
CARTAS  CIENTÍFICAS

¿Son los patrones radiológicos
concordantes con la  anatomía
patológica en el cáncer gástrico
calcificado?

Are radiologic patterns consistent with
pathologic anatomy in calcified gastric cancer?

Actualmente,  el  cáncer  gástrico  representa  un  3% de todos
los tumores  gastrointestinales.  La  incidencia  de  carcinoma
de  células  de  anillo  en  sello gástrico  varía  desde  el  3.4%
en  Japón  hasta  el 39%  en  países  occidentales,  afectando  a
sujetos  más  jóvenes.  La  estirpe  intestinal  es  la  que  presenta
mayor  incidencia  en la actualidad,  sin  embargo,  ha  experi-
mentado  una  disminución  en los últimos  años.  Los subtipos
difusos,  a  pesar  de  tener  una  incidencia  más  baja,  presen-
tan  un  aumento  de  esta  más  marcado  en  las  últimas  décadas.
Por  su  parte,  las  calcificaciones  en  el  adenocarcinoma  gás-
trico  únicamente  se  encuentran  presentes  en  el  5% de los
casos.  Suelen  ser tumores  infiltrativos  que  frecuentemente
presentan  compromiso  ganglionar  y  de  muy  mal  pronóstico.
En  1913  Gruber1 comunicó  por  primera  vez  una  calcificación
en  el  contexto  de  un  cáncer  gástrico.  El número de  reportes
de  esta  entidad  va  en  aumento,  dado  el  avance  de  las  téc-
nicas  radiológicas.  Sin  embargo,  sigue  siendo  una  entidad
relativamente  infrecuente.

Presentamos  el  caso de una  paciente  de  56  años, sin
antecedentes  médicos  de  interés,  que  presentó  clínica  de
dispepsia  y  dolor posprandial  de  3 meses  de  evolución.

Se  solicitó  una  endoscopia  digestiva  alta  ante  la  per-
sistencia  de  la sintomatología,  en  la  que  se observó  un
engrosamiento  marcado  de  la pared  gástrica,  más  acusado
en  curvatura  mayor.  Se tomó  biopsia  del antro. La  anatomía
patológica  de  la  muestra  fue  compatible  con  adenocarci-
noma  gástrico  difuso  con células  en anillo  de  sello.  La  tinción
con hematoxilina-eosina  puso  de  manifiesto  calcificaciones
extracelulares.

Se  realizó  tomografía  computarizada  (TC)  en  la  que  se
evidenciaron  múltiples  adenopatías  perigástricas  y una  mar-
cada  calcificación  de  toda  la pared  gástrica  (figs.  1  y 2).
Analíticamente,  la  paciente  presentaba  niveles  elevados  de
CEA,  CA  125  y CA  19.9.  Los  niveles  de  calcio  y  fósforo  no
mostraron  alteraciones.

Dado  que  la paciente  presentaba  afectación  ganglionar,
se decidió  realizar  inicialmente  tratamiento  neoadyuvante.
Tras  4  ciclos  de  tratamiento  quimioterápico,  la TC  de con-
trol  evidenció  importante  progresión  de  la enfermedad,  con
metástasis  ovárica  y carcinomatosis  peritoneal,  desestimán-
dose  la  cirugía.  En  cuanto  a las  calcificaciones,  estas  no
experimentaron  cambios.  Finalmente,  la paciente  falleció
a  los  14  meses  en tratamiento  con quimioterapia  paliativa
(FOLFOX).

Existen  distintas  clasificaciones  histológicas  del  cáncer
gástrico  que  no son  excluyentes  entre  sí:

---  La  OMS  distingue  5 subtipos:  papilar,  tubular,  mucinoso,
anillo  de sello  e  indiferenciado2.

---  Lauren  los  divide  en  2 grandes  grupos:  intestinal  o  «bien
diferenciados»  y difusos  o  «mal  diferenciados».  Dentro
de  los  difusos,  clasifica  aquellos  productores  de  mucina

Figura  1 Corte  coronal.  Se  observa  la  calcificación  difusa  de
todo el estómago.

Figura  2  Corte  transversal  donde  se  evidencia  la  pared  gás-
trica  engrosada  y  calcificada.

en función  de la localización  de esta:  intracelular  (que
correspondería  al anillo  de sello)  y  extracelular  (que  sería
equivalente  al mucinoso  de la  clasificación  de  la OMS)3.
Siendo  necesario  para  la OMS  un  porcentaje  de  mucina
extracelular  mayor  del 50%  para  considerarse  de  este
tipo.

--- Ming,  por  su parte,  estableció  2  grandes  grupos:  expansivo
e  infiltrativo.  Dentro  del subtipo  infiltrativo  se  incluiría
al  tipo  mucinoso,  ya  que  propone  que  este  es de una
variedad  del  subtipo  en  anillo  de  sello.

La  presencia  de calcificación  gástrica  corresponde  una
fisiopatología  compleja  y no  del todo  bien  conocida.  Se  ha
descrito  que  dichas  calcificaciones  pueden  ser inducidas  por
la  presencia  de  osteopontina  producida  por  los  macrófagos4.
A  nivel  teórico,  se  distingue  entre  3  tipos:  calcificación  gro-
sera  o heterogénea,  calcificación  punteada  o mucinosa,  y  la
psamomatosa5.

