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RESUMEN

Introduccién: El cancer gastrico es un tumor maligno originado en la mucosa gastrica, con alta incidencia y
mortalidad asociada. La etapa en la que se diagnostica determina la sobrevida, y aproximadamente el 50% de
los diagndsticos en Chile se hacen en etapas avanzadas. Por lo anterior es relevante que existan programas de
prevencion actualizados segun la literatura. Objetivo: Realizar una revision bibliografica de la evidencia actual
en relacion a los distintos niveles de prevencion. Metodologia: Se realiz6é una busqueda bibliografica en PubMed
para prevencion primaria, secundaria y terciaria de cancer gastrico, con los filiros de meta-analisis y revision
sistematica, con maximo 5 afos de antigiiedad, en espafiol e inglés. Resultado y Discusién: Se describen como
medidas de prevencion primaria el consumo de frutas y verduras, café, vitaminas; disminuir el consumo de sal y
alcohol, evitar el tabaquismo y erradicacién del Helicobacter pylori. Para la prevencién secundaria es relevante la
deteccion precoz, el tamizaje con endoscopia digestiva alta, etapificar y tratamiento. Por ultimo, en la prevencién
terciaria tiene un rol complementar el tratamiento quirargico con quimioterapia perioperatoria, intraperitoneal o
con doble agente segun el caso; acompanado de adecuado seguimiento y rehabilitacion, ademas de cuidados
paliativos si corresponde. Conclusién: El cancer gastrico es una patologia de alta prevalencia y mortalidad.
Existen medidas eficaces demostradas en la literatura para prevenir el desarrollo, realizar diagnésticos
tempranos, y tratamientos adecuados para disminuir la prevalencia y morbimortalidad asociada.

Palabras clave: Neoplasias gastricas, Epidemiologia, Prevencion primaria, Prevencién secundaria, Prevencion

terciaria.

INTRODUCCION

El cancer gastrico (CG) es un tumor maligno
originado en la mucosa géastrica’. Es el quinto cancer
mas frecuente, es el tercero con mas mortalidad, con
un 8,2% de todos los casos de muerte por cancer, y
ocupa el décimo lugar en prevalencia a nivel
mundial®.

En Chile ocupa el primer lugar como causa de
mortalidad por tumores malignos, con cerca de 3.200
fallecidos por afio, siendo responsable del 11,5% del
gasto nacional en cancer y un 17,63% en Fonasa.
Debido a su gran mortalidad en Chile, a partir del afio
2006 el CG se incluye dentro del plan de Garantias
Explicitas de Salud (GES)".

La etapa en la que se diagnostica el CG tiene un
impacto en la sobrevida de los pacientes, y esta
depende de la profundidad y compromiso ganglionar
al diagndstico. En etapas tempranas, con la neoplasia
limitada a la mucosa o submucosa gastrica, la
mayoria logra la curacién de la enfermedad. En
cambio, aquellos pesquisados en etapas avanzadas
(con compromiso ganglionar o regional) el promedio
de sobrevida es de 6 meses. En Chile
aproximadamente el 50% de los pacientes tiene
compromiso a distancia al diagnéstico. Dado esto,
una forma importante de disminuir la carga de
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enfermedad del CG puede ser por medio de su
deteccion precoz’.

Al ser una patologia de alta mortalidad e
incidencia, y cuya sobrevida esta determinada por la
etapa en la que se diagnostica, es relevante una
revision  bibliografica en relacion a las
recomendaciones internacionales actuales para cada
nivel de prevencién (primario, secundario y terciario).
Por lo anterior, el objetivo del siguiente articulo es
realizar una revision bibliografica de la evidencia
internacional actual acerca de las recomendaciones
segun nivel de prevencion. Es relevante conocer las
nuevas recomendaciones para poder actualizar las
practicas locales y tener mayor impacto en la
prevencion del CG.

El siguiente articulo se encuentra organizado
segun nivel de prevencion, incluyendo: prevenciéon
primaria dividido en dieta, estilo de vida y erradicacion
de Helicobacter pylori; secundaria en deteccién
precoz, diagnostico y tratamiento precoz; y terciaria
en tratamiento complementario, seguimiento vy
rehabilitacion y cuidados paliativos.

