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FACTORES PRONOSTICOS EN EL ADENOCARCINOMA GASTRICO 

 

La evolución del conocimiento en la patología a lo largo del 

tiempo ha dado lugar a que las características del cáncer 

gástrico que tengan valor pronóstico hayan variado. Al comienzo 

eran macroscópicas, incluidas en las clasificaciones de Borrmann 

o de Stout; posteriormente, histopatológicas ya estén incluidas 

en clasificaciones (Lauren, Goseki o Carneiro), o no, tales 

como, localización, márgenes, reacción inflamatoria, invasión 

perineural, afectación ganglionar regional y el estadio tumoral 

(TNM) y finalmente de las características fenotípicas y 

moleculares del tumor (1,2). 

La cadherinas son moléculas que juegan un importante papel en la 

adhesión celular. La E-cadherina es un miembro de esta familia 

que se expresa en las células epiteliales. La E-cadherina se une 

con más intensidad a la ß-catenina. La expresión anómala o nula 

es corriente en los carcinomas gástricos poco diferenciados, de 

tipo difuso y con la capacidad de invasión (metástasis, ganglios 

linfáticos). No parece existir influencia en la supervivencia, 

aunque  si parece existir en cambio relación con la ß-catenina 

(3,4). 

La inestabilidad de los microsatélites (MSI) se produce por un 

fallo en los mecanismos de reparación del ADN después de la 

replicación. Cuando hay inestabilidad se puede inferir que hay 

una inactivación de los genes reparadores y por tanto un 

fenotipo de error en la replicación del ADN (RER+). La presencia 

de RER+ se asocia con pacientes de mayor edad, localización 

antral del tumor, forma polipoide, tipo intestinal, bajo estadio 
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y baja incidencia de metástasis ganglionares. El valor del 

fenotipo RER+ como indicador pronóstico no es concluyente, 

aunque hay estudios en los que se encuentran diferencias entre 

los RER+ y RER- (5,6). 

El gen Her-2 se localiza en el brazo largo del cromosoma 17, 

codifica una glicoproteina de 185-kDa con actividad 

tirosinquinasa (c-erbB-2) y muestra semejanza con el EGFR. Su 

amplificación está en correlación con carcinomas gástricos bien 

diferenciados, presencia de metástasis ganglionares, profundidad 

de la extensión tumoral, invasión y mal pronóstico (7). En 

estudios recientes la supervivencia es menor en los que no 

expresan esta proteína (8). 

La familia de EGF comprende una secuencia de polipéptidos con 

afinidad por un mismo receptor (EGFR) y una similar actividad 

biológica (EGF, TGF-a). La expresión de EGFR es mayor en tumores 

más avanzados y con peor pronóstico. En uno de los últimos 

trabajos publicados (9) el 47% de los carcinomas gástricos 

expresaban EGFR con distinta intensidad y existía menor 

supervivencia en los pacientes con mayor número de células EGFR 

positivas. 

Las anormalidades en el gen p53 es la alteración genética más 

común en el cáncer. Parece útil como factor pronóstico en los 

carcinomas gástricos avanzados (10). Existe relación entre p53 y 

otras características de los carcinomas gástricos,tipo 

intestinal, metástasis ganglionares, profundidad de la invasión, 

invasión venosa(11).Se han demostrado diferencias significativas 

en la supervivencia de los tumores p53+ respecto a los p53- en 

estudios univariantes (12). 
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El gen FHIT  esta localizado en la región cromosómica 3p14.2 y 

se expresa anormalmente en los carcinomas gastrointestinales. La 

perdida de la proteína Fhit ocurre en la mayoría de los 

carcinomas gástricos tanto intestinales como difusos. La 

ausencia de expresión, esta relacionada con tumores de mayor 

grado y estadio y parece influir en la supervivencia (13). 

En condiciones normales el ciclo celular esta controlado por 

ciclinas y por ciclinas dependientes de las kinasas (cdks). En 

el carcinoma gástrico se ha demostrado sobreexpresión de 

ciclinas D y E, pero solo la ciclina E parece tener relación con 

la supervivencia (14). También la baja expresión de cdks (p27) 

en pacientes que expresan ciclina E es un factor de mal 

pronóstico (15). 

Dentro del ciclo celular existe otro componente a evaluar, la 

proliferación celular, medida por la expresión de PCNA o por el 

Ki67 (MIB1). Los estudios sobre su valor en el cáncer gástrico 

son confusos y se ha relacionado con el tamaño, las metástasis, 

estadio avanzado y también con la supervivencia, aunque este 

ultimo punto es más debatido (16). 

En resumen, aunque actualmente la incidencia del c. gástrico ha 

disminuido, la mortalidad ha variado poco y la mayoría de los 

pacientes son diagnosticados en estadios avanzados(17),los 

factores pronósticos útiles para que el tratamiento siguen 

siendo: el estadio, la localización del tumor y el tipo de 

cirugía realizada (18), tal vez porque la metodología aplicada 

al estudio de los factores pronósticos fenotípicos y genotípicos 

no sea la adecuada en este momento. 
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