
como ya se menciono el peso elevado es un factor predisponente para
padecer cancer gastrico. Por otra parte, en la composicion de los frutos
secos destaca la presencia de un alto contenido en fibra,

mayoritariamente insoluble.

En la composicion grasa de los frutos secos destaca su bajo contenido
en acidos grasos saturados y la elevada proporciéon de acidos grasos
monoinsaturados. Hay una excepcion, las nueces, para las cuales los

acidos grasos poliinsaturados son mayoritarios.

De hecho, las nueces son el alimento de consumo habitual mas rico en
acido linolénico. El dafho o estrés oxidativo esta estrechamente
relacionado con la fisiopatologia de diversas enfermedades inflamatorias
cronicas, y los alimentos de origen vegetal contienen muchas de las

sustancias antioxidantes.
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Efectos de acido félico

Los frutos secos contienen cantidades variables de acido folico, es una
vitamina del complejo B9, que es fundamental para prevenir
enfermedades degenerativas como la diabetes, cancer de mama, cancer
gastrico, cancer de préstata, presion arterial, ademas de ayudar al

organismo a crear células nuevas.

Mas de 30 estudios caso control y estudios prospectivos de cohortes han
sefalado una reduccion del riesgo de cancer colorrectal asociada con el
folato. El folato esta presente en alimentos como las verduras de hoja
verde, los guisantes y las lentejas, mientras que el acido félico es la forma
sintética y biodisponible de la vitamina que se emplea en programas de

enriquecimiento.
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Capitulo IV

Diagnéstico y tratamiento

Varios estudios subrayan la importancia de diagnosticar la infeccién por
Helicobacter pylori y prescribir tratamiento para erradicar la bacteria, asi
como de efectuar gastroscopias a aquellas personas de mas alto riesgo

por los sintomas que presentan o por otros criterios clinicos.

Es muy importante insistir en hacer un diagnéstico temprano pues el
pronodstico depende del momento en que éste se haga. Los pacientes
con cancer gastrico, en etapas tempranas pueden cursar asintomaticos.
En etapas avanzadas la sintomatologia puede ser: saciedad temprana,
nausea, vomitos persistentes, sangrado y anemia. Se debe de investigar
la presencia de sintomas de alarma en los pacientes con dispepsia, para
descartar datos que sugieran diagnéstico de cancer gastrico. En el caso
de los pacientes con datos de dispepsia no complicada y tratamiento
médico, que no presenten mejoria a los 6 meses o que presenten
recurrencia de la dispepsia, se le debe realizar uno de los métodos
diagnésticos. Y los pacientes con o sin dispepsia y cualquier sintoma de
alarma, como disfagia, pérdida de peso, anorexia, vomito recurrente,
sangrado digestivo, independientemente de la edad, se le debe realizar
endoscopia. A los pacientes > 55 anos y dispepsia no complicada, se les

debe realizar endoscopia para descartar cancer gastrico.

62



Factores alimenticios y cancer

La atencién multidisciplinar es clave en el manejo de los pacientes con
cancer gastrico. Integrado por profesionales de las especialidades que
participan en el diagnéstico y tratamiento de esta enfermedad como
cirujanos, oncoélogos meédicos, oncoélogos radioterapicos, radidlogos,
nutricién, enfermeras. En la eleccion de la mejor estrategia terapéutica
para cada paciente, se toman en consideracién factores dependientes
del propio paciente, del tumor y del tratamiento, como son, los factores
dependientes del paciente, su edad, estado general, situacion nutricional,

enfermedades asociadas como, por ejemplo, cardiopatias.

Factores dependientes del tumor, los sintomas que produce, localizacién
en el estdmago, estadio, histologia, sobreexpresién en cancer gastrico
metastatico, expresion y situacion de las proteinas reparadoras. Y los
factores dependientes del tratamiento, la intencién del tratamiento, tipo
de cirugia, tolerancia y eficacia de la quimioterapia, aspectos

relacionados con la radioterapia, tratamientos previos.

