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Resumen

Introduccion se define al cancer de estbmago como el crecimiento celular maligno de las
células que recubren el estbmago con capacidad de invadir y afectar a varios 6rganos, con
una alta incidencia en varios paises desarrollados con una mortalidad considerable que
tiene la infeccion por H. pylori como principal factor de riesgo en el desarrollo de dicho
cancer. Sin embargo, a pesar de estar presente en un gran nimero de la poblacion estudios
demuestran que un porcentaje muy reducido desarrolla neoplasias de tipo maligna por lo
gue el papel de esta infeccion en la carcinogénesis gastrica puede no ser un determinante
para el desarrollo de cancer. Objetivo determinar la relacion entre la infeccion por
Helicobacter pylori y el cancer de estbmago en pacientes diagnosticados en el Hospital de
Especialidades Teodoro Maldonado Carbo durante 2018 y 2019. Materiales y métodos es
una investigacién no experimental de tipo descriptivo retrospectivo que toma como fuente
la base de datos de pacientes registrados bajo el cddigo de la patologia que hayan sido
diagnosticados en el Hospital Teodoro Maldonado Carbo. Resultados: Pacientes con
infeccion por Helicobacter pylori (37%) con prevalencia del sexo masculino, en el grupo de
edad 60 a 69 afios resultaron ser lo mas afectados y el tipo histolégico mas comun fue
adenocarcinoma con células en anillo en sello y la mayoria se presenté en el area del
cuerpo del estbmago. Conclusiones. No se puede establecer una relacién directa entre la
infeccidn por Helicobacter pylori y la aparicion del cancer del estbmago.

Palabras clave: Helicobacter pylori, cAncer de estbmago, carcinogénesis
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Abstract

Introduction Stomach cancer is defined as the malignant growth of the cells that cover the
stomach with the ability to invade and affect various organs, with a high incidence in several
developed countries with a considerable mortality and H. pylori infection as a main risk factor
in the development of this cancer. However, despite being present in a large number of the
population, studies show that a very small percentage develop malignant neoplasms, so the
role of this infection in gastric carcinogenesis may not be determinant for the development
of cancer. Objective to determine the relationship between Helicobacter pylori infection and
stomach cancer in patients diagnosed at Teodoro Maldonado Carbo Specialties Hospital
during 2018 and 2019. Materials and methods a retrospective descriptive non-
experimental investigation based on the data from patients registered under the pathology
code who have been diagnosed at Teodoro Maldonado Carbo Hospital. Results patients
with Helicobacter pylori infection (37%) with male prevalence, in the age group 60 to 69
years were the most affected and the most common histological type was adenocarcinoma
with signet ring cells, and most were present in the area of the body of the stomach.
Conclusions A direct relationship between Helicobacter pylori infection and the

development of stomach cancer cannot be established.

Key words: Helicobacter pylori, stomach cancer, carcinogenesis.
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1. Capitulo 1
1.1. Introduccién
Se define al cancer de estdbmago como el crecimiento celular maligno con capacidad de
invasion y destruccion de varios 6rganos en especial el esoéfago y el intestino, que por su
cercania resultan ser los primeros y mas afectados. Aunque también se puede diseminar a
otros 6rganos a través de los vasos linfaticos, hacia los ganglios linfaticos, con la posibilidad

de entrar en el torrente sanguineo y de esa manera afectar a cualquier 6rgano. (1,2)

Actualmente la mortalidad por cancer géastrico sigue siendo la principal causa de muerte en
paises desarrollados y aunque su incidencia es muy variable dependiendo del pais debido
a la susceptibilidad genética, factores de riesgo y estilos de vida en paises como Estados
Unidos y Japon indican que hasta el afio 2014 y 2015 tienen un elevado namero de casos
con mortalidad considerable llegando a un 31 % de probabilidad de supervivencia a los 5
afos dependiendo del tipo histologico y diseminacion. (1,2)

La infeccion por Helicobacter pylori desde su descubrimiento se relaciona con multiples
patologias gastricas, incluyendo distintos tipos de neoplasias a la que se atribuye como
principal factor de riesgo (3). Se estima que a nivel mundial el 50% de las personas tienen
infeccidn por H. pylori, de las cuales solo el 1% llega a desarrollar cancer por lo que, a pesar
de su alta prevalencia en la poblacion, su papel en la carcinogénesis digestiva no tiene
mucha importancia clinica al momento de considerarlo como un factor de alto riesgo. (3,4).
Sin embargo, el cancer gastrico es la cuarta neoplasia mas comun alrededor del planeta
siendo el adenocarcinoma la més frecuente de todas las variaciones con un 95% de los
casos totales y anualmente es considerada la segunda causa de muerte a nivel mundial

con alrededor de un millén de defunciones aproximadamente. (5)

Existen varios estudios que demuestran la relacién entre la infeccion de H. pylori con la
aparicion de linfoma MALT, sin embargo, el desarrollo de adenocarcinoma gastrico solo
llega a presentarse en el 2 % de los pacientes y la mayoria son lesiones benignas por lo
gue la progresion a lesiones malignas puede deberse a factores externos, genéticos,

socioecondmicos o de medio ambiente (3).



