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Introduccidn

urante las Oltimas décadas el
cancer de estdmago ha expe-
rimentado una tendencia de-
creciente en la mayoria de
los paises europeos. Sin embargo,
representa adn en Espafia y también
en Europa, la segunda causa de muer-
te por tumores, después del cancer
de pulmon en el sexo masculino y del
cancer de mama en el sexo femenino.

Se ha sefialado! que la declinacion
del cancer gastrico representa un
«triunfo inexplicado» de la ciencia,
porque las causas asociadas a la apa-
ricion de la enfermedad y a su decli-
nacién no han podido ser aln verifi-
cadas.

La mortalidad por cancer de esto-
mago es todavia muy elevada, la su-
pervivencia a los 5 afios es menor del
30% y no se ha modificado en los
altimos anos. La prevencion primaria
continia siendo el objetivo principal,
para lo cual es necesario identificar y
conocer los factores de riesgo.

La coincidencia de la declinacion
con los cambios en el estilo de vida,
las grandes diferencias geograficas
en la mortalidad, |a correlacién nega-
tiva con la clase social y los cambios
en |a incidencia y mortalidad observa-
dos en los descendientes de inmi-
grantes provenientes de paises de
alto riesgo (Japon, este de Europa)? 3,
sugieren una etiologia predominante-
mente ambiental.

El objetivo de este trabajo es hacer
un analisis descriptivo del cancer de
estbmago en Espara y valorar las
diferentes evidencias sobre los facto-
res de riesgo asociados. También se
elaboran algunas hip6tesis que permi-
tan explicar la distribucion observada

y puedan servir de base para otros
estudios de verificacion.

El cdncer de estmago en Espana

Espana ocupa una posicion alta en
relacion al cancer de estdbmago com-
parando la incidencia promedio de
1973 a 1977 de 104 registros de
tumores de base poblacional de dife-
rentes paises del mundo*. Los 4 pri-
meros lugares en el orden de frecuen-
cias en el sexo masculino corres-
ponden a los registros de Japon, con
tasas de incidencia estandarizadas de
100 a 75 casos por 100.000. A conti-
nuacion siguen China (Shangai), Co-
lombia (Cali) y Brasil (Sao Paulo), con
tasas de 55 a 45 casos por 100.000.
Les siguen los paises europeos con
mas alta incidencia, que son Ruma-
nia, Polonia, Yugoslavia e ltalia (Vare-
se), con tasas de 43 a 38 por
100.000. Navarra esta en la posicion
19, con 35 casos por 100.000 y Zara-
goza en la posicién 27, con 29 por
100.000. En las dltimas posiciones,
con el riesgo mas bajo, se encuentran
los registros de Cuba, Canada, Esta-
dos Unidos e Israel, con tasas de 13
a 6 casos por 100.000. En el sexo
femenino la situacion era bastante
similar, con algunas ligeras diferen-
cias. Navarra se encontraba en el
lugar 14 y Zaragoza en el 21, es decir,
que los registros de Espafia han as-
cendido algunas posiciones en el or-
den de frecuencias en el sexo femeni-
no en relacion al masculino.

La mortalidad por cancer de esto-
mago en Espafia en 1983 fue de
22,35 y 14,84 por 100.000, para el
sexo masculino y femenino respecti-
vamentes,

Si observamos la distribucion de la
mortalidad a nivel provincial (tabla 1),
podemos comprobar que las provin-
cias correspondientes a las regiones
centrales de Espafia (ambas Castillas,
Extremadura, Zaragoza y Navarra),
parte de Galicia y el Pais Vasco repre-
sentan las zonas de mayor riesgo,
para ambos sexos. Por el contrario,
las regiones mediterraneas y Andalu-
cia son las que presentan un riesgo
menor®,

Las tasas de incidencia de cancer
de estdmago, calculadas a partir de
los registros de tumores de base po-
blacional (tabla 2), presentan diferen-
cias regionales que coinciden con las
de mortalidad’'®. La incidencia es
considerablemente elevada en Nava-
rra y en Zaragoza respecto a provin-
cias mediterraneas como Murcia y
Tarragona. Excepto en esta dltima, el
cancer de estdmago se encuentra
siempre entre los tumores de mayor
frecuencia.