La exploracion debe ser completa, pero buscando de manera
intencionada, en especifico el ganglio de Virchow, tumoracién abdominal
palpable, dolor en epigastrio, ascitis, implantes peri umbilicales,
implantes en fondo de saco en el caso de mujeres, o bien cuadro clinico
de penetracidn o perforacion gastrica. La deteccion es la busqueda de un
cancer antes de que la persona presente algun sintoma. Es posible que

esto ayude a detectar el cancer en un estadio temprano. Cuando el tejido
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anormal o el cancer se encuentra temprano, tal vez sea mas facil de

tratar.

Pruebas de imagen

Se deben de realizar Incluyen las exploraciones radiologicas y las de
medicina nuclear. La prueba radiolégica principal es la tomografia
computarizada que aporta informacién sobre el tumor tanto a nivel de

estdmago como de otras zonas.

Es muy util para determinar si existen 0 no metastasis a distancia y a
veces se utiliza también para tomar biopsias guiadas. La resonancia
nuclear es una técnica diferente a la tomografia computarizada, que
suele indicarse cuando existen hallazgos en la tomografia que precisan

exploraciones complementarias.

Estudio del es6fago-gastro-duodenal

Se administrara un contraste de bario en forma de papillay realizara una
radiografia. Con esta prueba puede detectar lesiones. Esta papilla es
quien dibuja el interior del eséfago, estbmago y duodeno, y permite

detectar lesiones, siempre que tengan un tamarno suficiente.

Endoscopia flexible gastrointestinal alta con toma de
biopsia

Es el procedimiento de eleccion para el diagnostico en pacientes con
sospecha de cancer gastrico. A los pacientes a quienes se les realiza el
diagnostico de cancer gastrico por primera ocasion, se debera de realizar
con fines de estadificacion, historia clinica y examen fisico completos asi
como endoscopia completa del tracto gastrointestinal alto, citometria

hematica completa, quimica sanguinea, tiempos de coagulacion,
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pruebas de funcion hepatica, TAC toracica, TAC abdominal, TAC o USG

de pelvis en las mujeres y prueba de deteccion de Helicobacter pylori

Endoscopia superior

Es un procedimiento para observar el interior del eséfago, el estomago y
el duodeno a fin de determinar si hay areas anormales. Se introduce un
endoscopio a través de la boca y este pasa por la garganta hasta el
es6fago. Un endoscopio es un instrumento delgado en forma de tubo,

con una luz y una lente para observar.

Ecografia endoscoépica

Es el procedimiento es mas util para ver cuanto se pudo haber propagado
el cancer hacia la pared del estdmago, los tejidos circundantes y a los
ganglios linfaticos cercanos. También puede ser usado para ayudar a
guiar la aguja en un area determinada que sea sospechosa, para obtener

una biopsia.

En cuanto a las pruebas de imagen de medicina nuclear, las dos mas
destacadas son la tomografia de emisidén de positrones, conocida como
PET esta prueba mide la actividad metabdlica de los tejidos y de los
tumores, aunque no todos los canceres de estdbmago son

metabdlicamente activos en el PET.

Los tumores que contengan moco o con un tipo celular llamado en anillo

de sello a menudo no son captados en esta exploracion. Y la segunda
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prueba es la gammagrafia 6sea que nos para estudiar si el cancer se ha
extendido a los huesos.

Laparoscopia

Existen otras exploraciones complementarias que, a veces, se utilizan
para completar el diagndstico, como la laparoscopia. Es una técnica que
consiste en introducir una camara en la cavidad abdominal, a través de
unos orificios que hace el cirujano en la pared abdominal, para comprobar
si el tumor se ha extendido mas alla del estbmago a la cavidad abdominal

a una regién conocida como peritoneo.