METODOLOGIA

Para realizar la siguiente revision se
seleccionaron términos MESH y se elabord una
ecuacion de busqueda para cada nivel de prevenciéon
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explicitadas en la Tabla 1. A todas las ecuaciones de
busqueda se les aplicaron los filtros “Meta-Analysis”,

“‘Review”, “Systematic Review”, “5 years”, “Humans”,
“English”, “Spanish”.

Tabla 1: Ecuaciones de busqueda y seleccién de

articulos
Nivel de Ecuacion Numero de articulos
[N, Dela  Seleccion Seleccion
ol ecuacién ados para ados para
de revision  sintesis
blusqueda de texto de
completo evidencia.
Primaria  "Stomach 79 39 13
Neoplasms"[Mesh] AND
("Primary Prevention"[Mesh]
OR "Stomach
Neoplasms/prevention and
control"[Mesh] OR
"Neoplasms/prevention and
control"[Mesh])
Secundari "Stomach 89 35 6
a: Neoplasms"[Mesh]) AND
diagnéstic "Early Detection of
o Cancer"[Mesh]
Secundari "Stomach 60 20 5
a: Neoplasms/surgery"[Mesh]

tratamient OR "Stomach

oprecoz Neoplasms/therapy"[Mesh])
AND
("Gastrectomy/therapeutic
use"[Mesh] OR
"Gastrectomy/therapy"[Mesh
] OR "Endoscopy, Digestive
System/therapeutic
use"[Mesh] OR "Endoscopy,
Digestive
System/therapy"[Mesh] OR
"Helicobacter pylori"[Mesh]

Terciaria ("Stomach 74 49 8
Neoplasms"[Mesh]) AND
("Neoplasms/radiotherapy"[
Mesh] OR
"Neoplasms/rehabilitation"[
Mesh] OR
"Rehabilitation"[Mesh] OR
"Stomach
Neoplasms/radiotherapy"[M
esh] OR "Stomach
Neoplasms/rehabilitation"[M
esh] OR "Palliative
Care"[Mesh] OR
"Antineoplastic
Protocols"[Mesh] OR
"Chemoradiotherapy"[Mesh]
OR "Chemotherapy,
Adjuvant"[Mesh] OR
"Consolidation
Chemotherapy"[Mesh] OR
"Electrochemotherapy"[Mes
h] OR "Induction
Chemotherapy"[Mesh] OR
"Maintenance
Chemotherapy"[Mesh] OR
"Radiotherapy"[Mesh])

Se revisé y selecciond los articulos segun el titulo
y resumen a partir de los criterios de inclusiéon y
exclusion detallados en la Tabla 2, para luego realizar
una revision del texto completo, y seleccionar los 28
articulos incluidos. Se complementé con articulos de
la literatura gris, buscados con los mismos criterios.
Esto se realiz6 entre agosto y noviembre del 2020.
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Tabla 2. Criterios de inclusién y exclusién

Nivel de Criterios de inclusion Criterios de exclusion
prevencion
Primaria Intervenciones de Otros niveles de prevencion,

prevencion primaria de
cancer gastrico
Secundaria: Intervenciones de
diagnostico diagnéstico precoz de
cancer gastrico

otros canceres, pacientes
cursando cancer gastrico

Otros niveles de prevencion,
otros canceres, diagndstico
en estadios avanzados

Secundaria: Intervenciones de

tratamiento tratamiento precoz de

precoz cancer gastrico,
tratamiento quirurgico
endoscépico de cancer
gastrico in situ

Terciaria Intervenciones de
tratamiento,
quimioterapia,
radioterapia y cuidados
paliativos en cancer
gastrico

Otros niveles de prevencion,
otros canceres, tratamiento
de cancer gastrico en
estadios avanzados

Otros niveles de prevencion,
otros canceres, tratamiento
quirdrgico sin coadyuvancia

RESULTADO Y DISCUSION
1. Prevencidn primaria
Dieta:

El consumo de frutas y verduras reduce el riesgo
de CG. El World Cancer Research recomienda un
consumo de 400 gr al dia para prevenir el CG. Se
sefiala que el consumo de mas de 3 porciones de
frutas o verduras al dia reduce 0,48 y 0,62 veces el
riesgo de CG, respectivamente®. Especificamente, el
consumo de 100 gramos (g) de citricos disminuye en
un 40% el riesgo de CG del cardias*, y 10 g de fibra
al dia reduce el riesgo en un 42 a 44%5S
Adicionalmente, estudios sefalan que el ajo es un
factor protector, donde un alto consumo reduce el
riesgo a la mitad®.