También existen datos que demuestran que la aparicion de lesiones erosivas y Ulceras
pépticas aparecen de igual nUmero y casi en la misma proporcion en pacientes infectados
como los no infectados con H. pylori (6) y con respecto a los subtipos histolégicos existe
una asociacion menor a infeccién con Helicobacter en quienes desarrollan adenocarcinoma

de localizacién fundica (7).

Existen pacientes con una predisposicion genética a desarrollar cancer de estébmago por lo
gue un antecedente familiar es un dato importante para la historia clinica de pacientes con
cuadros gastrointestinales a repeticion. Ya que en estudios se ha demostrado la asociacion
donde solo un porcentaje de pacientes desarrolld lesiones malignas ya que tenian
predisposicién genética anterior, mas no por infeccion de H. pylori. (8) Aunque no se puede
descartar la infeccion como un importante factor de riesgo para su desarrollo, sin embargo,
cuando existen las condiciones patolégicas que provoquen el desarrollo de los sintomas es
cuando se debe tratar; en quienes se detecte la bacteria y no desarrolle sintomas la

erradicacion no es necesaria (2).

Con respecto a su relacion con el desarrollo de cancer gastrico la infeccién por H. pylori
sigue siendo considerado un factor de riesgo importante para su carcinogénesis sin
embargo al ser una patologia comun en el Ecuador el tema no esta muy estudiado motivo
por el cual el problema cientifico de este trabajo sera determinar la relacion que existe entre
la infeccion por Helicobacter y su intervencion en el desarrollo del cancer de estbmago en
los pacientes diagnosticados en el Hospital Teodoro Maldonado Carbo en el periodo entre
el 2018 al 2019.



2. Capitulo 2: Objetivos

2.1. Objetivo general

Determinar la relacion entre la infeccion por Helicobacter pylori y el cancer de estdbmago en
pacientes diagnosticados en el Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo
durante 2018 y 2019

1. Objetivos especificos:

e Establecer la prevalencia de infeccidén por H. pylori en pacientes con cancer gastrico
atendidos en el Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo durante el
2018 - 2019.

e Describir los tipos histolégicos de cancer gastrico presentes en pacientes con
infeccion por H. pylori atendidos en el Hospital de Especialidades Teodoro
Maldonado Carbo durante el 2018 - 2019.

e Reportar las variantes de localizacion de lesion en pacientes con cancer gastrico que
presentan infeccion por H. pylori atendidos en el Hospital de Especialidades Teodoro
Maldonado Carbo durante el 2018 - 2019.



3. Capitulo 3: Marco teérico

3.1. Helicobacter pylori

3.1.1. Caracteristicas generales

Es una bacteria gramnegativa, microaerofilo en forma de espiral que se aloja en la mucosa
gastrica desde el estbmago hasta el duodeno, en cultivos se puede ver en forma de bacilos
con tincion de bromuro de etidio pero su estructura consta de una membrana externa
cubierta por una capa similar al glicocélix y en su superficie 3 0 4 microvellosidades que al
igual que su membrana estan cubierto de material lipidico que le permiten adherirse a la

mucosa del estbmago y que son vitales para su movilidad. (1,2,9)

Es ureasa oxidada y catalasa positivo, su crecimiento en el medio es lento y su capacidad
de resistir el ambiente acido del estbmago le proporcionan ventaja de alojamiento y dificil
erradicacion. Desde su descubrimiento en el afio 1983 se lo ha relacionado con varios

problemas gastrointestinales como ulceras pépticas, gastritis y cancer. (1,2,10)

3.1.2 Epidemiologia

La infeccion por H. pylori es la colonizacion mas comuan en el ser humano a nivel mundial.
Segun el Centro para la Prevencion y Control de enfermedades (CDC) aproximadamente
dos tercios de la poblacién mundial alberga la bacteria en su aparato digestivo y muchos
de ellos no presentan sintomas hasta el momento de una infeccion que tiene indicios mas
elevados en paises en vias de desarrollo con una prevalencia del 50% al contrario de los

desarrollados donde no llega a méas del 30%. (11,12)

En la actualidad la infecciéon por H. pylori es considerada un factor de riesgo importante
para la aparicién o el desarrollo de Ulceras pépticas, gastritis crénica y no como el dnico,

pero si un necesario factor para adenocarcinoma, linfoma y otras neoplasias. (11)



3.1.3 Factores de riesgo

El contagio principal para contraer la bacteria puede ser a través de boca a boca con una
persona contagiada, por medio de agua y alimentos contaminados con materia fecal y
aunque el ser humano es el principal huésped de la bacteria se ha demostrado su presencia
en otras especies de animales como primates, perros o gatos por lo que su transmision
desde otra especie puede ser considerado como un factor de contagio, aunque esto no esta
del todo probado debido a que puede tratarse de distintas cepas que contagien a los

animales y no influyan en transmision hacia el ser humano. (9)

Se ha demostrado que la bacteria puede vivir varios afos en el agua por lo que el contagio
es inminente en paises donde no haya un buen proceso de control y limpieza del agua para
consumo humano. No obstante, el riesgo de infeccién es igual de alto aun cuando las
condiciones de higiene son muy buenas en el medio, también se ha encontrado una baja
concentracion de la bacteria en las placas dentarias por lo que el contagio boca a boca o
por medio de fluidos como la saliva es minimo. Lo que deja a la infeccién por via fecal oral

como la principal via de contagio bacteriano por alimentos y agua contaminados. (10)

