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¢Porgueé estamos hablando de esto hoy?



¢Porgué estamos hablando de esto hoy?

Incidencia y Mortalidad

GLOBOCAN 2012:

951.000 casos (6,8% de todos los casos)

5° cancer masfrecuente a nivel mundial

3° causa de muerte por cancer a nivel mundial (723.000 casos / 8,8% de todos los casos)
70% erpaisesen desarrollo y la mitad en ASIA (mayormente China:43%)

LamayofaRS f+ SOARSYOAl a200AFYSY(dS a LINROSRS RS SadudzsF

Ferlayet al.Cancelincidenceand mortality worldwide: sources methodsand major patternsin GLOBOCAN 2012t J
Cancer2015 Mar 1;136(5):E3586.



¢Porgué estamos hablando de esto hoy?

XIncidencia diferente segt’m regiones

Incidencia Hombres Mujeres
Mundial 631,1 320,3
Pdsesen vias 456,2 220.,2
desarrollo
Pdses 175,1 994
World Globe PSD lcons desarrollados
Asia 480,4 219.,6
Europa 84,2 55,4

Ferlayet al, GLOBOCAN 2018t J Gncer2015



¢Porqueé estamos hablando de esto hoy?

Cancer e Infeccidn

GLOBOCAN ~

14 millones d

2,2 millones s

Mayoria en p DIA MUND'AL
Agentes caus: DE LUCHA CONTRA

- Helicobacte MNCEH

- Virus del P T ' = =
FL( .-J']I' ER PL IFFF 'F'F' 'Ef'-JII'-!."_':E.
- VHB: 420.C TRATARSE ¥ MUCHAS %, CURARSE,

- VHC:170.0
- VEB:120.00U casos

Plummeret al. Globalburdenof cancersattributable to infectionsin 2012: asyntheticanalysis
LancetGlobHealth. 2016 Sep;4(9):e6096.



Incidencia

Mortalidad Prevalencia 5 aios
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¢Est asociaddH.pyloriconCancer Gastrico




XCatalogado come@arcinbgenodesde 1994




¢Est asociadd.pyloricon C. Gastrico?
Evidencia

# Metanalisisde estudios observacionales epidemiolégicos (n:42 estudios) A
Gl I Ay THOOAEGS, LIA22NOA | O2y dzy AYONBYSyd2 E H
RR 2,04 (IC 95% 1,8315)

EslickGD et al Associationof Helicobactempylori infection with gastriccarcinoma: a metaanalysis.AmJGastroenterol 1999

#Revison sistematica de 32 estudios retrospectivo:
G9a Y a ®BBNERE deseyunSanaer gastrico si hay infeccion-ppylort.

Daneshet al. AlimentePharmacolTher1999

] _ #EstudioEUROGAST(@isey: § )
Gt NAYOALI f TFlaacéra NA RSA QRS AHAZFORBY®OYy 12 E ¢ St NI

Aninternational associationbetweenHelicobactempylori infection and gastriccancer TheEUROGASStudyGroup.Lancel993.

# Metanalisisde estudios de casegontrol o de cohortes (n:19)
Mayor riesgo deC.gastricosi hay infeccion a edades jovenes y asociacion igualmente con intestinale
difusos.

Fundamentalmente gastricos no cardias.
Huanget al.Meta-analysisof the relationshipbetweenHelicobactempylori seropositivityand gastriccancer.Gastroenterolog$998.



¢Est asociaddH.pyloricon C. Gastrico?
Evidencia

Estudio prospectivdlaporéscon 1526 pacientes coallceras duodenales, Ulceras gastricas, polipmgerplasicosy dispepsia
no ulcerosa.
Se evaluabad.pylori(histolégicamente: ureasa y test serologico) y se seguian mediante EDA caddias.
1246H.pylorty 280H.pylort (todos dispepsia no ulcerosa).

H. pylori-negative

1.00
Desarrollan éncer36 pacientes de los infectados y ninguno de 5 9498 \\k‘ﬁ; .
a [T . pylori-positive
los no infectados £g 098
(2 9%) §% 0944
, S ™
Riesgo 5% a los 10 afios. 25 ]
o 0.90
000:{ T T T T T T T T T T 1
0 2 4 6 8 10 12
Year of Follow-up
No.at Risk
H. pylori-negative 280 272 251 245 213 57
H. pylori-positive 1246 1219 1086 907 782 258

Figure 1. Kaplan—Meier Analysis of the Proportion of H. pylori-Positive and H. pylori-Negative Patients
Who Remained Free of Gastric Cancer.

During follow-up, gastric cancer developed in 36 of the 1246 H. pylori-infected patients (2.9 percent)
but in none of the 280 uninfected patients (P<0.001).

Uemuraet al, NEJM2001



¢, Como caus@ancemgastricoH. pylorf?

Dos mecanismos
Directo:cambios epigegéticos por parte déd.pylorien las células epiteliales gastricas
Indirecto: por respuesta inflamatoria 2°ld.pylorien la mucosa gastrica.

SobretodocagA y ovacA.

Ishaget al. GastroenteroHepatolBedBench2015.



Producobn ureasa : hace resistenteHCl
Bacilo flageladoRlaA:movilidad
Factores de virulencia (cepas con ):
- VacAX @I Odz2 t AT |
- Cag A...inhibe p53..
Ambas mayor riesgo de desarrollo ldsior

premalignas y dedncer

Suerbaumet al, NEJM2002

Lacarcinogenesisgastrica es multifactoriaX
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Figure 3. Natural History of Helicobacter pylori Infection.




