Casos clinicos
\Vol. 62
NUmM. 4

Carcinoma gastrico difuso en
la juventud: reporte de caso
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Resumen

Introduccion: el cancer gastrico es la 5° neoplasia mas fre-
cuente en México con una incidencia de 13.6 por 100,000
habitantes. En menores de 35 afios representa la 13°
causa de cancer con una incidencia de 0.37 por 100,000
habitantes.

Caso clinico: presentamos el caso de un paciente hom-
bre de 21 afios atendido en la Unidad Médica de Alta Es-
pecialidad No. 71 del Instituto Mexicano del Seguro Social
en Torredn, Coahuila, México. Inicié con epigastralgia tipo
quemante de dos meses de evolucién, que progresd con
nausea, vomito, hiporexia y pérdida ponderal de 10 kg en
dos meses. Helicobacter pylori (+) en antigeno en heces.
Se afiadi6 ictericia con panel viral negativo, laboratoriales
con patron colestasico. No fue posible efectuar colangio-
pancreatografia endoscopica (CPRE) por poca distensibili-
dad de estdmago, con presencia de Ulcera gigante atipica,
la biopsia reportd neoplasia sugestiva de adenocarcinoma
difuso. Ingreso6 para valoracion por radiologia intervencio-
nista para derivacion de via biliar. La inmunohistoquimica
(IMQ) reporté adenocarcinoma gastrico difuso CD 45 (-), CK
AE1 / AE3: (+) intenso en las células neoplasicas, HER 2
NEU (+). El tratamiento consistié en derivacion de via biliar,
nutriciéon por sonda nasoyeyunal y tratamiento paliativo. El
paciente fallecié al mes del ingreso hospitalario.
Conclusion: el objetivo es generar conocimiento de la bus-
queda intencionada de la patologia para la realizacién de
diagndsticos oportunos, ademas de reportar la presentacion
atipica HER 2 NEU (+).

Abstract

Background: Gastric cancer is the 5th most common neo-
plasm in Mexico with an incidence of 13.6 per 100,000 in-
habitants. In those under 35 years of age, it represents the
13th cause of cancer with an incidence of 0.37 per 100,000
inhabitants.

Clinical case: We present the case of a 21-year-old male
patient treated at the High Specialty Medical Unit No. 71 of
the Instituto Mexicano del Seguro Social in Torreén, Coahui-
la, Mexico. He started with burning epigastric pain lasting
two months, which progressed with nausea, vomiting, hypo-
rexia and weight loss of 10 kg in two months. Helicobacter
pylori (+) in antigen in feces. Jaundice was added with a ne-
gative viral panel, laboratory tests with a cholestatic pattern.
It was not possible to perform endoscopic cholangiopancre-
atography (ERCP) due to poor stomach compliance, with
the presence of an atypical giant ulcer; the biopsy repor-
ted a neoplasm suggestive of diffuse adenocarcinoma. He
was admitted for evaluation by interventional radiology for
bile duct diversion. Immunohistochemistry (IMQ) reported
diffuse gastric adenocarcinoma CD 45 (-), CK AE1 / AE3:
(+) intense in neoplastic cells, HER 2 NEU (+). Treatment
consisted of bile duct diversion, nasojejunal tube nutrition,
and palliative treatment. The patient died one month after
hospital admission.

Conclusion: The objective is to generate knowledge of the
intentional search for the pathology to make timely diag-
noses, in addition to reporting the atypical HER 2 NEU (+)
presentation.
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Introduccion

El cancer fue la segunda causa de muerte en Estados
Unidos con 18% en 2020, solo por debajo de la patologia
cardiovascular, que represento el 21% de las defunciones.’
A partir de 1975 la supervivencia ha aumentado del 15 al
34% en el 2019." El cancer gastrico es la quinta neoplasia
mas frecuente en México, con una incidencia de 13.6 por
100,000 habitantes. En menores de 35 afos pasa a ser
la 13° causa de neoplasia, con una incidencia de 0.37 por
100,000 habitantes.? El carcinoma gastrico es la segunda
causa de muerte de origen neoplasico en México.3 El car-
cinoma gastrico se divide, principalmente, en dos subtipos
histoldgicos segun los criterios de Laurens: intestinal o dife-
renciado y difuso o indiferenciado.