3.1.4. Patogenia

La bacteria entra por la boca, baja por el tubo digestivo por medio de los flagelos se
desplaza hasta la capa de mucus que recubre las células epiteliales de la mucosa gastrica
alojandose en el fundus y en el antro pilérico, con mayor frecuencia posee adhesinas que
favorecen su adherencia a las células de la superficie. La colonizacion se facilita por la
inhibicion de la produccion de acido clorhidrico y la neutralizacion de este por el amonio

producto de la accién de la ureasa bacteriana. (11)

La citotoxicidad es provocada por un sistema de secrecion tipo 1V codificados por genes de
una region gendmica de 37kb llamada la “Isla de patogenicidad Cag A o Cag PAI" que
facilita la inyeccién de proteinas citotoxicas tales como la Cag A y Vac. También posee
fosfolipasas que hidrolizan las membranas celulares lo que provoca la liberacion de
lisolectinas que constituyen el factor ulcerogénico. Ademas, existen lipopolisacaridos,
peptidoglucanos, tetrapéptidos entre otros que estimulan varios receptores entre ellos los

Nod-1 que facilitan el reclutamiento y proliferacién de eosinoéfilos y neutroéfilos. Estas células



al activarse producen la liberacién de citoquinas que desencadena una respuesta

inflamatoria que lesiona mas la mucosa por la liberacién de factores inflamatorios. (11)

3.1.5. Cuadro Clinico

Los procesos inflamatorios y ulcerosos que provoca la bacteria se manifiestan con una
clinica caracterizada por epigastralgia, ardor, dispepsia, nduseas o vomito. Aunque cabe
recalcar que las manifestaciones varian dependiendo de cada persona. También pueden

aparecer otros procesos tales como:

* Ulcera gastrica como un dolor epigastrico que aparece después de la comida y

desaparece esporadicamente acompafiados de pirosis y vomito.

* Ulcera duodenal se manifiesta con dolor y acidez que aparece en la madrugada y que
desaparece tras la ingesta de alimentos o bebidas alcalinas también pueden presentar
hematemesis, vomito, nduseas o melenas.

* Hemorragia digestiva alta se manifiesta como hematemesis, melena, hipotensién arterial

e inestabilidad hemodindmica con sangrado activo a su vez sin evidencia de este.
* Gastritis cronica se trata de la inflamacion del revestimiento del estbmago acompafiado
de irritacion, acidez, nduseas, hinchazon, sensacion de plenitud y disminucién del apetito
* Linfoma o cancer gastrico se tratan de procesos anémalos que evolucionan conforme el

grado avance. (10)

3.1.6. Diagndstico

Existen varios métodos diagnosticos para confirmar la presencia de la bacteria en el

organismo con meétodos invasivos como:

Biopsia

La muestra se obtiene por medio de endoscopia, se aplica en funcion a la edad del paciente,
en especial en la edad avanzada, vomito a repeticién, sangrado por la boca o pérdida de
peso. La muestra se obtiene y se envia al laboratorio patolégico donde se observara el
grado de inflamacion de la mucosa y donde sera necesario verificar la presencia de unas
“manchas de leopardo™ para evidenciar la presencia del Helicobacter pylori.
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* Histologia: La biopsia se extiende en forma de frotis con tincion de hematoxilina eosina,
giemsa o inmunohistoquimica con la que se observa la forma caracteristica del bacilo,
este método tiene una sensibilidad y especificidad del 80%.

+ Cultivo: La muestra se tritura y se disuelve en solucion glucosada al 20% y se siembra, la

sensibilidad de este procedimiento es de 70-80%.

Urea

Ya que el Helicobacter pylori produce mucha ureasa para transformar la urea en amonio lo
gue produce un cambio en el pH que con el uso de un indicador llamado “rojo fenol” produce

un cambio de color. Entre las pruebas tenemos:

» CLOtest: Se compone de un gel de ureasa, rojo fenol y una bacteriostatico selectivo con
una sensibilidad y especificidad del 90% pasando una hora.
+ Caldo de urea Cristiansen 2%: Con una sensibilidad del 70% y una especificidad del 100%

tras una hora.

También tenemos métodos no invasivos tales como:

Ureasa en aliento

La hidrolisis del Helicobacter pylori produce una mezcla de CO2 y amonio que se absorbe
en los pulmones y sale por el aire mediante la exhalacion, el marcaje se hace con carbono
13 o 14, utilizando un espectrofotometro de masas o un contador de centello con una
sensibilidad del 90 y 100% y una especificidad del 95%.

Serologia

Se demuestran a través de la deteccion de IgA en la mucosa y la presencia de IgG
demuestra una infeccion de larga evolucion, entre las pruebas tenemos:

* Aglutinaciones de latex

* Pruebas clorimétricas cualitativas

* ELISA (con especificidad del 98%).