En Europa, el mayor riesgo de mor-
talidad se observa especialmente en
los paises de la Europa Oriental sien-
do también particularmente alto en
Portugal y Austria''. Si analizamos
las tendencias en el periodo 1955 a
1974 (tabla 3), observaremos que Es-
pafa ha tenido una reduccidon media
anual en la tasa de mortalidad del
0,77%, en el sexo masculino y del
0,57% en el sexo femenino. Los pai-
ses del norte y oeste de Europa han
tenido una reduccion mas pronuncia-
da, mientras que Portugal y Yugosla-
via, son los (nicos paises que han
mantenido un crecimiento de las ta-
sas, referidas al sexo masculino.

Las causas de esta reduccion de la
mortalidad en diversos paises no es-
tan todavia completamente claras.
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Tedricamente, se podria asumir |a hi-
potesis de que se ha reducido la
exposicion a ciertos cancerigenos en
la poblacion general, o bien, que se
ha modificado la susceptibilidad de
las poblaciones, 0 ambas posibilida-
des a la vez.

Caracteristicas clinico-patoldgicas

El adenocarcinoma representa la
casi totalidad de los tumores malig-
nos del estdmago. Desde el punto de
vista histologico, se clasifica en tres
tipos: el intestinal, el difuso y el mix-
to'2.

La distincion es importante porque
hay evidencias de que estos tipos
representan dos entidades distintas
relacionadas con factores de riesgo
diferentes. El tipo intestinal predomi-
na en el sexo masculino, en personas
adultas o ancianas y en determinadas
areas de alto riesgo. Se ha observado
que en emigrantes japoneses a Esta-
dos Unidos y en colombianos emi-
grantes de zonas de alto a bajo ries-
go "' la reduccion de las tasas de
los descendientes se hace a expen-
sas del tipo intestinal. Lo mismo se
ha observado en Noruega ' respecto
al descenso de la tasa de mortalidad.
Esto hace pensar que el tipo intestinal
tenga un caracter epidémico y esté
sobre todo asociado a factores am-
bientales.

El difuso, por el contrario, predo-
mina en jovenes, no tiene diferencias
por sexo ni por areas geograficas y
estd asociado al grupo sanguineo, lo
cual hace pensar que tenga relacion
con caracteristicas genéticas y perso-
nales'.

Lesiones precursoras

La gastritis atréfica cronica y la
metaplasia intestinal se consideran
como lesiones precursoras del tipo
intestinal. Correa'® sugiere un esque-
ma progresivo, segan el cual en 16-
24 anos se pasaria de una gastritis
superficial a una gastritis cronica
atrofica multifocal, asociada a la ex-
posicion en edad joven a factores

Tabla 1. Provincias espaiiolas con tasas de mortalidad por cdncer de estémago
significativamente diferentes a la tasa nacional.
Promedio 1975-77. Razdn Estdndard de Mortalidad (REM)

Mortalidad significativamente alta
(en hombres, en mujeres o en ambos sexos)

REM
RIS Hombres Mujeres
Cadiz 126,59** 88,40
Zaragoza 112,28™* 131,12*
Qviedo 107,82 111,80*
Navarra 122,40** 136,54
Alava 155,85** 170,5**
Vizcaya 114,66"* 121,68**
Logroiio 114,07 128,03"
Avila 167,15 138,77**
Burgos 165,95" 196,49**
Ledn 126,64 171,31
Palencia 166,57 123,64
Salamanca 132,45 167,57
Segovia 158,96** 176,37
Soria 145,54** 172,29**
Valladolid 162,42** 147,26*"
Zamora 150,75** 173,46
Ciudad Real 122,75 121,12*
Guadalajara 133,68™ 153,57
Toledo 123,05 126,97**
Badajoz 116,07 97,43
Caceres 140,96™* 145,81*"
La Coruria 116,64™ 107,71
Lugo 105,13 121,69*
Orense 107,92 117,53*
Pontevedra 124, 46** 121,76**
Mortalidad significativamente baja
(en hombres, en mujeres o en ambos sexos)
REM

Fiavingi Hombres Mujeres
Almeria 81,74+ 7719+
Cordoba 71,10+ 64,74+
Huelva 104,96 66,22+
Jaén 82,15+ 93,79
Malaga 82,70+ 60,87+
Sevilla 83,44+ 72,73+
Huesca 81,38+ 98,81
Baleares 54,29+ 53,21+
Las Palmas 75,58+ 74,47+
Sta. Cruz 60,05+ 74,45+
Barcelona 89,35+ 83,56+
Tarragona 61,95+ 74,0
Alicante 79,04+ 76,85+
Valencia 84,08+ 85,64+
Madrid 81,72+ 83,19+