Otra razoén para promover el consumo de frutas y
verduras es el aporte de vitaminas, debido a que
dosis minimas de vitaminas disminuyen el riesgo de
CG. Una dosis de 1,5 mg al dia de vitamina A, 100
mg al dia de Vitamina C y 10 mg al dia de Vitamina E
tienen un riesgo relativo (RR) de 0,71, 0,74 y 0,76,
respectivamente®.

Otro factor protector descrito para el CG es el
consumo de café, teniendo un riesgo RR 0,94 veces
menor comparado con los no consumidores’. Por el
contrario, estudios indican que un alto consumo de
sal se asocia a un mayor riesgo®®, donde un consumo
de mas de 5 g al dia tiene 3,78 veces mas riesgo®.

Estilo de Vida:

El consumo de alcohol se ha asociado a alto
riesgo de CG. Los bebedores poseen un RR de 1,65
en comparacion con los no bebedores. Ademas, los
consumidores de mas de 50 g de alcohol al dia,
tienen un riesgo 20% mayor de desarrollar CG, en
comparacion con bebedores moderados y no
bebedores. Hay diferencias también segun el tipo de
bebida alcohdlica, al beber mas de 1 destilado el RR
es de 1,6, mas de 3 copas de vino 1,44 y mas de una
cerveza 1,27°.
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El tabaco es una causa importante del aumento de
la incidencia de cancer. Los no fumadores y los que
habian suspendido el consumo de tabaco hace 10
afios 0 mas, tienen menor incidencia de CG (odds
ratio (OR) de 0,65)°. Adicionalmente, una revisién
sistematica revela que el OR entre no fumadores y ex
fumadores es de 1,43; mientras los no fumadores con
los fumadores activos tienen un OR 1,16 [3]. Segun
sexo, los hombres fumadores tienen 60% mas riesgo
de CG que los no fumadores, mientras que las
mujeres fumadoras un 20%?°.

En cuanto a la actividad fisica, se relaciona con
menor riesgo de CG con un RR de 0.83%. Ademas, en
poblaciones asiaticas, practicar algun tipo de deporte
se asocia con disminucién en 18% de riesgo de CG,
lo que se podria explicar por factores genéticos, tasa
de obesidad y su estilo de vida®.

Erradicacion de Helicobacter pylori (HP) a nivel
poblacional:

La infeccion por la bacteria HP es considerada el
factor de riesgo mas importante en la patogénesis de
CG®. Esta estd presente en aproximadamente la
mitad de la poblaciéon adulta, y es adquirida en la
infancia’®. Las tasas de CG, en cualquier poblacion,
tienden a ser mayores en quienes estan infectados
con HP™".

Se ha demostrado una alta prevalencia de HP en
pacientes con CG. Un metaanalisis revel6 que el 17%
de pacientes con cultivo positivo de HP tenian CG, y
61% de los pacientes con CG tenian HP positivo. Por
tanto, se destaca la importancia de la prevencion y
erradicaciéon de HP, en regiones con alta prevalencia
de CG. Sin embargo, se enfatiza que su erradicacién
masiva no es recomendable ni viable, ya que solo la
mitad de la poblaciéon mundial tiene HP y solo 30% de
los infectados va a desarrollar CG''. Esta medida es
solo costo efectiva en poblaciones con alta
incidencia, con un RR de 0,65 tras la erradicacion®.
En paises asiaticos con alta incidencia de CG, se han
aplicado programas gubernamentales de
erradicaciéon de HP para disminuir la incidencia de
CG, con previa deteccién de la bacteria, reduciendo
el riesgo de CG a 10 afios (RR 0,67)"2.