Ambos tienen su propia patogénesis, factores de riesgo,
epidemiologia, predisposicion genética y morfologia.* La
pérdida de peso, el dolor abdominal y la plenitud postpran-
dial son los sintomas mas frecuentes. La ndusea y el vomito
se presentan cuando hay invasién pilérica y, en ocasiones,
se presenta hemorragia gastrointestinal. En estadios tem-
pranos, cuando el tratamiento quirdrgico puede ser curativo,
los pacientes se presentan comunmente asintomaticos.® El
diagnostico es histopatoldgico mediante endoscopia con
biopsia o toma de biopsia quirdrgica.® La extension de la
enfermedad se determina mediante estudio tomografico.?
El tratamiento es quirurgico en etapa temprana, pudiendo
realizarse reseccion endoscopica de tumores T1a o resec-
cion gastrica sin enfermedad metastasica o ganglionar. En
estadios avanzados metastésicos se considera no reseca-
ble quirdrgicamente, presentando poca sobrevida.®”

El carcinoma gastrico en la juventud es una patologia
poco frecuente, por lo que el reporte de casos es de suma
importancia pues contribuye a generar conocimiento con el
objetivo de realizar diagnosticos oportunos que mejoren la
sobrevida de los pacientes.

Caso clinico

Paciente hombre de 21 afios, originario de Santo Nifio,
Coahuila, atendido en la Unidad Médica de Alta Especialidad
No. 71 del Instituto Mexicano del Seguro Social en Torredn,
Coahuila, México.

Antecedentes familiares: abuela materna finada por can-
cer de pancreas a los 58 afios, tio materno finado por can-
cer de colon. Antecedentes personales no patoldgicos: niega
tabaquismo, esquema de vacunacion completo, tipo de san-
gre A. Antecedentes personales patoldgicos: negados.

El paciente acudié con cuadro de dos meses de evolucién
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con epigastralgia de tipo quemante, con ligera mejoria al uso
de inhibidores de la bomba de protones y con exacerbacion
del dolor al ingerir alimentos. Posteriormente, presenté nau-
sea, vomito, hiporexia y pérdida ponderal de 10 kg en dos
meses. Se detectd infeccion por Helicobacter pylori en anti-
geno en heces. Recibié tratamiento de erradicacioén sin pre-
sentar mejoria. Posteriormente se presentd ictericia, edema
de miembros inferiores y aumento del perimetro abdominal
por liquido de ascitis. Ingresé a cargo de Gastroenterologia
para valorar derivacion biliar. ECOG al ingreso de 3.

Laboratorios relevantes al ingreso: Urea: 44.9, BUN: 21
mg/dl, creatinina: 0.53 mg/dl, sodio: 131 mmol/L, calcio: 9.1
mg/dl, TGO: 130 UI/L, TGP: 171 UI/L, FA: 795 Ul/L, LDH:
201 UL, bilirrubinas totales: 34 mg/dl, bilirrubina directa:
24.4 mg/dl, bilirrubina indirecta: 9.6 mg/dl, proteinas tota-
les: 6.1 g/dl, albumina: 3.2 g/dl, leucocitos: 13.55 K/mcgL,
neutréfilos absolutos: 11.12 103/mcL, hemoglobina: 11.3 g/
dl, hematocrito: 36.1%, volumen corpuscular medio: 96.9 fl,
hemoglobina corpuscular media: 30.4 pg, plaquetas: 484.4
103/mcL. Factor R: 0.46 patron colestasico.

El ultrasonido abdominal reporté dilatacion de via intra y
extrahepatica, ademas de liquido libre y hepatomegalia con
datos de proceso inflamatorio.

Colangiorresonancia con probable estenosis de las vias
biliares extrahepaticas afectando la bifurcacién de los con-
ductos hepatico comun y colédoco, con dilatacion de vias
biliares intrahepaticas, probable pseudoquiste pancreatico
entre cola de pancreas y estdbmago con alto contenido pro-
teinaceo.