76,78+ 78,31+

Murcia

** P<0,01 (REM > 100)
* P<0,05 (REM > 100)
+ P<0,05 (REM < 100)

Fuente; Atlas del cancer en Espafia®

RevisioN

158



Tabla 2. Incidencia del cdncer de estdmago por sexo en las provincias de Espaiia que disponen

de registros de base poblacional

Tasa por 100.000 estandarizada por edad a la poblacién mundial

Hombres Mujeres
N° Orden en NO Orden en
Tasa la clasificacion Tasa la clasificacion
de frecuencia de frecuencia
Navarra*(1973-1982) 32,85 1 15,27 2
Zaragoza®(1978-1982) 20,8 3 10,4 3
Murcia (1982) 19,1 2 9,6 2
Tarragona(1981) 18,2 5 9,6 5
* Incidencia media anual.
Fuente: Referencias bibliograficas” 10,
Tabla 3. Mortalidad por cdncer de estdmago en Europa.
Cambio porcentual en tasas estandarizadas por edad entre 1955 y 1974,
Hombres Mujeres
Promedio de Promedio de
cambio anual Significacion cambio anual Significacion
en la tasa estadistica en la tasa estadistica
NORTE EUROPA
Dinamarca -1.41 - -1,10 b
Finlandia -2,64 L -1,81 b
Noruega -1.41 b -1,92 ™
Suecia -1,30 e 0,91 B
ISLAS BRITANICAS
Irlanda -0,52 b -0,45 S
Inglaterra-Gales -0,61 b -0,50 b
Norte Irlanda -0,78 ™ -0,83 1
Escocia -0,83 . 0,78 -
OESTE EUROPA
Austria -1,34 - -1,02 *
Bélgica -1,11 b -0,93 =
Francia -1,05 b -0,68 b
R.F.Alemania -1,37 i -1,13 i
Holanda -1,16 e -0,98 o
Suiza -1,60 - -1,16 >
SUR EUROPA
Grecia -0,34 i -0,35 o
Italia -0,56 - -0,54 -
Portugal +0,61 i +0,20 §
Espafa -0,77 R -0,57 ke
Yugoslavia +0,27 * -0,10 b
ESTE EUROPA
Bulgaria -1,99 ki -1,67 i
Checoslovaquia -0,99 L -0,75 R
Hungria -0,82 i -0,80 =
Polonia -0,96 - -0,46 x
Rumania -1,34 b -120 b
* = p<<0,01
** = p<0,001

Fuente: Site-Specific Patterns and Trends 1955 to 19741

ambientales. Esta evolucionaria a me-
taplasia intestinal (caracterizada por
el reemplazo de la mucosa gastrica
por tejido glandular, similar al tejido
intestinal), a displasia hiperplasica y
adenomatosa vy, finalmente, a carcino-
ma invasivo.

Esta hipdtesis no ha sido verificada
totalmente. La mayoria de los estu-
dios etiologicos realizados sobre el
cancer gastrico son del tipo caso-
control. En estos estudios, por razo-
nes éticas, no se ha efectuado gas-
troscopia y  biopsia de forma
sistematica en los controles y, por lo
tanto, no se ha podido medir la dife-
rencia respecto a las lesiones precur-
soras. Ademas, hay que tener en
cuenta que este tipo de estudio no es
el mas adecuado para investigar le-
siones precursoras. En zonas de alto
riesgo, el control podria ser un caso
en evolucion. A partir de estudios
longitudinales se podra aclarar mejor
el rol de este tipo de lesiones.

Dieta y cdncer de estémago

Numerosos estudios experimenta-
les y observacionales avalan la hipo-
tesis de la asociacion entre la dieta y
el cancer de estdbmago. Sin embargo,
la inconsistencia de los resultados de
los estudios de correlacion y caso-
control realizados, no ha permitido,
hasta el momento, aclarar definitiva-
mente ni el papel de los diferentes
agentes cancerigenos involucrados ni
el de los factores de la dieta que
pueden tener una accion protectora.