La erradicacion previene el desarrollo de CG. El
analisis agrupado de 8 estudios dio un RR de 0,46 a
favor de la erradicacion de HP'®. En una localidad de
China se traté a la poblaciéon HP positiva y tras 15
afios la incidencia de CG disminuy6 en un 39% en
comparacion con placebo. La poblacion que no fue
tratada tuvo un riesgo de 1,6 veces mayor de
desarrollar CG comparada con la poblaciéon
intervenida’®. En Taiwan, se redujo la prevalencia de
HP de 60% a 10%, llevando a disminucion del 77,2%
de atrofia gastrica® y una reduccion del 25% de CG'3.

Sin embargo, la eliminacion de HP tiene sus
limitaciones. Estudios establecen que esta tiene
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menor impacto si el paciente ya tiene metaplasia o
mas (RR 0,8) en comparacioén sino la tiene (RR 0,25).
A la vez se necesita una alta adherencia de la
poblacién, por el riesgo de reinfeccion y resistencia
antibiética™.

2. Prevencion secundaria
Deteccion precoz:

El CG es asintomatico, por lo que es detectado
generalmente en etapas muy avanzadas, teniendo
mal prondstico. Por esta causa, se han buscado
marcadores biolégicos como método de tamizaje que
se asocien al ADN, ARN o exosomas, permitiendo la
deteccion precoz. Los mas usados son el antigeno
carcinoembrionario (CEA)y CA19-9. EI CEA se eleva
en algunos pacientes con CG avanzado por lo que no
es tan util para su deteccion. Sin embargo, tiene un
rol para mostrar recurrencias y posibles sitios de
micrometastasis en el peritoneo. Si el CEA se
complementa con una inmunohistoquimica resulta
sensible para determinar si la reseccién del cancer
fue curativa o no. El marcador CA19-9 esta presente
en multiples tipos de cancer gastrointestinales, lo que
lo hace poco especifico. No obstante, esta ligado a la
etapa del cancer y la posibilidad de su recurrencia'®.

Se ha evaluado la deteccion de oncogenes
relacionados con canceres invasivos 0 agresivos,
como forma de detectar CG en estadios precoces. En
una revision se reportdé que existen moléculas
circulantes en sangre o en el jugo gastrico que
muestran una sensibilidad mayor, llegando a 77,5%.
Sin embargo, se indica la necesidad de realizar mas
estudios relacionados'®.

Otro método de deteccion precoz es la
endoscopia digestiva alta (EDA), con sensibilidad de
95% vy especificidad de 85%. En Corea se
implementd un programa de tamizaje que consiste en
realizar EDA a todo hombre con 40 afios 0 mas con
algun sintoma o factor de riesgo. Los resultados
muestran que se logra detectar el CG tempranamente
determinando un mejor prondstico’’. En Japén y
Corea del Sur se realiza tamizaje de CG dirigido a la
poblacién asintomatica mayor de 40 afios con EDA,
anualmente en Japon y cada 2 afios en Corea. A
pesar de que estos paises estan en un area donde la
prevalencia de CG es mas alta que el promedio
mundial, hay que considerar que la gran parte de los
examenes realizados como screening en
asintomaticos tuvieron un resultado negativo debido
a la alta proporcibn de pacientes libres de
enfermedad. Por lo anterior, se concluye que el
tamizaje deberia realizarse solo en poblacion de
riesgo alto para ser costo efectivo'®.

Diagnoéstico:

Para el adecuado diagnéstico del CG, segun la
American Cancer Society (ACS), se requiere una
tomografia axial computarizada y biopsia de la lesién
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evidenciada en EDA. Esto permite definir la etapa del
cancer segun la escala TNM y consecuentemente el
prondstico y manejo adecuado'. La literatura
recomienda que el diagndstico histolégico se realice
segun el sistema Sydney y que se evallen seguin una
escala visual analoga. Las lesiones se clasifican en
bajo y alto nivel de displasia segun sus caracteristicas
anatomopatolégicas. Otra técnica descrita es la
cromo endoscopia, que sirve para diagnosticar y
delinear la extensién anatémica en la histologia del
estébmago, lo que ayuda para estimar la profundidad
de la invasion del CG en su estadios tempranos?°.

