
La incidencia global del cáncer gástrico ha disminuido en
los países industrializados en las últimas décadas. Aunque
continua siendo la segunda causa de muerte por cáncer en el
mundo, por detrás del cáncer del pulmón (1). Las diferencias
geográficas en la incidencia del cáncer gástrico no se conoce
bien, pero más de la mitad de los casos se dan en Japón y Chi-
na, y se ha relacionado con algunos factores de riesgo como
dietas ricas en salados y ahumados, y pobres en vegetales y
frutas, infección por Helicobacter pylori, anemia perniciosa,
tabaquismo, y antecedentes familiares (2). 

Se ha producido un cambio en el patrón de presentación
del cáncer gástrico en los países occidentales, de manera que
la incidencia relativa de los cánceres gástricos proximales,
localizados en cardias y unión gastro-esofágica, ha ido en
aumento; mientras que la incidencia del cáncer gástrico distal
(fundus y antro) va decreciendo progresivamente. Estos dos
tipos de cáncer gástrico presentan una historia natural y un
comportamiento biológico muy diferentes, así los cánceres
gástricos proximales son de un comportamiento clínico
mucho más agresivo, con desarrollo precoz de metástasis a
distancia por vía hematógena; mientras que los distales suelen
diseminarse de forma locorregional antes de dar metástasis
hematógenas. 

La supervivencia del cáncer gástrico depende sobre todo
del estadio de la enfermedad al diagnóstico, de manera que en
los estadios más localizados (adenocarcinoma gástrico pre-
coz) la supervivencia global (SG) a los 5 años es de 70-95%
tras la cirugía radical, mientras que la supervivencia mediana
en los casos metastáticos sin tratamiento es de aproximada-
mente 3-4 meses. Sin embargo, el pronóstico del cáncer gás-
trico en general es infausto, ya que la mayoría de ellos se
diagnostican en fases avanzadas.

En los casos operables la cirugía radical continua siendo el
único tratamiento curativo, siendo la gastrectomía
subtotal/total con linfadenectomía D1 (extirpación de todos
los ganglios perigástricos, sin esplenectomía, ni pancreatecto-
mía distal) el tratamiento quirúrgico de elección en los países
occidentales. Sin embargo, en Japón donde la incidencia de
cáncer gástrico es mucho más elevado, y cuyos cirujanos han
desarrollado una gran experiencia, la extensión de la linfade-

nectomía de elección es mayor, realizando de forma electiva
una resección D2 o incluso una ampliación hacia los ganglios
paraaórticos, sin que ello suponga una mayor morbi-mortali-
dad perioperatoria, consiguiendo supervivencias de dos a tres
veces superior (3). 

No obstante, a pesar de la cirugía radical la probabilidad
de recidiva locorregional y a distancia es elevada. Por ello, es
necesario la consolidación con un tratamiento complementa-
rio en un intento de erradicar la enfermedad microscópica
residual. En la actualidad disponemos de dos alternativas tera-
péuticas (quimiorradioterapia concomitante coadyuvante y
quimioterapia perioperatoria) que han demostrado claramente
en sendos ensayos clínicos fase III su eficacia con respecto a
la cirugía sola. Varios meta-análisis han evidenciado el escaso
beneficio de la quimioterapia adyuvante tras la cirugía radical.
En dos de ellos hubo un beneficio mínimo en la superviven-
cia, que no conllevaron cambios en la práctica clínica (4-6).
Un ensayo randomizado demostró un aumento significativo
pero pequeño en la supervivencia con la radioterapia sola pre-
operatoria en pacientes con cáncer de cardias (7).

En la mayoría de los países occidentales el tratamiento
estándar del cáncer gástrico resecable continua siendo la ciru-
gía radical seguido de quimiorradioterapia concomitante,
basándose en los resultados del ensayo fase III llevado a cabo
por Mac Donald y cols. (8). En este estudio con una mediana
de seguimiento de 5 años la mediana de SG fue de 36 meses
en la rama de la quimiorradioterapia concomitante, y de 27
meses en la rama de la cirugía sola (p = 0,005).

El estudio MAGIC, llevado a cabo por Cunningham y
cols. (9), es un ensayo aleatorizado fase III, que incluía 503
pacientes con cáncer gastro-esofágico no metastático, en el
que se comparó la cirugía radical sola frente a la quimiotera-
pia pre y postoperatoria con esquema ECF (Epirrubicina,
Cisplatino y 5-Fluoruracilo). En este estudio se demostró un
aumento estadísticamente significativo de la supervivencia
libre de progresión (SLP), con “hazard ratio” (HR) para la
progresión de 0,66 (intervalo de confianza al 95% [IC95%]:
0,53; 0,81; p < 0,001) a favor de la quimioterapia periopera-
toria. Asimismo, este estudio demostró una SG a los 5 años
significativamente mayor para la rama de ECF (36 vs. 23%;
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p = 0,009), con un HR para la muerte de 0,75 (IC95%: 0,60;
0,93). Es decir, la quimioterapia perioperatoria con ECF dis-
minuía el riesgo de muerte en un 25% con respecto a la ciru-
gía sola. Los resultados de este estudio ha llevado a que en la
actualidad se considere la quimioterapia perioperatoria como
una alternativa terapéutica a la quimiorradioterapia.

En el tratamiento de la enfermedad metastática también
han aparecido novedades de interés como la superioridad del
regimen DCF (Docetaxel, Cisplatino y 5-Fluoruracilo) sobre
el esquema estándar en Estados Unidos CF (Cisplatino y 5-
Fluoruracilo). El estudio V325, llevado a cabo por Cutsem
EV y cols. (10), evidenció un aumento significativo del
tiempo hasta la progresión ([THP] 5.6 meses para la rama de
DCF y 3,7 meses para la rama de CF; p < 0,001 ) y de la SG
en la rama de DCF (9,2 vs. 8,6 meses, respectivamente; p <
0,02).

Numerosos ensayos fase II han puesto de manifiesto la uti-
lidad de diversos agentes quimioterápicos en el tratamiento de
la enfermedad metastática, tales como irinotecan, oxaliplati-
no, bevacizumab, cetuximab o capecitabina.

El ensayo REAL-2, cuyos resultados preliminares han
sido publicados en el prestigioso congreso de la ASCO 2006,
demuestra la equivalencia en la sustitución de Oxaliplatino y
Capecitabina por Cisplatino y Fluoruracilo en el regimen ECF
(11,12). En este estudio no hubo diferencias estadísticamente
significativas en la tasa de respuestas, ni en la SLP entre las 4
ramas. En la comparación de las ramas de platinos (oxaliplati-
no y cisplatino), la mediana de SG fue de 10,4 meses para el
oxaliplatino frente a 10,0 meses de la rama del cisplatino; y en
la comparación de las ramas de fluoropirimidinas, la mediana
de SG fue de 9,6 meses para la rama de fluoruracilo y de 10,9
meses para la capecitabina.
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