Muchas de las inconsistencias pro-
vienen de las dificultades metodoldgi-
cas para medir y diferenciar el efecto
de los componentes de la dieta. Hay
que tener en cuenta que una dieta
contiene numerosos alimentos, que
ésta a su vez contiene numerosos
nutrientes y que éstos pueden variar
segln la forma de preparacién, con-
servacion y coccion de los alimentos.
Dentro de los alimentos y nutrientes,
hay algunos que tienen efectos cance-
rigenos y otros que actilan como pro-
tectores o inhibidores, dandose por
tanto, procesos de sinergismo y anta-
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gonismo, segln las diferentes combi-
naciones presentes en cada dieta.

A su vez, hay que tener en cuenta
las dificultades de evaluacion de la
dieta pasada, dado el largo periodo
entre el inicio de exposicién y la apa-
ricion de la enfermedad. En los estu-
dios caso-control se esta valorando el
efecto actual (cancer de estomago),
respecto a una exposicion alimentaria
que probablemente se ha producido
hace 20, 30 6 40 afios y es muy dificil
cuantificar la ingesta individual des-
pués de tanto tiempo. De cualquier
forma, es evidente que la reduccion
del cancer de estbmago en las pobla-
ciones europeas y de EE.UU. ha sido
paralela a cambios importantes en la
composicion de la dieta.

Nitratos, nitritos y nitrosaminas

Hace muchos afios que se ha de-
mostrado que varios nitrosos com-
puestos son potentes cancerigenos
en mas de 40 especies animales,
afectando a diferentes tipos de célu-
las y drganos, entre ellos el estoma-
go'’.

Bartsch y Montesano'® han desa-
rrollado un modelo bastante completo
sobre las fuentes de exposicion y los
mecanismos de carcinogénesis de |as
nitrosaminas. Segln este modelo,
avalado por diferentes investigacio-
nes, hay dos fuentes de exposicion
humana: la exposicién exogena a
compuestos preformados y la exposi-
cion enddgena, por la formacién «in
vivoy de nitrosaminas a partir de dife-
rentes precursores (nitratos y nitri-
tos).

En la exposicion exogena, se han
podido identificar compuestos como
la Dimetilnitrosamina (DMNA), pre-
sente en algunos alimentos, cosméti-
cos, drogas, pesticidas y aire polucio-
nado, o como la Nitrosonornicotina,
presente en el humo del cigarrillo'®.

Se han medido ademas concentra-
ciones importantes de DMNA en algu-
nas ocupaciones como el curtido de
pieles, goma y neumaticos, la indus-
tria del metal, la fabricacion de colo-
rantes y las fundiciones e industrias
alimentarias®,

La formacion enddgena de nitrosa-
minas ha podido ser estudiada expe-
rimentalmente a través del testde la
Nitrosoprolina®' que permite detectar
y medir su excrecion en orina, a partir
de una determinada ingesta de pre-
cursores (nitratos):

La formacion end6égena depende
del nivel de ingesta de nitratos, de la
capacidad de nitrosacién del organis-
mo (transformacion de los nitratos en
nitritos y nitrosaminas), de la accion
de factores inhibidores y catalizado-
res y de la accién de factores precur-
sores.

En experimentacion animal y hu-
mana la vitamina C y, en menor medi-
da, la vitamina E actdan como inhibi-
dores, es decir, bloguean la nitro-
sacion. El Tiocianato, que tiene una
alta concentracion en la saliva de los
fumadores??, actla en cambio como
catalizador. Algunas drogas como los
analgésicos (aminopyrina), los lipidos
no saturados y |a aclorhidria -presen-
te en la gastritis cronica atrdfica, la
anemia perniciosa y en personas con
gastrectomia por |a técnica de Billroth
[I- actuarian como precursores de la
nitrosacion. Se considera que la hipo
y aclorhidria, y el consiguiente au-
mento del pH del jugo gastrico, incre-
mentan la produccion de bacterias
que favorecerian la transformacion de
nitratos en nitritos y la nitrosacion de
estos aminoprecursores.

Diversos estudios experimentales
in vitro con células humanas han per-
mitido observar el mecanismo de mu-
tagénesis y carcinogénesis de los ni-
trosocompuestos y |a alteracion en la
codificacion del DNA a partir de la
formacion de compuestos como la
7-Metilguanina, que pueden ser de-
tectados como marcadores especifi-
cos de exposicion a nitrosos com-
puestos'®. Estudios en Escherichia
Coli y células mamarias han permiti-
do, ademas, estudiar los mecanismos
de reparacion del DNA dafado por
estos compuestos derivados de la
metabolizacion de las nitrosaminas?3,
Se ha observado en animales que una
dieta restrictiva en proteinas o el
aporte de etanol, actuan modificando
el proceso de reparacion del DNA.