Tratamiento precoz:

La ACS recomienda intervenciones terapéuticas
segun las etapas de la enfermedad. Se considera
tratamiento precoz en CG temprano, es decir en
etapa 0 o IA. En etapa 0 el cancer esta limitado a la
capa interna del estdbmago y se recomienda
gastrectomia subtotal o total con extirpacién de
ganglios linfaticos adyacentes, sin ser necesaria la
quimioterapia (QMT) o radioterapia (RT). En casos
seleccionados, cuando el CG estd en etapas muy
iniciales, la reseccién puede ser endoscépica. En la
etapa IA, en donde la extension del CG llega hasta la
lamina propia, capa muscular mucosa o submucosa,
el tratamiento es similar a la etapa 0'°.

Los criterios para reseccion endoscopica, tanto
mucosa como submucosa, de CG estan definidos y
dependen de la profundidad a intervenir. Quienes no
cumplen con estos criterios son sometidos
tradicionalmente a gastrectomia total, pero puede
tener consecuencias hematoldgicas y nutricionales.
La reseccion endoscopica submucosa se recomienda
como tratamiento primario de CG temprano
diferenciado. Estudios que comparan la cirugia
abierta con la reseccién endoscoépica submucosa
muestran que los resultados inmediatos son mejores,
a pesar de que a largo plazo puede ser discutible. Por
lo tanto, se recomienda preferir la reseccién
endoscépica, con adecuado seguimiento para
detectar recurrencias?®'. Adicionalmente, se sefiala
que la reseccidon endoscopica submucosa es superior
a la mucosa, ya que hay mas probabilidades de
resecar las lesiones completas, sin recurrencias®?. Al
analizar las tasas relacionadas a la sobrevida y
recurrencias comparando reseccion endoscoépica
submucosa y cirugia abierta, la literatura recomienda
supervision adecuada con EDA luego de la reseccién
endoscopica para detectar lesiones de forma
temprana y que sean resecables con reseccion
endoscoépica®.

Un metaanalisis de tratamientos para CG proximal
en estadio | sefiala que la gastrectomia proximal
laparoscopica con reconstruccion de doble tracto es
superior a la gastrectomia total en sus resultados a
corto y largo plazo, ya que permite preservar mas
estdbmago con margenes libres de cancer. A la vez,
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tiene menores complicaciones asociadas como
estenosis o reflujo y menor déficit de vitamina B1224.

3. Prevencion terciaria
Tratamiento complementario:

Una forma de tratamiento complementario es la
erradicacion de HP luego de la reseccidon
endoscopica. Esto previene la aparicion de lesiones
metacronicas?®.

En etapas avanzadas de CG se requiere un
tratamiento complementario para frenar la progresién
e intentar controlar la enfermedad. El tratamiento de
eleccion en la etapa Ib es gastrectomia total o
subtotal con quimioterapia (QMT) o quimiorradiacion
(QR) (quimioterapia mas radioterapia) antes de la
cirugia, para reducir el tamafio del cancer. Si
posterior a la cirugia se encuentran ganglios linfaticos
positivos se recomienda QR, QMT o combinacion de
ambas?3, para disminuir la mortalidad de CG?®. Para
la etapa IIA y IIB, el tratamiento de eleccion es
gastrectomia total o parcial junto con epiplén y
ganglios linfaticos cercanos a lo cual de forma
opcional se le puede agregar previo y posteriormente
QMT o asociada a QR. En la etapa Il la terapia de
eleccion es la gastrectomia total o parcial con QMT o
QR opcional previa al tratamiento, para reducir el
tamafo del tumor. Posterior a la cirugia si continua
con ganglios positivos el tratamiento usualmente
utilizado es la QR. Por ultimo, en la etapa IV, en
general el tratamiento no es curativo pero se busca
aliviar los sintomas y posibles complicaciones como
obstruccion gastrica o intestinal. Estos tratamientos
incluyen: derivacién gastrica, control del sangrado,
QMT (un farmaco o combinados) o QR, laser dirigido
o implementacion de “stent” entre esoéfago y
estbmago para permitir su permeabilidad. Todo
asociado a una buena asesoria nutricional'®.