Premier platinium HpSA (Inmunoensayo para la determinacion del antigeno de
superficie del H. pylori)

Inmunoensayo en microplaca detecta los antigenos de la bacteria en heces utilizando
anticuerpos policlonales anti-Helicobacter pylori en micropocillos que se juntan con la
muestra, se incuban por una hora, se lavan, se afiade otro sustrato y se incuban de nuevo
por 10 minutos, si cambia de color la prueba es positiva con una sensibilidad del 83.4% y
especificidad del 100%.

Inmunocromatografia

Detecta los antigenos en heces utilizando anticuerpos monoclonales anti-Helicobacter
pylori, introduciendo la muestra en buffer para su dilucion y luego de 5 minutos de reposo
se evidencia una linea roja en la zona de la tira de reaccién y otra por control de la técnica.

Sin embargo, no es tan efectiva con muestras muy liquidas o diarreas.

Reaccion en cadena de la polimerasa
Muy util incluso para detectar minimas cantidades con muy alta sensibilidad y especificidad.
(10)

3.2. Cancer de estomago

3.2.1. Caracteristicas generales

El cancer géstrico es la neoplasia mas frecuente del tubo digestivo en todo el mundo. Las
tasas de incidencia varian de acuerdo con la region o el pais analizado. (15) Se constituye
como un problema socio sanitario grave, ya que, a pesar de que se ha registrado un
descenso en su incidencia, continda siendo la tercera causa de muerte por cancer a nivel
mundial. Existen varios tipos de cancer gastrico, siendo el mas frecuente el
adenocarcinoma. (12) El de origen desconocido es un grupo heterogéneo de tumores que
aparecen junto con metastasis y para los gue no se ha conseguido identificar su localizacion
de origen. Sus caracteristicas biolégicas y forma de diseminacién difieren del resto de
tumores primarios, lo que hace que puedan considerarse como una entidad independiente.
(13)



Esta neoplasia afecta principalmente a las personas de edad avanzada, al momento del
diagndstico un gran numero de pacientes se encuentran entre los 65 y 69 afios. Sin
embargo, la edad no es factor determinante al momento del diagndstico ya que existen
también casos de personas jovenes menores de treinta afios. (15) Chirinos Vega evidencié
mediante su estudio sobre endoscopia que la incidencia de metéstasis a nddulos linfaticos
fue estudiada por Gotoda, et al, donde analizaron mas de 5,000 gastrectomias con
diseccién ganglionar D2. Segun este estudio se publicaron los criterios absolutos y
expandidos para diseccion endoscopica de la submucosa (DES) de lesiones tempranas de
cancer gastrico. De acuerdo con estos criterios, la incidencia de metastasis ganglionares

es menor del 1%. (14)

3.2.2. Factores de riesgo

A nivel mundial es considerada multifactorial, y su frecuencia varia de acuerdo con la
ubicacion geografica, etnia, factores genéticos y ambientales, los hébitos alimentarios o la
exposicidbn a agentes oncogénicos. Los habitos alimenticios y la dieta tienen mucha
influencia, se describen los siguientes como factores de riesgo: consumo de hidratos de
carbono, carnes rojas, sal y café. También encontramos algunos factores que pueden
brindar proteccién como: las frutas, verduras, carotenos y vitamina C y la refrigeracion de

los alimentos. (15, 16)

El consumo de frutas y verduras a la vez junto con alimentos curados tiene un efecto
protector. Los nitratos que se encuentran en las verduras son transformados en nitritos por
las bacterias de la saliva y esto causa el dafio de la mucosa inflamada. El alcohol posee un
efecto gastrolesivo, al sensibilizar la mucosa ante agentes cancerigenos que son

distribuidos por las nitrosaminas que estas bebidas contienen.

El tabaquismo aumenta de 1,5 a 1,6 veces el riesgo de cancer gastrico debido a su
contenido de nitrosaminas y oxidos de nitrogeno, los cuales forman radicales libres con
elevado potencial oxidante, siendo agentes cancerigenos gastricos. Las infecciones por
agentes oncogénicos virales y bacterianos representa otro factor de riesgo, por su

tendencia a causar reacciones inflamatorias crénicas.

La edad también esta relacionada con el cdncer gastrico, con una frecuencia que aumenta
significativamente después de los 50 afios, dandose de manera infrecuente en menores de

30 y con una mortalidad relacionada a las condiciones socioeconémicas en los primeros
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afios de vida, siendo consistente estos datos junto con el aumento de la prevalencia de la
infeccion por Helicobacter pylori en la nifiez en poblaciones pobres y se considera al

Helicobacter pylori como un factor determinante en el desarrollo del cancer gastrico. (15)
3.3.2. Clasificacion
Las clasificaciones iniciales mas habituales son:
 Carcinoma/tumor neuroenddcrino:
> Adenocarcinoma (60%).

o Carcinoma pobremente diferenciado, que incluye adenocarcinoma escasamente
diferenciado (20%).

o Carcinoma escamoso (epidermoide) y/o transicional (5-10%).
> Tumor neuroendocrino (5%).
> Carcinoma indiferenciado.
* Linfoma.
» Tumor de células germinales extragonadal.
* Melanoma.
» Sarcoma. (13)
b) Patrones histopatologicos generales:
* Epitelial/epitelioide: carcinoma, sarcomas «epitelioides», melanoma.
* Fusiforme: sarcoma, carcinoma sarcomatoide, melanoma.