En sintesis, este modelo sefiala la

multiplicidad de factores que intervie-
nen en el proceso de carcinogénesis.
El resultado final depende del nivel de
ingesta exdgena de nitrosaminas,
pero también del nivel de formacion
enddgena, de la presencia de factores
que favorecen la formacién de meta-
bolitos derivados de las nitrosaminas
y que alteran el DNA v, finalmente, de
factores que actuan en el proceso de
reparacion del DNA alterado.

Varios estudios epidemiol6gicos
han puesto en evidencia el papel de
los alimentos ricos en nitratos y nitri-
tos. El consumo de pescado y carne
ahumada en Japon y Noruega (con
alto contenido en compuestos nitro-
sados e hidrocarburos policiclicos), el
alto contenido de nitrato en el suelo y
en el agua en areas de alto riesgo en
Chile, Colombia y Hungria o de pesca-
dos conservados en vinagre, han
mostrado ser factores de riesgo’.

En un estudio caso-control realiza-
do en Chile se observd que los casos
habian residido en su juventud mas
frecuentemente y durante mas tiempo
en zonas de alto riesgo (areas geogra-
ficas que tienen grandes depédsitos
naturales de nitratos). Ello se asocia-
ba, a su vez, con el tipo histolégico
intestinal®*. Sin embargo, en un estu-
dio posterior realizado en areas dife-
rentes, midiendo el contenido de ni-
trato en orina y de nitritos en saliva y
el nivel de ambos compuestos en
vegetales consumidos, no se halld
ninguna correlacion de éstos con el
nivel de riesgo de cancer de estoma-
go en cada area®. De igual forma, de
acuerdo con los resultados de un
estudio de correlacién entre consumo
de nitratos y cancer de estémago en
Gran Bretafia, hay autores de presti-
gio que piensan que éstos no juegan
un papel tan importante al menos en
ese pais?.

Carbohidratos y proteinas

La asociacion del cancer gastrico
con clases sociales bajas ha susten-
tado la hipotesis de que ello se deba
a la alta proporcion de ingesta de
carbohidratos en este sector social.
Los resultados, sin embargo, son in-
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consistentes. Algunos estudios ecolo-
gicos en 16 paises han demostrado
una alta correlacion entre consumo
de harina y cereales entre los afios
1934-1938 y la mortalidad por cancer
de estémago entre 1960 y 196177,
Estudios caso-control han observado
también una asociacion con el consu-
mo de cereales®. Por el contrario, en
Japén hay grandes diferencias de
riesgo, entre distritos y sin embargo
hay pocas diferencias en el consumo
de cereales’. La alta ingesta de car-
bohidratos se acompafia habitual-
mente, ademas, de una baja ingesta
de proteinas animales, siendo dificil
diferenciar cual de los dos factores es
el asociado.

Sal

La ingesta alta de sodio es consi-
derada como un factor asociado al
cancer gastrico. Estudios experimen-
tales han demostrado que una dieta
rica en sal produce gastritis tanto
aguda como cronica y facilita la carci-
nogénesis gastrica en presencia de
otros carcindgenos?®. Esta observa-
cién ha generado la hipotesis que la
sal podria actuar en un estado inicial
como irritante que produciria un dafio
en la mucosa, favoreciendo la apari-
cién de una gastritis cronica atrofica
y/0 como.co-cancerigeno.

El consumo de alimentos secos y
curados en sal (pescado, embutidos,
etc.) ha sido asociado al cancer gas-
trico en japoneses ¥, en japoneses
emigrantes a Hawai® en colombia-
nos®' y en europeos 28, En Colombia
se ha observado también una alta
excrecion de sodio en poblaciones
con altas tasas de cancer gastrico®.

Vegetales, frutas frescas
y vitaminas

Varios estudios caso-control? 28. 30
y un estudio de cohorte3® han obser-
vado un efecto protector en el alto
consumo de frutas y vegetales fres-
cos de hoja verde.

