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CELULAS MADRE
Y CANCER DE ESTOMAGO

El estomago esta dividido en cuatro secciones. Cardias, Fondo, Cuerpo y Piloro. El piloro se sub divide en: Antro Pilérico y
Canal Pilorico. La mucosa gastrica esta revestida por un epitelio cilindrico simple también llamado columnar, Este epitelio se
comunica y extiende a las glandulas del estomago a, través de la fosita gdstrica. La fosita gastrica estd revestida de epitelio super-
ficial mucinoso. Las glandulas del estomago son de dos tipos: Flindicas y antrales. Las glandulas gastricas estan formadas por una
variedad de células: Mucosas o Mucinosas del cuello de la glandula, Parietales, Principales y Entero endocrinas (1) Todas estas
células estan localizadas en tres zonas distintas de las glandulas. Istmo, Cuello y base respectivamente, las células principales
y parietales son mas numerosas en el cuerpo. Las células mucinosas y enteroendocrinas son mas numerosas en la region antral.
Una serie de estudios demuestran que todas estas células se originan de células madre del estémago. (2) Las Células mucinosas
superficiales tienen granulos que expresan los marcadores de: mucina SAC, Gastroquina 1, factor familiar 1-trefore (Tffl) y
forkhead box-Q1, y son sugestivas de derivarse de células prefositas y células madre del estdmago. Estas células mucinosas su-
perficiales se formarian en 3 dias y estarian reguladas por las vias yndian hedgehog (Ihh) y por el factor de crecimiento epitermal
(EGF)(2,3.4)

Las células mucinosas del cuello de la glandula que expresan Tff2, estdn generadas por células madre géstrica derivadas de las
células precursoras del cuello.

Es interesante el origen de las células Principales, de vida media de 194 dias, se sugiere que se derivan por transdiferenciacién
de células mucinosas del cuello las cuales le tomaria 14 dias (2). La diferenciacion de estas células principales esta regulada
por el factor de transcripcion Mist-1 y el dcido retinoico. (5,6). Las células Parietales, generadas por células madre géstricas y
derivadas de células preparietales, secretan acido y expresan los genes: Arf 1, Sod 2, Cdhr 5, Fads 1, Calm 2, Igfbp 2, y Pthlh (1)
y estan regulados por sonichedge hog (shh), Gastrina y proteina morfogénica 0sea (BMP) (7).

En la regién del istmo de las glandulas se observa proliferacién de células inmaduras por lo que se presume serian las células
madre gastricas.

Es importante encontrar un marcador especifico para células madres para el estémago. Qiao (8) publica un trabajo sobre mar-
cadores para células progenitoras y células madre cancerosas gastricas. Barker (9). Identifica células madre en intestino y colon
con el marcador Lgr5. El ideal es encontrar marcadores para células madre no tumorales y diferenciarlos de las células madre
cancerosas que al parecer son las refractarias a los tratamientos actuales de cancer.

Quante (10), y Houghton (11) publican sus trabajos sobre cancer gastrico originado de células procedentes de la médula dsea.

Hay una serie de seflales de Renovacién y Diferenciacion de células madre géstricas en relacion a vias patologicas como
son:Hedgehog, Wnt, Notch, EGF, BMP.

La Cascada de la carcinoma géstrica implica a la inflamacién crénica producida por el Helicobacter pylori con la pérdida de
células parietales y la correspondiente atrofia oxintica, que lleva a la metaplasia intestinal predominante en el piloro y la SPEM
(espamolitic polipeptide — Expresing, metaplasia) en el cuerpo. Es decir la inflamacion crénica modificada el proceso de diferen-
ciacion, la génesis de dos lineas celulares metaplasicas Tff2/SPEM vy la conocida metaplasia intestinal.

Estos cambios completarian las cascada con la progresion a Displasia y Carcinoma. Los Cambios moleculares que acompafian
esta secuencia no esta bien definida, sin embargo hay evidencia de signos aberrantes en la via Wnt que sobre todo se encuentra
en el carcinoma gastrico de tipo intestinal y sobre todo en el estomago distal (12, 13). La observacion de pérdida de APC en, el
marcador Lgr5 de célula madre y la aparicion rdpida de proliferacién de adenomas en el piloro indicaria que el carcinoma se
inicia por la falta de regulacién de la actividad de la via Wnt.

En resumen, la renovacién de células madre y carcinoma géstrica estdn intimamente ligados.
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