» Célula pequefa: linfoma, sarcoma, neuroenddcrino, tumor neuroectodérmico

primitivo, melanoma.
* Pleomorfico: todos

En Francia, por ejemplo, la incidencia del cancer de estbmago disminuye. Actualmente, se
diagnostican 6.500 nuevos casos por afio. Las células carcinomatosas tienen un tropismo
local, fuente de carcinomatosis peritoneal y de recidiva local en caso de ruptura tumoral, un

tropismo ganglionar, fuente de adenopatias metastasicas cuyo modo de extension es ahora
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bien conocido, y un tropismo metastasico a distancia que impone una evaluacion pre y

perioperatoria minuciosa.

En Occidente, la mayoria de los canceres gastricos son localmente avanzados (> T1INO) y
requieren cirugia radical con vaciamiento ganglionar ampliado adaptado de tipo D2 segun
la clasificacidon japonesa. Hay tres tipos de dificultades relacionadas con estos vaciamientos
ganglionares: anatdmicas, debido a las variaciones anatémicas y a la presencia de una red
vascular compleja; oncoldgicas, con una variabilidad significativa de las extensiones

tumorales, y técnicas, con el imperativo de evitar cualquier ruptura tumoral. (16)

3.3.3. Cuadro Clinico

El cuadro clinico del cancer gastrico es leve y no especifico, por esta razon se lo diagnostica
cuando el paciente presenta sintomas evidentes. La mayoria de ellos presenta: anorexia,
pérdida de peso, fatiga, disfagia, vomito, sindrome anémico, malestar epigastrico, sangrado
del tubo digestivo, masa palpable, llenura postprandial y pueden tener abdomen agudo por

perforacién gastrica. (15, 17)

Los datos que se presentan con mayor frecuencia son la edad de mas de 40 afos y dolor
epigastrico que aumenta o disminuye al ingerir alimentos por un periodo mayor a 15 dias

sin responder a tratamientos habituales. (17)

3.3.4. Diagnostico

Algunos de los estudios clinicos basicos que se deberian realizar son la anamnesis y la
exploracion fisica, andlisis de laboratorio basicos y una tomografia axial computarizada de
torax, abdomen y pelvis. La historia clinica completa y la exploracion fisica deben tener la
exploracion genitourinaria y rectal, junto con la mamaria y pélvica en mujeres y la prostatica

en varones.

La determinacion de marcadores tumorales séricos no debe hacerse de forma rutinaria,
pues su elevacidbn es poco sensible y especifica, y no ha demostrado una buena
rentabilidad en el proceso diagnéstico, los estudios endoscépicos no deberian llevarse a
cabo de forma rutinaria tampoco, debido a que raramente detectan el tumor primario en

pacientes asintomaticos y pueden causar una confusion derivada de resultados falsos
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positivos. La eleccibn de otros procedimientos diagndsticos debe basarse en la

interpretacion de la muestra histologica obtenida en la biopsia.

La muestra debe obtenerse mediante un procedimiento que permita conseguir la mayor
cantidad posible de tejido y que resulte poco invasivo para el paciente. Se recomiendan
muestras con al menos 400 células. Algunos estudios reflejan que las muestras de citologia
pueden ser Utiles en el diagndstico, pero para poder realizar todos los estudios necesarios
son preferibles muestras de tejido solido obtenidas mediante biopsia con aguja gruesa,

biopsia incisional o reseccion quirdrgica. (13)

Las gastrectomias por cancer con fines curativos implican una resecciéon completa RO sin
ruptura tumoral, con margen parietal sano y vaciamiento ganglionar ampliado. Las
gastrectomias son intervenciones con una morbimortalidad notable y un impacto nutricional
significativo. Por lo tanto, estas intervenciones estan reservadas para pacientes en buen
estado general y tienen fines curativos en la mayoria de los casos. El vaciamiento
ganglionar ampliado o D2 sin esplenopancreatectomia aumenta las posibilidades de

curacion y, por lo tanto, es un elemento importante de la cirugia de cancer gastrico.(16)

3.3.  Helicobacter pylori y Cancer de estbmago

La infeccion por Helicobacter pylori se encuentra entre los principales factores de riesgo
relacionados al cancer gastrico, junto con el tabaquismo y el consumo de alcohol y es
considerado el factor de riesgo modificable mas importante, siendo responsable por el 36 -

47% de canceres gastricos. (15,17)

El cancer gastrico y la infeccion por Helicobacter pylori tienen caracteristicas
epidemioldgicas muy similares como: mayor prevalencia en pacientes mayores de 50 afios,
mayor numero en poblacion de raza negra o hispanos, mas casos existentes en pacientes
masculinos que femeninos y relacion directa con nivel socioeconémico bajo o medio bajo.
(18)

Cuando ocurre la infeccion por Helicobacter pylori en el tejido epitelial gastrico hay una
respuesta inflamatoria cronica que causa un cuadro de gastritis, el cual es un factor de
riesgo importante en el desarrollo del cancer gastrico. En los casos que presentan una
infeccion temprana puede tener un riesgo entre 4 - 5 veces mayor de cancer gastrico, la

mayoria localizandose en el antro y cuerpo y desarrollando metastasis a nivel del colon. Sin
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embargo, la presencia de Helicobacter pylori no explica el desarrollo de la carcinogénesis

gastrica por si solo; es necesaria la presencia e interrelacion de mas factores. (19,20, 21)

Entre los pacientes con infeccion por H. pylori, se ha evidenciado que aproximadamente la
mitad de ellos desarrollan las caracteristicas histologicas que se necesitan para un proceso

de carcinogénesis y solo el 10% seguramente presentara la enfermedad. (22)

Las siguientes localizaciones del cancer gastrico estan asociadas a estas caracteristicas

gue presenta el H pylori:

1. Distal o antro: toxina vacuolizante (VacA), antigeno ligado a citotoxina (CagA) y
adenosina a grupo sanguineo Lewis (BabA).