Sin embargo, la accion protectora
no esta totalmente clara. Se ha sefia-

lado como hecho contradictorio’ la
alta incidencia del cancer gastrico en
el Japdn, a pesar del alto contenido
de ingesta de vegetales en su dieta.
Otro hecho contradictorio es la dieta
de Estados Unidos, en la que los
vegetales (ensalada verde, patata, re-
molacha, espinaca, col, apio, etc) re-
presentan la fuente principal de con-
sumo de nitratos exbgenos de la
poblacién 34. En Colombia, Correa y
colaboradores® han observado en un
estudio en |a region de Narifio (de alta
incidencia) que los pueblos con ma-
yor riesgo tienen un consumo mas
alto de habas, que contienen com-
puestos nitrosados con alto poder
mutagénico. Respecto al Japon, se ha
senalado que una posible explicacion
podria ser que el habito de hervir los
vegetales antes de comerlos modifi-
que su efecto’.

La base de la posible accién pro-
tectora de frutas frescas y vegetales
verdes se encuentra en el contenido
de las vitaminas C y A. En los vegeta-
les, especialmente los cruciferos, por
su contenido en antioxidantes, como
la vitamina E. Anteriormente se ha
sefalado que la vitamina C (acido
ascdrbico) inhibe a nivel experimen-
tal, el proceso de transformacion de
nitritos y nitratos en nitrosaminas,
tanto en animales como en humanos.
En estudios experimentales en anima-
les, la vitamina E ha mostrado una
accidn anticancerigena en algunas
ocasiones® pero no en otras?.

Las evidencias epidemiolégicas so-
bre el efecto protector de la vitamina
C y de la vitamina E son menos
consistentes que las evidencias expe-
rimentales’. Estas discrepancias pue-
den deberse a la dificultad de medi-
cion de su ingesta o a algin otro
factor de las frutas y vegetales que
sea responsable del efecto. En un
estudio prospectivo de mortalidad por
cancer de estbmago, comparando ni-
veles séricos de vitamina E, no se ha
observado ningan tipo de asocia-
cion®.

En relacién a la vitamina A, se
considera que ejerce un efecto pro-
tector sobre las mucosas y epitelios y
que actua en la regulacion de la dife-
renciacién celular. Su posible efecto

anticancerigeno es objeto de investi-
gacion tanto a nivel de cancer gastri-
€0, como en otros tumores epiteliales
(vejiga, pulmon,etc). Las evidencias
del efecto protector de la vitamina A
en estudios epidemioldgicos parecen
ser mas consistentes que el de las
vitaminas G y E.

Un reciente estudio caso-control
canadiense® encuentra un efecto pro-
tector en el consumo de frutos fres-
cos y Beta-caroteno (precursor de la
vitamina A), siendo menor el efecto
de la vitamina G y nulo en la vitamina
E. En Estados Unidos, se ha descrito
un riesgo de cancer de estomago de
1,71 para los que tienen un bajo nivel
de ingesta de vitamina A . Haenszel
y Correa*®, en un estudio de cohorte
en curso, han aportado nuevas evi-
dencias, mostrando que individuos
con displasia gastrica tenian niveles
mas bajos de carotenoides séricos,
que los individuos con gastritis super-
ficial.

La tendencia historica de decreci-
miento del cancer de estomago en la
mayoria de los paises occidentales ha
coincidido con el aumento del consu-
mo de alimentos frescos, posibilitado
por los avances en los sistemas de
refrigeracion. Su utilizacion a gran
escala en los dltimos 30 o 40 afos,
ha permitido el almacenamiento, pre-
servacion y transporte de alimentos
frescos para el consumo humano.
Esto ha facilitado una ingesta mayor
de frutas y verduras frescas, su con-
sumo durante todo el afo y en areas
geograficas alejadas de su lugar de
procedencia; ha permitido, simulta-
neamente, reducir la ingesta de ali-
mentos conservados en sal, vinagre y
ahumados.

Ocupacion

La mayoria de estudios sustentan
la hipotesis de que la fraccion etiold-
gica atribuible a la dieta es la mas
importante. Sin embargo, hay tam-
bién una parte atribuible a la exposi-
cion ocupacional.