Mediante esta técnica se accede a esta region de la cavidad abdominal
y se realiza un lavado a través del cual se extraen células para su analisis

aportando informacién tanto diagnéstica como prondstica.

Transito gastroduodenal

Este estudio radioldgico se realiza para examinar el revestimiento interno
del esofago, el estbmago y la primera parte del intestino delgado. Este
estudio se usa con menos frecuencia que la endoscopia para detectar
cancer gastrico u otros problemas estomacales, ya que puede pasar por
alto algunas areas anormales y no se permite tomar muestras de biopsia.
Sin embargo, este estudio es menos invasivo que la endoscopia, y puede

ser util en algunas situaciones.

Tomografia computarizada
Muestra el estbmago con bastante claridad, y frecuentemente puede
confirmar la localizacién del cancer. Ademas, puede mostrar los 6rganos

adyacentes al estdmago, tal como el higado, asi como los ganglios
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linfaticos y los 6rganos distantes donde pudiese haber propagacion del

cancer.

Pruebas de laboratorio

Nos ayudan a identificar signos del cancer gastrico, esta prueba la
encontramos como recuento sanguineo completo para saber si el
paciente presenta anemia, ya que podria ser causada por el sangrado
del cancer en el estbmago, o bien una prueba de sangre oculta en las
heces fecales se puede phacer para saber si hay sangre en el
excremento que no se pueda ver a simple vista. El tratamiento es
multidisciplinario y aplicado conforme a la estadificacion, una vez

corroborado el diagndstico.

Mucosectomia

Se recomienda realizar endoscépicamente cuando el médico cuente con
la experiencia suficiente en el procedimiento en lesiones que sean
menores de 30 milimetros. La cirugia para el adenocarcinoma gastrico
debe tener como objetivo principal obtener una reseccién completa con

margenes adecuados.

La quimioterapia perioperatoria se debe de emplear en los pacientes con
adenocarcinoma gastrico clasificado en T2 considerados resecables, y
se recomienda la quimioterapia paliativa en los pacientes con estado
funcional, mientras que los pacientes con = 3 se deberan tratar con

mejores cuidados de soporte.

Quimioterapia
Consiste en la administracion de farmacos con actividad antitumoral que

alteran la funcion de las células neoplasicas y causan su destrucciéon. Y
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se recomienda la quimioterapia con triple agente como lo es la
epirrubicina o docetaxel, cisplatino y fluorouracilo en pacientes con etapa

avanzada y estado funcional de 0 o bien 1.

Se debera de valorar riesgo beneficio del emplear quimioterapia de
combinacién en pacientes con etapa avanzada y estado funcional de 2.
El capecitabine y oxaliplatino podran suplir al fluorouracilo y cisplatino.
No se es recomendado un tratamiento de quimioterapia de segunda linea

como un estandar.

Via de administracién

En general, la quimioterapia se administra por via intravenosa, aunque
algunos farmacos se administran por via oral como la capecitabina. El
trastuzumab, ramucirumab, pembrolizumab y nivolumab se administran
también por via intravenosa. La quimioterapia, los anticuerpos

monoclonales y la inmunoterapia se administran de forma periddica.

Indicaciones

La quimioterapia puede estar indicada como tratamiento complementario
a la cirugia o para prolongar la supervivencia, controlar los sintomas que
produce la enfermedad y mejorar la calidad de vida Como tratamiento
complementario, se suele administrar antes y después de la cirugia. En

este caso se denomina quimioterapia perioperatoria.
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En menos ocasiones se administra solo de forma preoperatoria o
postoperatoria, acompafiada o no de radioterapia. En enfermedad
avanzada la quimioterapia puede ser eficaz para mejorar la supervivencia
y la calidad de vida, controlar el dolor y aliviar otros sintomas. En esta
situacion, se suele administrar sin radioterapia y dependiendo del caso

asociada a trastuzumab, ramucirumab o inmunoterapia.