2. Cardias se asocia a Fosfolipasa C épsilon 1. (17)

Al momento del diagndstico de la infeccion por H pylori por una Endoscopia Digestiva Alta
(EDA), mediante una prueba de ureasa, se inicia el tratamiento de primera linea por via
oral: Claritromicina 500 mg cada 12 horas, junto con Amoxicilina 1 g cada 12 horas y
Omeprazol de 20 mg cada 12 horas por 14 dias. Al darse la erradicacion del patdgeno se
observa la estabilizacion o regresion de lesiones previas consideradas preneoplasicas de

tipo intestinal. (17)
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4. Capitulo 4

4.1. Materiales y métodos

El presente es un trabajo no experimental, descriptivo y retrospectivo, utilizando como
fuente de informacion la base de datos bajo el diagndéstico de CIE-10: C16 brindada por el
departamento de estadistica del Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo en
el cual se encuentran los numeros de historias clinicas que se encuentran bajo el
diagnostico de dicho cédigo en el sistema de informacion utilizado en los centros de salud
y hospitales que pertenecen al Instituto Ecuatoriano de Seguridad Social correspondiente
al periodo entre 2018 y 2019.

4.2. Muestra
La poblacion por estudiar corresponde a pacientes que fueron diagnosticados con cancer
gastrico con o sin infeccion por Helicobacter pylori empleando un método de muestreo no
aleatorizado.
4.3. Criterios de inclusion
1.Pacientes mayores de 18 afos
2.Pacientes con diagndéstico histopatologico de cancer gastrico
3.Pacientes con un reporte de endoscopia digestiva alta
4.4. Criterios de exclusion
1.Pacientes con Neoplasia maligna en otro érgano

2.Pacientes con prueba de H. pylori realizada fuera del Hospital de Especialidades Teodoro
Maldonado Carbo
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4.5. Operazionalizacion de variables
Nombre de | Definicién de la|Tipo Resultado
Variables variable
Infeccion por | Reporte de | Cualitativa Si
Helicobacter Biopsia en | Nominal No
pilory Historia clinica Dicotémica
Edad Tiempo Cualitativa Edad en afios
transcurrido Nominal
desde el | Politdmica
nacimiento al
momento de la
atencion
Sexo Condicioén gue | Cualitativa Femenino
distingue  entre | Nominal Masculino
masculino y | Dicotémica
femenino.
Tipo histolégico | Reporte de | Cualitativa ADC tubular
del cancer | patologia en | Nominal ADC papilar
gastrico historia clinica Politbmica ADC mucinoso

ADC en células
en anillo de sello
Otros ADC poco
cohesivos

Otros carcinomas
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Localizacion de la | Reporte de | Cualitativa Tercio superior:

lesion endoscopia Nominal Cardias y fondo.
digestiva alta Politomica Tercio medio:
Cuerpo.

Tercio inferior:

Antro y piloro.

4.6. Técnicas y procedimientos de obtencidn de informacidn

La informacion fue obtenida de las evoluciones realizadas bajo el diagnostico del CIE-10
C16 y sus respectivas variaciones del codigo en el sistema AS400 del Hospital Teodoro
Maldonado Carbo. Se elabor6 una base de datos en Excel para posteriormente calcular los

datos estadisticos.

4.7. Técnicas y procedimiento de andlisis de informacién
Tipo de andlisis estadistico descriptivo retrospectivo, procesamiento de datos en software
de analisis estadistico IBM SPSS, las medidas de tendencia central para valores absolutos
y determinacién de porcentajes para valores relativos. Los resultados seran expuestos en
tablas y gréaficos para mejor comprension y andlisis.

4.8. Consideraciones éticas
Para nuestro trabajo no se requirid la utilizacibn de consentimientos informados, la

informacion se obtuvo a base de historias clinicas de los pacientes garantizando la

integridad de los casos en estudio y sin ningun riesgo para sus vidas.
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5. Capitulo 5

Resultados

Se introducen los datos de los pacientes que cumplen con los criterios de inclusion, después
de revisar sus respectivas historias clinicas en el sistema AS400, en Microsoft Excel para
su respectiva tabulacion. De los pacientes registrados en la base de datos del Hospital
Teodoro Maldonado Carbo, 278 cumplieron todos los criterios. Con respecto al sexo de los
278 pacientes el cancer gastrico independientemente del tipo histologico o su localizacion
se presentd mas en hombres con 185 que representan el 67% de los casos y el restante

de la muestra son mujeres como se muestra en el Grafico 1.