CPRE fallida, no fue posible realizar por poca disten-
sibilidad de estdmago, pliegues de cuerpo asimétricos e
irregulares con mucosa con areas excavadas cubiertas con
fibrina, sin poder pasar a antro por resistencia de endosco-
pio, se realiza maniobra de U, identificando Ulcera gigante
atipica en fondo gastrico con gran elevacion mucosa exo-
fitica irregular sobre curvatura mayor de 8 centimetros de
diametro con sangrado facil a la insuflacién, con fibrina
sucia. Se tomo biopsia reportando neoplasia maligna por
morfologia sugestiva de adenocarcinoma difuso, infiltrando
al menos la lamina propia + Helicobacter pylori. Se solicitd
inmunoquistoquimica para evidenciar la diferenciacion epi-
telial de las células neoplasicas y descartar linfoma difuso
de células grandes (figura 1).

En la tomografia abdominopélvica se identificé dilata-
cion de la via biliar intrahepatica de 8 mm en ambas ramas
derecha e izquierda y extrahepética, el higado se encontrd
normal, sin lesiones sdlidas o quisticas, no se observaron
zonas de compresion; el estbmago se encontro sin disten-
sion con pared del fondo gastrico de 20 mm de grosor, no
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se encontraba a replecién, con presencia de liquido libre en
cavidad abdominal (figura 2).

Durante el internamiento se realizé derivacion de la via
biliar (figura 3) colocando dos catéteres de derivacion, con
posterior disminucién de bilirrubinas. Se realizdé paracente-
sis terapéutica evacuando tres litros de liquido de ascitis.
La inmunohistoquimica solicitada reporté adenocarcinoma
gastrico difuso CD 45 negativo, CK AE1 / AE3: positivo
intenso en las células neoplasicas, HER 2 NEU positivo.
El servicio de Oncologia quirargica intento la colocacion de
una sonda de yeyunostomia paliativa por pobre tolerancia
a la via oral, sin embargo, no fue posible la colocacién de
sonda por carcinomatosis con infiltracion de epiplén y datos
de asas de intestino delgado adheridas por probable abdo-
men congelado, por lo que se decidid colocar sonda nas-
oyeyunal via endoscépica. El servicio de Oncologia médica

Figura 1 Imagen endoscopica de ulcera gigante gastrica atipica
realizada el 02 de marzo del 2023

Figura 2 Tomografia axial computarizada de abdomen realizada el
28 de febrero del 2023
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Figura 3 Se observa permeabilidad externa de la via biliar posterior
a derivacion realizada por el servicio de Radiologia intervencionista
el 09 de marzo del 2023

determind pobre beneficio al manejo paliativo citotdxico,
gran morbimortalidad con quimioterapia paliativa, ECOG-4
al dia de su valoracion. Se realizé una biopsia de peritoneo
con infiltracion por carcinoma con células en anillo de sello.

Se presenté una evolucion térpida, con presencia de
multiples complicaciones: lesion renal aguda asociada a
hipovolemia por uso de diuréticos y pobre tolerancia oral,
asi como trombosis venosa profunda asociada a postracion
y estado protrombético por patologia de base. El paciente
también presenté neumonia nosocomial y Ulceras por pre-
sioén en region sacra que complica cuadro clinico. Progreso
con hemorragia de la via biliar asociada al drenaje per-
cutaneo y al uso de anticoagulantes como tratamiento de
la trombosis. Finalmente, manifestd datos sugerentes de
tromboembolia pulmonar, sin poder realizar angiotomogra-
fia pulmonar por inestabilidad hemodinamica, con escalas
predictoras de riesgo alto y dimero D de 7104. El paciente
persistido con deterioro clinico y funcional hasta su falleci-
miento. En el cuadro | se muestra un resumen de casos de
adenocarcinoma gastrico en pacientes jovenes.

Discusion

El carcinoma gastrico se divide en dos subtipos histologi-
cos, principalmente, segun los criterios de Laurens:5 intesti-
nal o diferenciado y el difuso o indiferenciado.

El carcinoma gastrico difuso, estirpe de nuestro paciente,
se presenta con mayor frecuencia en la juventud y en las
mujeres, mientras que el carcinoma intestinal se presenta
principalmente en el adulto mayor.3'2 El carcinoma gas-
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Cuadro | Reportes de caso de adenocarcinoma gastrico en la juventud

Colombia 2021 Mujer 10 afos
Siria 2022 Mujer 27 afios
Siria 2018 Hombre 16 anos
Estados Unidos 2023 Mujer 15y 10 afos
Honduras 2015 Mujer 17 anos

trico ocupa la segunda causa de mortalidad neoplasica en
México y, a nivel global, es la quinta neoplasia maligna mas
frecuente. Sin embargo, durante la juventud la incidencia es
menor y con ello la sospecha diagnodstica.