Inmunoterapia

Es un tipo de tratamiento del cancer que ayuda al sistema inmunitario a
combatirlo. El sistema inmunitario ayuda a su cuerpo a combatir las
infecciones y otras enfermedades como el cancer. Cuando se forma un
tumor en nuestro cuerpo, una de las vias de eliminacién del mismo es a

través de este sistema compuesto entre otras células por linfocitos.

La funcion de los diferentes tipos de inmunoterapia es potenciar las vias
naturales del cuerpo para eliminar células malignas. Las células
tumorales “engafian” al sistema inmune, bloqueando la accién de los
linfocitos y con ello la destruccidn de las células malignas por parte éstos.
La inmunoterapia globalmente lo que hace es deshacer ese bloqueo que
hace el tumor al linfocito favoreciendo una via adicional para inducir la

muerte de las células tumorales.

Biopsia

El estudio histolégico de la biopsia o de la pieza quirurgica sirve para
confirmar el diagnostico de cancer gastrico, analizar sus caracteristicas
y determinar su perfil molecular. Mas del 90% de los canceres gastricos

son adenocarcinomas.
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Estos son canceres que surgen por el crecimiento descontrolado de las
células de las glandulas de la mucosa. Cuando se es observado al
microscopio, se reconoce la estructura glandular se denomina bien
diferenciado y cuando el tumor ha perdido toda esta arquitectura
glandular, se denomina indiferenciado. Atendiendo a esta caracteristica,
los dos grandes subtipos de cancer gastrico son el intestinal (bien
diferenciado) y el difuso (indiferenciado). Los linfomas, los sarcomas, los
tumores del estroma gastrointestinal, los tumores neuroendocrinos y los
melanomas son menos frecuentes. Se trata de enfermedades distintas al
adenocarcinoma gastrico y, por esa razon, su diagndstico y tratamiento

son diferentes.

Pero las tres terapias fundamentales son la cirugia, la quimioterapia y la
radioterapia. Generalmente, cuando el tumor estd localizado, se
administra quimioterapia tanto antes como después de la cirugia y, en
ocasiones, también radioterapia. Si se trata de un tumor en metastasis,

hay distintos planteamientos en funcién del tipo de tumor.

Gastrectomia

Es la técnica quirdrgica estandar para resecar el tumor primario.
Dependiendo de la extensidn y localizacion en el estomago, la
gastrectomia sera total o subtotal. En la cirugia con intencién curativa,
ademas de resecar el estbmago total o parcialmente, se extirpan los

ganglios linfaticos de las cadenas vecinas.
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A esta cirugia se llama linfadenectomiay segun el nivel de reseccion
ganglionar, la linfadenectomia se clasifica en DO, D1 0 D2. En ocasiones,
es preciso realizar ademas la extirpacion del pancreas, el bazo o parte

del higado, o de otras estructuras para resecar completamente el tumor.

Complicaciones inmediatas

Pueden surgir complicaciones postoperatorias inmediatas siendo las mas
frecuentes la fiebre, el dolor, la infeccion de la herida abdominal, otras
infecciones abdominales o pulmonares, el sangrado, los problemas de

cicatrizacion y los eventos trombaticos.

Complicaciones tardias

Al extirpar parte o todo el estdmago, pueden aparecer diarrea, problemas
nutricionales, cierto grado de desnutricion y pérdida de peso. Puede
aparecer el llamado sindrome de Dumping se presenta en el 20-40% de
los pacientes sometidos a cirugia gastrica y se debe al paso rapido de

los alimentos al intestino.

Y existen dos tipos, sindrome de Dumping precoz, que ocurre a los 15-
30 minutos después de haber comido. Los sintomas son sensacion de
pesadez en la zona del estdmago, dolor abdominal tipo calambres,
diarrea, nauseas, sudoracion, hipotensién y taquicardia. Y el sindrome de
Dumping tardio, que ocurre a las 2-3 horas después de haber comido.
Los sintomas son nauseas, sudoracion, ansiedad, temblor, hipoglucemia
y debilidad.