GRAFICO 1: Distribucién de pacientes
estudiados que presentan cancer gastrico segun
el sexo

FUENTE: Base de datos del sistema AS400 del HTMC.
Elaborado por: Autores.

Al analizar la variable de edad obtuvimos datos que evidenciaron que las personas de
mayor edad son las més afectadas con respecto a los mas joévenes. El grupo de pacientes
entre los 60 a 69 afos fue el grupo con mas casos reportados, con 80 personas, seguido
de los pacientes del grupo de 70 a 79 afos, con 74 casos. Con lo que podemos evidenciar
gue en pacientes de mayor edad existe mayor riesgo de desarrollar cancer gastrico, y que
quizas la mayor exposicion de los factores de riesgo durante periodos largos de tiempo
influye en la carcinogénesis gastrica. La edad minima de nuestra muestra fue de 25 afios y
la maxima de 96; estos datos representan un valor de Media de 63,91, Mediana de 66,0000

y Desviacién estandar de 12,934.
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TABLA 1: Frecuencia de presentacion de Cancer Gastrico
segun edad en pacientes atendidos en HTMC de 2018 a 2019

MASCULINO FEMENINO TOTAL

20-29 1 . 1
30 -39 9 8 17
40 - 49 19 12 31
50 - 69 28 16 44
60 - 69 51 29 80
70 - 79 58 16 74

>80 18 12 30

FUENTE: Base de datos del sistema AS400 del HTMC.
Elaborado por: Autores.

Si relacionamos la edad con el sexo de los pacientes los resultados arrojan una prevalencia
mayor en los pacientes masculinos con respecto a las femeninas. Y que los casos van en

aumentos conforme la edad avanza.

GRAFICO 2: Distribucion de edad con curva de Gauss en pacientes con
Céancer Gastrico
Histograma

S0 Media = 63 91
Desv. estandar = 13,934
N=278

40

30|

Frecuencia

20|

20,00 40,00 60,00 80,00 100,00

EDAD

FUENTE: Base de datos del sistema AS400 del HTMC.
Elaborado por: Autores.
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De acuerdo con el Gréfico 3, de los 278 pacientes de nuestro estudio, un total de 106
pacientes con diagnostico de cancer gastrico, que representan el 38%, presentaron

Helicobacter pylori positivo y el 62% restante negativo.

GRAFICO 3: Presencia de infeccion por H. pylori
en pacientes con cancer gastrico atendidos en
el HTMC desde el 2018 al 2019

@eNO @35

FUENTE: Base de datos del sistema AS400 del HTMC.
Elaborado por: Autores.

En cuanto a los tipos histologicos, el mayor numero de pacientes presento:

Adenocarcinoma de Células en Anillo de Sello (ADCCAS), que sumaron 62 casos (22%),
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seguido por ADC modernamente diferenciado (15%) y ADC infiltrante tipo intestinal (11%)

como podemos ver en la Tabla 2.

TABLA 2: Tipos Histolégicos reportados en pacientes con cancer
gastrico en el HTMC del 2018 al 2019

TOTAL
ADCCAS 62 (22%)
ADC MODERADAMENTE DIFERENCIADO 41 (15%)
ADC INFILTRANTE TIPO INTESTINAL 31 (11%)
OTROS 28 (10%)
ADC 27 (9,5%)
GIST 25 (9%)
ADC INFILTRANTE 21 (7,5%)
ADC TIPO INTESTINAL 19 (7%)
LINFOMA B MALT 13 (5%)
ADC BIEN DIFERENCIADO 11 (4%)

FUENTE: Base de datos del sistema AS400 del HTMC.
Elaborado por: Autores.

Entre los otros (10%) tipos encontramos: Adenoma tubulo velloso, Adenotubular,
Carcinoma Adenoescamoso, Carcinoma Epidermoide, Polipo gastrico, tumor de estroma
gastrointestinal, adenocarcinoma mucinoso, adenocarcinoma tubular con displasia,

Adenocarcinoma mixto difuso y anillo en sello, Linfoma no Hodgkin y tumor neuroendécrino.

Con respecto a la localizacién de las lesiones de la neoplasia gastrica encontramos la
siguiente distribucion: un total de 142 pacientes presentan cancer en el cuerpo gastrico
(51%) representado la mayoria de este estudio, seguidos por el antro (38%). Los
localizados en otras partes de estdtmago como el fundus y piloro, suman 17 casos y los

localizados en el cardias representan el menor porcentaje (5%).
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GRAFICO 4: Distribucién segun la localizacion
del cancer gastrico

@ CUERPO @ ANTRO @ OTROS @ CARDIAS

FUENTE: Base de datos del sistema AS400 del HTMC.
Elaborado por: Autores.
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6. Capitulo 6

Discusién

De acuerdo con los resultados obtenidos en nuestro estudio, la infeccion por Helicobacter
pylori esta presente en el 38% de los casos estudiados, lo que se relaciona con el
porcentaje estimado de 36 - 46% reportado en el articulo de Canseco-Avila, et al, en el afio
2019. De este resultado se puede decir que una infeccidon por Helicobacter pylori no es un
factor presente en la mayoria de los pacientes con neoplasia gastrica; sin embargo, puede

favorecer el desarrollo de una gastritis erosiva. (15)