A  priori,  la  calcificación  grosera  es de mayor  tamaño
y  se produce por  cambios  distróficos  en  un  contexto  de
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necrosis,  hemorragia  e  inflamación  que  conducen  a la  dege-
neración  tisular  inherente  a la hipoxia  e  isquemia  tisular  por
el  tamaño  tumoral6,7.

Por  otro  lado,  se  ha  propuesto  que  las  calcificaciones
punteadas  se producen  en  áreas  de  isquemia  y  necrosis  gene-
radas  por  la destrucción  tisular  debida  al  rápido  crecimiento
tumoral  o  secundaria  al  tratamiento  con quimioterapia.  En
estos  casos,  el  medio  o  matriz  extracelular  tiene  un  pH
alto,  que  perpetúa  su alcalinidad  debido  a la  presencia
de  un  ambiente  hipóxico  rico  en  dióxido  de  carbono.  Las
proteínas  desnaturalizadas  del medio  alcalino  se unen  pre-
ferentemente  a  iones  fosfato  libres.  Al mismo  tiempo,  las
glucomucoproteínas  de  dicha  matriz  actúan  como intercam-
biadores  iónicos,  de  manera  que  se  acumula  calcio  en su
interior  que,  al unirse  con los  fosfatos,  provoca  la  calcifica-
ción  de  la  matriz  dando  lugar  a  las  «mucin  pools»

8.  En  este
tipo  de  calcificación  la calcemia  y  la  fosfatemia  son  norma-
les.  Asimismo,  la psamomatosa  se asocia  a los  tumores  de
estirpe  intestinal  no  productores  de  mucina.  En  el abdomen,
varios  tipos  de  tumores,  como  los  productores  de  mucina
y  las  neoplasias  seudopapilares,  con  frecuencia  presentan
calcificación  intramural.

Parece  existir  en  la literatura  un patrón  poco  constante
en  la  morfología  de  las  calcificaciones  gástricas  en  función
del  tipo  histológico  del  tumor.  Los mucinosos  parecen  formar
calcificaciones  dispersas  y punteadas  de  pequeño tamaño,
aunque  se  han  descrito  casos  con calcificaciones  de mayor
tamaño  y aisladas.  Los  tumores  GIST,  por  su  parte,  tien-
den  a  calcificarse  de  una  manera  más  grosera9.  Sobre  esta
base  algunos  autores,  como  Zhao  et  al.10, han  propuesto
la  posibilidad  de  utilizar  ciertos  hallazgos  radiológicos  de
manera  complementaria  al  diagnóstico,  observándose,  en
su  serie  de  166 pacientes  con  tumores  gástricos,  una  preci-
sión  de  las  calcificaciones  en la  TC  para  predecir  un  tumor
gástrico  mucinoso  sobre un no  mucinoso  >  80%,  con una
alta  especificidad  (98.7%)  y  una  baja  sensibilidad  (33.3%).
La  TC  constituye  una  herramienta  útil,  pues  usando  agua
como  contraste  oral  negativo  a  la par  que  contraste  por
vía  intravenosa  es posible  obtener  información  diagnóstica
adicional  sobre  las  lesiones  gástricas.  Sin  embargo,  tal  y
como  presentamos,  un  subtipo  histológico  de  células  en
anillo  de  sello  puede  presentar  un patrón  de  calcificación
más  propio  de  un tipo mucinoso.  En  ocasiones,  puede  ser
útil  la  utilización  de  isótopos  (tecnecio  99  metaestable,
3-difosfono-1  o 1-propanodicarboxílico)  como  marcadores
óseos,  aunque  su captación  en  el  cáncer  gástrico  calcificado
es  muy  infrecuente.  A pesar  de  lo descrito  anteriormente,
no  debemos  olvidar  que  las  asociaciones  de  los  tipos  de  cal-
cificación  con  subtipos  histológicos  de  carcinoma  gástrico
no  son  reproducibles  y no  deben  ser utilizadas  con fines  de
diagnóstico  diferencial.  Igualmente,  existen  pocos  reportes
de  casos  de  autopsia  que  describan  la  correlación  radio-
patológica  en el  adenocarcinoma  mucinoso  calcificado  del
estómago.

Finalmente,  y  a  modo  de  conclusión,  nuestra  paciente
presentó  un cáncer  gástrico  difuso  con células  en  anillo  de
sello  con  unas  calcificaciones  en la  TC propias  del subtipo
mucinoso5. Basándonos  únicamente  en este  caso  y en  la
variabilidad  de  las  calcificaciones  en  el  contexto  de enfer-
medades  tumorales  gástricas,  sería  razonable  pensar  en  la
posibilidad  de  que  el  subtipo  mucinoso  y el  anillo  de sello
sean  entidades  distintas  a nivel  práctico,  pero  que  en  rea-

lidad sean los  2  extremos  de una  misma  entidad,  lo cual se
acercaría  a la  postura defendida  por Ming.  Serían  necesarios
más  estudios,  no únicamente  a nivel  anatomopatológico,
sino  a  nivel  molecular,  para  poder  establecer  la  delgada  línea
que  separa algunas  estirpes  tumorales  en el  cáncer  gástrico.
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