Recomendaciones

Hacer 5-6 comidas al dia con poca cantidad de alimentos en cada una
de ellas, masticar adecuadamente los alimentos y comer despacio,
descansar durante 15-30 minutos después de las comidas, evitar los
alimentos ricos en azucar, como mermeladas, dulces, no beber liquidos
durante las comidas, para evitar sentirse lleno, tomar alimentos ricos en

energia, como pasta, arroz o pan, para evitar la pérdida de peso, evitar
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las comidas flatulentas, que pueden producir gases y producir una
sensacion de plenitud precoz e ir probando los alimentos que le sienten

bien y eliminar los que le sientan mal.

Ademas, es necesario administrar de forma periédica suplementos de
vitamina B12, porque la mucosa del estbmago produce normalmente
esta vitamina y estar resecado el estbmago se necesita un aporte externo

de la misma.

Tratamiento por estadios

Enfermedad localizada (estadio O, |, Il y Ill). El tratamiento con capacidad
curativa es la reseccion. En casos seleccionados de tumores muy
iniciales, se puede realizar una reseccion endoscépica mucosa. Sin
embargo, en la mayoria de los pacientes la reseccion sera quirurgica con

gastrectomia total o subtotal y linfadenectomia.

La quimioterapia perioperatoria, pre o postoperatoria esta indicada en los
estadios IB-Ill, para reducir el riesgo de recidiva y aumentar la
supervivencia de los pacientes. En algunos casos, se indicara
radioterapia complementaria. La quimioterapia perioperatoria, pre o
postoperatoria esta indicada en los estadios IB-lll, para reducir el riesgo
de recidiva y aumentar la supervivencia de los pacientes. En algunos

casos, se indicara radioterapia complementaria.
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Enfermedad localizada (estadio O, |, Il y Il resecable). El tratamiento con
capacidad curativa es la reseccion. En casos seleccionados de tumores
muy iniciales, se puede realizar una reseccion endoscopica mucosa
(REM). Sin embargo, en la mayoria de los pacientes la reseccion sera

quirurgica con gastrectomia total o subtotal y linfadenectomia.

Enfermedad avanzada y metastasica (estadio IV, irresecable). El
tratamiento principal del cancer gastrico irresecable es la quimioterapia,
asociando otros tipos de tratamiento si es preciso, como cirugia o
radioterapia. Los anticuerpos monoclonales trastuzumab y ramucirumab
estan indicados para determinados pacientes, asi como la

inmunoterapia.

Seguimiento

Después del tratamiento con intencion curativa, es preciso programar
revisiones o controles para observar si el tumor reaparece y monitorizar
los efectos secundarios o complicaciones tardias que puedan aparecer
post tratamiento, el riesgo de recaida es mas elevado durante los
primeros afos desde la cirugia y Iluego va disminuyendo

progresivamente.

Son poco frecuentes las recidivas tardias mas alla de los 5 afios. En las
consultas de revision, el médico valora la situacion del paciente y solicita

las pruebas complementarias, como son analisis, pruebas de imagen,
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endoscopias digestivas altas. El intervalo entre las revisiones sera
establecido por el médico en funcion del riesgo de recaida y el estado

general del paciente.

Recomendaciones generales para hacer actividad fisica
durante o posterior al cancer.

El panel del ACSM comprobd que recetar ejercicio para ciertos
desenlaces de salud relacionados con el cancer benefician a quienes
tienen o tuvieron cancer. Por ejemplo, se observaron datos soélidos en
los sobrevivientes de cancer que confirmaron que 30 minutos de ejercicio
aerdbico tres veces por semana eran suficientes para mejorar la
ansiedad, la depresion, el cansancio, la calidad de vida y el
funcionamiento fisico. (NCL, 01 de Mayo del 2024).