También el desarrollo de cancer géastrico en la mayoria de los pacientes tiende a estar
ligado con la edad ya sea por factores que predisponen como la genética o los habitos, un
gran numero de personas fue diagnosticada con cancer a una edad avanzada,
principalmente a partir de los 40 afios llegando a su pico méas alto en el grupo de las
personas con 60 a 69 afios como el grupo mas afectado por la patologia. Estos resultados
se correlacionan con lo reportado en la publicaciéon de Canseco-Avila, et al en el afio 2019
y en la de Martin RG, et al en el afio 2016, ya que la edad avanzada, el estilo de vida y el
nivel socioeconémico son factores de riesgo para el desarrollo de cancer gastrico. Sin
embargo el hecho de que los pacientes mayores sean el grupo méas afectado no significa
gue sea una enfermedad exclusiva de la edad avanzada, ya que los grupos menores de
30 afios considerados adultos jévenes; aunque en menor proporcion, presentaron casos
activos de esta enfermedad por lo que se podria decir que el cancer gastrico puede afectar
a cualquier grupo de edad y que es una enfermedad que quizas requiera un larga evolucion
para su desarrollo, al ser una enfermedad multifactorial en la que afectan factores genéticos

0 habitos téxicos que aceleren el proceso de evolucion de la enfermedad. (15,18)

El cancer gastrico, al ser una patologia frecuente que ha venido en ascenso los ultimos
afios por los habitos toxicos que predisponen a la enfermedad, tiene varios tipos
histolégicos y en los pacientes revisados el mas comun fue el adenocarcinoma de células
en anillo en sello, ya que el ADC es la forma histolégica mas comdn a nivel mundial del
cancer gastrico. Indicado en la publicacion “Actualizacidén en cancer gastrico” de los autores
Bello MN, et al del afio 2020 (12)
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Por ultimo, en los estudios de Ramirez Ramos y asociados, al igual que de Seoane
coinciden con respecto a la localizacién de la enfermedad, mencionando que existe un
aumento de lesiones cancerosas en el cuerpo en los Ultimos afios con respecto a otras
zonas del estbmago. En nuestra revision el cuerpo del estbmago y el antro fueron las mas
afectadas debido a ser la zona méas amplia del estbmago, recibe el mayor dafio durante los
procesos que causan las lesiones cancerosas, siendo el lugar mas afectado por las
bacterias como Helicobacter, en desarrollar gastritis o formar Ulceras que mas tarde
evolucionan a cancer, conforme se reviso a los pacientes de mayor edad un gran niamero
presentd lesiones precancerosas en la zona del cuerpo que posterior se transformaron en
cancer. También existen en zonas del cardias que se vieron afectadas, pero las zonas del

cuerpo presentaron mas lesiones comparadas a las que estan cerca del eséfago. (5,7)
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7. Capitulo 7

Conclusiones

e La infeccion por H. pylori no esta presente en la mayoria de los pacientes con
neoplasia gastrica atendidos en el HTMC entre 2018 y 2019, por lo cual no se puede
establecer una relacion directa con respecto a la relacion entre la infeccion por este
microorganismo y la neoplasia gastrica.

e Existe una prevalencia del 38% de infeccion por H. pylori en los pacientes
diagnosticados con cancer de estdmago durante el 2018 al 2019.

e Se identificaron varios tipos histoldgicos entre los pacientes evaluados entre ellos el
més comun fue el adenocarcinoma de células en anillo en sello, presente en el 21%
de los casos estudiados y también fue el tipo histolégico méas frecuente entre los
pacientes con H pylori positivo, seguido por el ADC moderadamente diferenciado y
el de tipo GIST.

e La mayoria de los pacientes incluidos en el estudio (51%) presentan cancer en el
cuerpo gastrico, seguidos por el antro, resultado que se repite al considerar solo los

casos con H pylori positivo.
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8. Capitulo 8

Recomendaciones

e Crear un estudio multicéntrico donde se incluya diversas instituciones de salud tanto
de Costa, Sierra y Amazonia, para tener una idea mas global acerca de la
prevalencia de la enfermedad en la poblacién ecuatoriana.

e Fomentar el reporte histopatologico rutinario incluso si provienen laboratorios
particulares. Este debe ser documentado en el sistema informatico hospitalario ya
gue muchos de ellos no cumplieron los criterios de inclusion debido a la falta del
reporte patoldgico.

e Promover el adecuado reporte en la historia clinica de cancer gastrico debido a que
muchos pacientes tuvieron diagnostico de cancer de estbmago por cualquier masa,
polipo o una gastritis cronica de aspecto sospecho que no evoluciono a cancer.

e Realizar un seguimiento mas detallado de los pacientes diagnosticados con la
enfermedad con datos acerca de su localizaciéon y el tipo histologico para de esa
forma registrar una evolucion mas precisa acerca de la condicién actual y una mejor

evolucion clinica posterior.
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10. Anexos

Anexo 1: Base de datos del sistema AS400 proporcionada por la coordinacion general de
investigacion del Hospital Teodoro Maldonado Carbo
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Anexo 3: Resultado de la matriz generada en el programa IBM SPSS
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