Otra alternativa es la QMT perioperatoria, y se ha
visto que en CG operable tiene mejores resultados en
comparacion a cirugia sola, QMT o QR
postoperatoria 0 QMT preoperatoria®’.

En pacientes con mal prondstico quirurgico, en
etapa Il en adelante se puede tratar con QR,
radioterapia (RT) o QMT sola. Los regimenes de QMT
con doble agente son considerados los tratamientos
de primera linea, ya que mejoran la sobrevida, grado
de respuesta comparado con la QMT tradicional y es
mas segura y eficaz?®2%-30,

Se debe considerar que una forma frecuente de
metastasis es la carcinomatosis peritoneal, donde
una medida de prevenciébn es la QMT
intraperitoneal?®.

Seguimiento:

Las recomendaciones actuales sefalan que
posterior al tratamiento, es necesario hacer un
seguimiento para  monitorizar el progreso,
recurrencias y posibles complicaciones. Este se
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realiza cada 3 a 6 meses los primeros 3 afios y
después anualmente, y varia dependiendo de la
etapa al diagnéstico y tratamiento. En el caso de una
reseccion endoscopica el seguimiento es clinico y
con biopsia por endoscopia, y posterior al tercer afio
se agrega TAC de abdomen y pelvis. Si el cancer fue
incipiente y se realizé gastrectomia, el seguimiento es
clinico, con hemograma, fosfatasa alcalina y TAC de
abdomen vy pelvis anual. Cuando el cancer es
avanzado, se hace idealmente un seguimiento clinico
cada 3 meses junto con hemograma y fosfatasa
alcalina, ademas de TAC de abdomen y pelvis a los
6 meses y posteriormente anual'®.

Es necesario complementar el seguimiento con
una evaluacion nutricional del paciente debido a la
posibilidad de presentar baja de peso, deficiencia de
absorcion de vitamina B12 y sintomas
gastrointestinales, para tomar las medidas mas
adecuadas’®.

Rehabilitacién y Cuidados Paliativos:

Estudios han demostrado que los pacientes que
reciben cuidados paliativos hospitalarios permanecen
menos tiempo en unidades de cuidados intensivos y
tienen menor probabilidad de consultar en servicios
de urgencia y ser hospitalizados luego del alta. Se ha
demostrado también que se asocia a mejor calidad de
vida y salud mental. Algunos estudios sugieren que al
brindar cuidados paliativos desde el momento
diagnéstico incluso podria aumentar la sobrevida'®.

CONCLUSION

El CG es una patologia de alta prevalencia con
alta mortalidad asociada. En la literatura se describen
distintas medidas de prevencion primaria, secundaria
y terciaria, con buenos resultados que permiten
prevenir el desarrollo del cancer, realizar un
diagndstico precoz o adecuado tratamiento segun la
etapa del cancer al diagndstico. Un adecuado
programa de prevencion se asocia a menores tasas
de prevalencia, complicaciones y morbimortalidad
asociada. Las ultimas publicaciones recomiendan ser
agresivos en la capacidad diagnéstica y terapéutica
temprana para evitar complicaciones y deterioro de la
calidad de vida del paciente.

Conocer las medidas de prevencion descritas en
la literatura permiten crear programas actualizados y
atingentes a la realidad de cada pais, pudiendo
intervenir en la historia natural de la enfermedad, y
teniendo impacto en la salud de las personas y las
medidas de salud publica.

Las revisiones bibliograficas son relevantes, ya
que permiten agrupar la informacién disponible en un
solo documento, de forma sintetizada y organizada.
Son una importante herramienta en la formacion y
expansion del conocimiento. En este caso, presentar
las medidas descritas en la literatura segun nivel de
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prevencion permiten tener un enfrentamiento mas
ordenado.

Una limitacién de este articulo es que expone las
medidas descritas, pero no compara con las actuales
aplicadas en Chile o en otros paises. Préximas
revisiones podrian comparar las intervenciones de
prevencion de CG descritas con las aplicadas
actualmente en nuestro pais, para asi buscar brechas
y poder mejorar las medidas de salud publica.
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