Evitarla inactividad y volver a sus actividades diarias normales tras el
diagnéstico y el tratamiento tan pronto como sea posible, participar en
actividad fisica regularmente, comenzar lentamente y paulatinamente
incremente el nivel de intensidad y la cantidad de actividad a través del
tiempo, a través de cada semana procure acumular por lo menos 150
minutos de actividad a intensidad moderada, o 75 minutos a intensidad
vigorosa, hacer ejercicio varias veces a la semana con sesiones de por
lo menos 10 minutes cada una, incluir ejercicios de resistencia muscular
al menos 2 dias por semana, incluir ejercicios de fortalecimiento muscular

al menos 2 dias por semana.

Metas de un programa de ejercicio
Antes del tratamiento, se debe de incrementar o mantener su nivel actual
de actividad fisica antes del tratamiento puede que ayude a controlar y

recuperarse de su tratamiento con mayor facilidad. La investigacion
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muestra que mantenerse haciendo tanta actividad fisica como sea
posible puede que reduzca las complicaciones a raiz de la cirugia y

puede que sea de ayude para controlar mejor el tratamiento.

Ademas, la actividad fisica puede que ayude a sobrellevar la angustia 'y
la ansiedad, asi como mantener un mayor nivel de energia y mejorar el
suefio conforme comienza el tratamiento. Pacientes puede que noten
que conformen inicien con el tratamiento, su capacidad de actividad fisica
se dificulte. Por esta razén, iniciar cuando se cuente con una condicién
fisica menor puede resultar que pueda tolerar mejor la actividad durante

y tras el tratamiento.

Durante el tratamiento, ciertas cosas pueden afectar la capacidad de
hacer ejercicio durante el tratamiento, como son, el tipo y etapa de cancer
que tiene, el tratamiento del cancer, el aguante, fuerza vy
acondicionamiento fisico antes y durante el tratamiento. Si se realizaba
ejercicio antes de iniciar con el tratamiento, podria ser que se requiera
hacer menos ejercicio 0 que lo haga a una menor intensidad durante el
tratamiento. El objetivo es mantenerse activo tanto como pueda. La gente
que era inactiva antes del tratamiento contra el cancer puede que
requiera iniciar con el ejercicio de baja intensidad, tal como salir a

caminar durante sesiones cortas.
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Recuperandose tras el tratamiento, la mayoria de la gente puede
incrementar lentamente tanto el tiempo como la intensidad del ejercicio a
medida que se aminoran los efectos secundarios. Lo que para alguna
persona sana se podria considerar una intensidad baja o moderada en el
gjercicio podria conformar una intensidad alta para quienes son

sobrevivientes del cancer.

Cuando se llega al punto de estar libre de la enfermedad o al tenerla
estabilizada, en ese momento, la actividad fisica es importante para su
estado general de salud y calidad de vida. La ciencia muestra que
conseguir y mantenerse en un peso saludable, comer sanamente y ser
fisicamente activos puede que reduzca el riesgo de otras enfermedades
cronicas de gravedad, asi como el riesgo de tener un segundo cancer.
Un estilo de vida sano podria también reducir el riesgo de que el cancer
original resurja. Un numero creciente de investigaciones reportan que el
impacto que tiene la actividad fisica sobre la recurrencia del cancer y la
supervivencia a largo plazo tras la enfermedad. Se sabe que el gjercicio
fomenta la condicion cardiovascular, la fuerza muscular y la composicion
corporal, asimismo reduce los niveles de estrés, cansancio, ansiedad,
depresion y mejora la autoestima y felicidad, entre otros factores de la
calidad de vida entre los sobrevivientes de cancer. Los estudios entre
personas con cancer mamario, colorrectal, gastrico y prostatico sugiere
que los sobrevivientes de cancer que permanecen fisicamente activos
tiene un menor riesgo de que el cancer regrese y tienen una
supervivencia de mejor calidad en comparacion con quienes no son