Los hidrocarburos policiclicos ard-
maticos presentes en algunas ocupa-
ciones, como las relacionadas con las
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Figura 1. Modelo de cancerogénesis del cdncer gdstrico
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Fuente: The cancer precancerous process®.
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refinerias de aceites del petrdleo y la
petroguimica, podrian ser la sustancia
responsable del aumento del riesgo
en estas ocupaciones*'. Los combus-
tibles de ciertos tipos de sistema de
calefaccion y cocina del hogar, des-
prenden también este tipo de sustan-
cia y, por ello, se piensa que pueden
jugar un papel en el cancer de esto-
mago’.

El polvo de carbén probablemente
esté asociado al riesgo observado en
minas de carbon*2 aunque los resulta-
dos no son totalmente consistentes??.
Se ha observado también un aumento
del riesgo en trabajadores expuestos
a polvos y otras substancias, en ope-
radores textiles y en los de la confec-
cion de zapatos** y |a industria quimi-
ca*®. Podria existir, asimismo, una
asociacion con el asbesto y con el
benzopireno en ocupaciones relacio-
nadas con el asfalto.

Otros factores

A pesar de que en el humo del
tabaco hay una importante cantidad
de nitroso-compuestos'® y de que hay
evidencias experimentales de la in-
duccion de cancer gastrico con el
humo del tabaco en animales*t, las
evidencias epidemiolégicas hasta
ahora producidas no permiten con-
cluir que exista una asociacion causal
entre consumo de tabaco y cancer de
estbmago. Algunos estudios han en-
contrado una ligera elevacion del ries-
go (del orden de 1,4 a 1,5) pero sin
relacién dosis-respuesta. Otros estu-
dios han concluido que no hay aso-
ciacion®’. Por otra parte, bebidas al-
coholicas como la cerveza, el vino y
los licores contienen importantes
cantidades de Dimetilnitrosamina®®.
Sin embargo, si bien se ha sefialado
el posible rol irritante del alcohol en
relacion al cancer gastrico*®, no se ha
podido demostrar una asociacion cau-
sal.

Conclusiones

Todas las incégnitas, inconsisten-
cias y contradicciones anteriormente

sefaladas, justifican nuevas investi-
gaciones sobre el cancer de estoma-
go. Los factores que actGan parecen
ser maltiples: algunos tendrian un pa-
pel de iniciador, otros de promotor y
finalmente otros actuarian como pro-
tectores e inhibidores. A partir de un
modelo de Correa*, con algunas mo-
dificaciones, se puede esquematizar
el proceso de carcinogénesis tal
como se ve en la figura 1.

Probablemente, la exposicion a una
elevada ingesta de sal, carbohidratos
y otros irritantes y a una baja ingesta
de frutas, vegetales frescos y protei-
nas en edades jovenes, produce un
dafio en la mucosa (gastritis superfi-
cial).

Sobre la mucosa dafiada actuaria
luego la exposicion elevada a nitratos
y nitritos y la escasez de frutas y
vegetales frescos (principalmente de
la dieta), favoreciendo la formacion
endégena de nitrosaminas, o directa-
mente la exposicién exbgena a nitro-
saminas ya formadas, que actuarian
como carcinogenos conduciendo a la
metaplasia y al carcinoma.

Ciertas circunstancias especiales,
podrian dar lugar a un proceso distin-
to. Este podria ser el caso del muy
elevado riesgo de cancer de estoma-
go en pacientes con Ulcera después
de 20 afios de una operacion tipo
Billroth II. Se cree gue en este proce-
so el reflujo biliar puede ser el res-
ponsable de la carcinogénesis gastri-
ca®.

Las diferencias de riesgo ohserva-
das en Espafia entre las regiones de
la meseta y las mediterraneas, po-
drian tener una explicacion segln es-
tos modelos. Se podria aventurar la
hipotesis de que hace 30 a 40 anos
habia diferencias importantes en la
dieta de ambas poblaciones. Proba-
blemente en la zona mediterranea ha-
bia un consumo elevado de frutas y
verduras frescas, mientras que en la
zona de la meseta el consumo era
menor. Ademas, en la meseta podria
haber tenido un papel importante el
alto consumo de embutidos (carne
seca salada o ahumada rica en nitra-
tos y sal) de producccion familiar,
gue ha sido una tradicion en esas
poblaciones. El estudio epidemioldgi-

c0 caso-control actualmente en cur-
so0, sobre cancer de estobmago en
Catalunya y Aragon®', podria aportar
evidencias para la verificacion de es-
tas hipotesis.
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