Conteduceet al.In JClinOncol 2013.



¢Qué otros factores estan implicados en la

carcinogénesis?
—

1) H.pylori: cepas ndsagresivas aquellasagAy VacA.

Huanget al. Gastroenterology2003
Peeket al-Int JCamcerl999

2) Ambiente
Sal y ahumados
Baja ingesta de frutas y vegetales.
Fumar y consumo de alcohol

Wisemanet al.ProcNutr Soc2008.

3) Factoresndividuales: §
Polimorfismos H1BX ® LINR Y dzS @S onf | Ay FE I YI OA

Kamangaret al.CanceEpidemiolBiomarquerPrev2006.



Distribucion de la Infeccion poH.Pylori

20-50% desarrollados
80% en desarrollo _
IngestaoraK A Y ¥ I y O

Conteduceet al. Int JOncol 2013 H. pylorinfection and gastriccancer state of the art (review).Int JOncol2013.



Cancergastrico yH.pylori
Cancer gastrico 3° tumor en mortalidad, 5° en incidencia
Diferente incidencia segun regiones
H.pylori riesgo de cancegatricox2-6
H.pylorise asocia a intestinales y difusos. ddodiales
H.pylori(directo y mediante inflamacion cronica)
A)PangastritiX RA T dza 2 &

B) Gastritis atbfica, metaplasiaintetsinaly displasia
gastricaX Ay 1 Sa Ayl £ Sa



¢Que evidencia tiene la erradicacion de.pyloricomo medida de
prevencion deC.gastric@
(PrevencionPrimaria)

XDado que hemos demostrado que grincipal causante dgpangastritis y de otras lesiones
premalignaq gastritisatrofica, metaplasiaintestinal y displasia)



Annals of Internal Medicine

Meta-analysis: Can Helicobacter pylori Eradication Treatment Reduce

the Risk for Gastric Cancer?

Lorenzo Fuccio, MD; Rocco Maurizio Zagari. MD; Leonardo Henry Eusebi, MD: Liboria Laterza, MD; Vincenzo Cennamo, MD;
Liza Ceroni, MD; Diego Grilli, PhD; and Franco Bazzoli, MD

| REVIEW

Table 1. Gastric Cancer Cases in Groups Treated for Helicobacter pylori and Control Groups

Author, Year
({Reference)

Correa et al,
2000 {23)
Leung et al,
2004 {30)
Wong et al,
2004 (25)
Saito et al,
2005 (28)
You et al,
2006 (26)
Fukase et al,
2008 (27)
Zhou, 2008
(29)

Enrollment
Period

1991
1998
1994
Mot available
1994
April 2001 to

July 2003
1996

Format

Full text
Full text
Full text
Abstract
Full text
Full text

Abstract

Province,
Country

Marifio,
Colombia

Shandong,
China

Fujian,
China

Japan

Shandong,
China
Japan

Shandong,
China

Gastric Cancer
Incidence in General
Population
(Reference)*

160 (31)
50 (30)
99 (32)
62 (33)
50 (30)
62 (33)

50 (30)

Primary Outcome

Progression of
preneoplastic lesions

Progression of
preneoplastic lesions

Incidence of gastric
cancer

Progression of
preneoplastic lesions

Progression of
preneoplastic lesions

Incidence of gastric
cancer

Progression of
preneoplastic lesions

Randomly Assigned

Patients, n
Treatment Control
Group Group

491 485
295 292
817 B13
379 313
1130 1128
272 272
276 276

* Incidence rates are cases per 100 00C
In “Western Europe and North Americ
1 Information provided bv the aurhors

Zonas de alta incidencia (> 20 casos /100.000 habitante
Asiticos

Seguimiento mediano 6 afos
Tasas erradicacion del 7388,9%
La mayoria ya lesiongzreneoplasicas

gﬁf')}ZD cases per 100 000 persons per year.

Anninternal Medicine, 2009



Figure 2. Forest plot of 6 studies reporting gastric cancer in treated and nontreated groups.

Desarrollo deC.dastricol,1% brazo de tratamiento vs 1,7% en rama control.
Recalcar que tiene lesiongsemalignasy desaparecen.
Lamayor magnitud de laquimioprevenciones antes de desarrollar lesiones
premalignas
Claramente laerradicacon previene elC.gastrico

YeUIE Tt i, <UU 123) - R viois rers
Saito et al, 2005 (28) o 0.55 (0.09-3.27) 2/379 3/313
You et al, 2006 (26) —m 0.70 (0.39-1.26) 19/1130 27/1128
Zhou, 2008 (29) —-—-—— 0.29 (0.06-1.36) 2/276 7/276
Overall <:§:> 0.65 (0.43-0.98) 37/3388 56/3307

102 051 2 5 1
Favors treatment Favors control

The area of the boxes corresponds to the weight of each study. RR = relative risk.

Matices:
V Losestudiosestaninfradimensionadosy fallan para mostrar efectguimioprevenciork R S dafdédequirlos 10 afias

V Solo 7 estudios. Asiaticos la mayoiaf | G SE U S -S4 RdzR2 A&l

V Solo dos estudios doble ciego