fisicamente activos.
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La vida con cancer en etapa avanzada, puede ser que la actividad fisica
también ayude a quienes con cancer se ha propagado o se encuentre en
etapa avanzada por lo que no haya posibilidad de cura. Puede que el
ejercicio mejore la funcidn fisica, reduzca la sensaciéon de cansancio y
mejore la calidad de vida. Ya sea que usted pueda tolerar mas actividad
fisica o no dependera del tipo y etapa de su cancer, los efectos
secundarios que podrian surgir, su capacidad fisica actual y cualquier
otra afeccion de su estado de salud. Antes de comenzar con cualquier
nueva actividad fisica o que incremente su nivel de actividad fisica,
consulte con su equipo de profesionales meédicos sobre si es 0 no seguro

proceder con ello.

Asegurese de anadir la actividad fisica como parte de sus rutinas
cotidianas. Hay formas de afiadir la actividad fisica entre las cosas que
hace todos los dias. Y no olvide solo hacer ejercicio hasta que lo sienta
bien, como caminar después de cenar, tomar un paseo en bicicleta,
recolectar las hojas caidas de los arboles con la ayuda de una maquina
sopladora, limpiar el bafo de la casa, lavar el carro, si cuenta con
mascota, sacar al perro a caminar, asegurando que lo pueda mantener
bajo control para evitar el riesgo de que se vaya a caer y caer, si cuenta
con jardin o patio hacer las actividades del jardin, e inclusive el bailar,

tomar las escaleras en vez del elevador.
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Sugerencias y/o propuestas

La reduccion de factores de riesgo como el etilismo y el tabaquismo han
mostrado contribuir con la reduccion de la incidencia y la mortalidad del
cancer gastrico, sin embargo, la asociacion de esta enfermedad con
diferentes factores de riesgos ambientales y enddgenos del individuo es
compleja. Es importante encontrar la adecuada correlacion entre los
factores de riesgo que afectan la poblacion. Después del tratamiento con
intencion curativa, es preciso programar revisiones o controles para
observar si el tumor reaparece y monitorizar los efectos secundarios o

complicaciones tardias que puedan aparecer.

El riesgo de recaida es mas elevado durante los primeros afios desde la
cirugia y luego va disminuyendo progresivamente. Son poco frecuentes

las recidivas tardias mas alla de los 5 afos.
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Conclusioén

El cancer es un problema de salud de gran importancia en la actualidad,
la nutricién en su prevencién y en los pacientes en tratamiento oncolégico
juega un papel importante. Existen numerosos factores de la dieta que
pueden actuar como factores etioldgicos o factores protectores de los

diversos tipos de cancer.

Su conocimiento y una adecuacion de la dieta, pueden ser una forma
sencilla y eficaz en la prevencion de la aparicion de tumores. Como
sabemos mas del 90% de los canceres de estbmago son
adenocarcinomas, un tipo de tumor que surge por el crecimiento
descontrolado de las células de las glandulas de la mucosa gastrica.
Dentro del adenocarcinoma existen dos subtipos el intestinal y difuso.
Otros tipos de cancer gastrico menos frecuentes son los sarcomas, los
melanomas, los linfomas y los tumores del estroma gastrointestinal. Algo
base para evitar la mortalidad es el diagnéstico temprano de la

enfermedad, para asi poder tratarlo.

El diagndstico del cancer gastrico en etapas avanzadas de la enfermedad
implica una peor sobrevida para los pacientes. Lograr detectar de forma
temprana su existencia es de gran significado para disminuir la

mortalidad. La observacion detallada y minuciosa durante el proceder
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endoscopico en busca de lesiones incipientes, asi como la toma de
muestras para estudios histolégicos es la clave fundamental de una
exploracion satisfactoria que permita diagnosticar el cancer gastrico en

estados iniciales.
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