El desarrollo del carcinoma difuso se asocia con pérdida
de expresion de la E-cadherina, confiriendo un comporta-
miento agresivo e infiltrante que invade estructuras adya-
centes. La erradicacion de Helicobacter pylori se asocia a
reduccion en la metilacion de la E-cadherina por lo que su
erradicacion representa gran importancia para disminuir la
agresividad del cancer.'314.15

El carcinoma intestinal se asocia con mayor frecuencia a
infeccion por Helicobacter pylori, presentando cambios pro-
gresivos que llegan a tardar décadas hasta producir enferme-
dad cancerigena.'® El protooncogen HER2NEU se encuentra
sobreexpresado en el 30% de los pacientes con carcinoma
intestinal frente al 6% de aquellos con carcinoma difuso.*

La infeccion por el virus de Epstein-Barr se ha visto rela-
cionada con carcinoma gastrico, presentandose en el 10%
de los diagnosticos.'7:18

Cuando el carcinoma es superficial y clinicamente curable,
comunmente los pacientes son asintomaticos, lo que dificulta
el diagnostico. Al momento del diagnostico, la enfermedad
suele encontrarse en estadios avanzados o metastasicos. El
dolor abdominal y la pérdida de peso son los sintomas mas
frecuentemente encontrados, mientras que en los pacientes
jovenes los sintomas mas frecuentes son el dolor abdominal
y el vomito. Cuando se relaciona con leiomioma o leiomiosar-
coma se puede presentar hemorragia digestiva. Otros sin-
tomas son disfagia, anorexia, saciedad temprana y edema
de miembros inferiores.5'4 La presentacion de dolor abdo-
minal, pérdida de peso y vomito en el adulto joven con mala
respuesta a tratamiento convencional nos obliga a descartar
intencionadamente un carcinoma gastrico.

En auxiliares diagndsticos podemos encontrar anemia
en el 42%, hipoproteinemia, alteracion de pruebas de fun-
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Paciente con adenocarcinoma gastrico difuso con células anillo de sello®
Paciente con adenocarcinoma gastrico difuso®

Paciente con adenocarcinoma gastrico'°

Dos pacientes hermanas con adenocarcinoma gastrico difuso hereditario!!

Paciente con adenocarcinoma gastrico difuso?2

cion hepatica y sangre oculta en heces.®

El estandar de oro es histopatoldgico. La biopsia puede
obtenerse por endoscopia superior o mediante laparosco-
pia diagnostica.!9:20

Nuevas moléculas circulantes (miRNA, IncRNA, cir-
cRNA) prometen desarrollar nuevas estrategias para el
diagnostico temprano basado en estos biomarcadores.2!-22
Siendo capaces de discriminar entre la etapa temprana
del carcinoma y sujetos sanos, con sensibilidad superior al
77.5%. Sin embargo, actualmente, no esta estandarizado
Su us0.2324

No esta estandarizado el tamizaje para la deteccion del
carcinoma gastrico en la juventud debido a su baja incidencia,
lo que puede retrasar su diagndstico oportuno y empobrecer
el pronéstico. El tratamiento curativo es la reseccion total del
tumor junto con la reseccién de ganglios linfaticos.587

En un estudio realizado en México por el Instituto Nacional
de Cancerologia (INCAN) donde se incluyeron 30 casos de
pacientes menores de 30 afios con carcinoma gastrico, y se
encontré que, al momento del diagndstico, 25 de 30 pacien-
tes se encontraban en estadio IV y los 5 restantes en esta-
dio Ill. Teniendo un diagnostico tardio en la totalidad de los
casos.’

Lo anterior resalta la importancia de la busqueda inten-
cionada de la enfermedad mediante endoscopia en jovenes
con dispepsia que muestren datos de alerta como anemia,
pérdida ponderal, saciedad temprana o poca respuesta al
tratamiento convencional, con el objetivo de establecer un
diagnodstico en etapas tempranas que condicione un mejor
pronéstico.
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articulo.
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