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Εξωγαστρικές νεοπλασίες

Θεόδωρος Ροκκάς

Εισαγωγή

Το 1983 οι Marshall και Warren διαπίστωσαν ότι στο στομάχι πολλών ασθενών 
που έπασχαν από χρόνια γαστρίτιδα υπήρχε ένα μικρόβιο το οποίο απομόνωσαν και 
το ονόμασαν Ελικοβακτηρίδιο του πυλωρού. Για την ανακάλυψή τους αυτή τιμήθηκαν 
με το βραβείο Nobel Ιατρικής το 2005. Οι μελέτες που ακολούθησαν, έδειξαν ότι το 
Ελικοβακτηρίδιο του πυλωρού είναι το κύριο αίτιο της γαστρίτιδας του άντρου του 
στομάχου και έχει σαφή αιτιοπαθογενετική σχέση με το πεπτικό έλκος και το λέμ-
φωμα MALT. Επίσης πολλές μελέτες έδειξαν ισχυρή επιδημιολογική συσχέτιση του 
μικροβίου αυτού με τον καρκίνο του στομάχου.1

Τα τελευταία χρόνια αρκετοί ερευνητές μελέτησαν την πιθανή συσχέτιση της 
ελικοβακτηριδιακής λοίμωξης με διάφορες εξωγαστρικές νεοπλασίες. Σκοπός του 
παρόντος άρθρου είναι η ανασκόπηση της σχέσης της ελικοβακτηριδιακής λοίμωξης 
με τις πιο κύριες μορφές εξωγαστρικής νεοπλασίας, όπως καρκίνος οισοφάγου, πα-
χέος εντέρου, παγκρέατος και ήπατος.

Καρκίνος οισοφάγου

Αρκετές μελέτες αναφέρονται στην επιδημιολογική συσχέτιση μεταξύ λοίμωξης από 
Ελικοβακτηρίδιο του πυλωρού και οισοφαγικού καρκίνου.2-18 Μερικές από τις μελέτες 
διαπίστωσαν θετική και άλλες αρνητική συσχέτιση. Μια πρόσφατη ανασκόπηση του 
συνόλου της σχετικής βιβλιογραφίας και μετανάλυση19 έδειξε τα ακόλουθα.
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1. Αρνητική σημαντική συσχέτιση μεταξύ λοίμωξης από Ελικοβακτηρίδιο του πυ-
λωρού και αδενοκαρκινώματος του οισοφάγου [OR (95% CI) = 0,52 (0,37-0,73), 
p<0,001] (Εικόνα 1). Η σημαντική συσχέτιση παρέμενε όταν ελήφθη υπόψη η 
θετικότητα cagA [OR = 0,51 (0,31-0,82), p=0,006] (Εικόνα 2). Παρόμοια συσχέτιση 
διαπιστώθηκε όταν αναλύθηκε η σχέση μεταξύ Ελικοβακτηριδίου του πυλωρού 
και οισοφάγου Barrett [OR 0,64 (0,43-0,94), p=0,025 και 0,39 (0,21-0,76), p=0,005 
για cagA θετικά στελέχη].

2. Δεν διαπιστώθηκε σημαντική συσχέτιση μεταξύ λοίμωξης από Ελικοβακτηρί-
διο του πυλωρού και οισοφαγικού καρκίνου από πλακώδες επιθήλιο [OR 0,85 
(0,55-1,33), p=0,48 και 1,22 (0,7-2,13), p=0,48 για cagA θετικά στελέχη].
Τα ανωτέρω ευρήματα πιθανότατα σημαίνουν προστατευτικό ρόλο που ασκεί 

η λοίμωξη από Ελικοβακτηρίδιο του πυλωρού για ανάπτυξη οισοφάγου Barrett και 
αδενοκαρκινώματος του οισοφάγου. Η ερμηνεία της παρατήρησης είναι δύσκολο να 
διατυπωθεί, αλλά το πιθανότερο είναι να σχετίζεται με την παραγωγή του HCl, η 
οποία είναι ελαττωμένη επί παρουσίας λοίμωξης από Ελικοβακτηρίδιο του πυλωρού 
και ιδιαίτερα επί παρουσίας λοίμωξης από cagA θετικά στελέχη.20-22 Ωστόσο τα ανω-
τέρω ευρήματα θα πρέπει να συναξιολογηθούν με τον πιθανό κίνδυνο για γαστρικό 
καρκίνο που απορρέει από την παραμονή του Ελικοβακτηριδίου του πυλωρού. 

Εικόνα 1. Μετα-ανάλυση (forest plot) των εργασιών που αναφέρονται στην επιδημιολογική συ-

σχέτιση μεταξύ λοίμωξης από Ελικοβακτηρίδιο του πυλωρού και οισοφαγικής νεοπλασίας.
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Εργασίες που να συναξιολογούν τους δύο κινδύνους δεν υπάρχουν μέχρι σήμερα και 
αναμένονται με μεγάλο ενδιαφέρον.

Καρκίνος παχέος εντέρου

Στα πλαίσια αναζητήσεως της σχέσεως Ελικοβακτηριδίου του πυλωρού και εξω-
γαστρικών νεοπλασιών, τα τελευταία χρόνια υπήρξαν αρκετές μελέτες που αναφέρο-
νται στην επιδημιολογική συσχέτιση μεταξύ λοίμωξης και καρκίνου παχέος εντέρου. 
Όπως και με τον οισοφαγικό καρκίνο μερικές από τις μελέτες διαπίστωσαν θετική 
και άλλες αρνητική συσχέτιση. Μια μετανάλυση,23 που ανέλυσε τα δεδομένα μέχρι το 
2005, έδειξε θετική συσχέτιση μεταξύ λοίμωξης από Ελικοβακτηρίδιο του πυλωρού 
και καρκίνου παχέος εντέρου [ΟR 1,4 (95% CI 1,1-1,8)]. Μια πιο πρόσφατη μετα-
ανάλυση που συμπεριέλαβε τις μεταγενέστερες μελέτες επιβεβαίωσε τη σημαντική 
θετική συσχέτιση τόσο για τον καρκίνο του παχέος εντέρου [ΟR 1,295 (1,016-1,652), 
p=0,037], όσο και για τους πολύποδες [ΟR 1,806 (1,218-2,673), p=0,003] (Εικόνα 
3). Όπως στην περίπτωση του οισοφαγικού καρκίνου η ερμηνεία των ανωτέρω 
ευρημάτων είναι δύσκολο να διατυπωθεί, αλλά το πιθανότερο είναι να σχετίζεται 

Εικόνα 2. Μετα-ανάλυση (forest plot) των εργασιών που αναφέρονται στην επιδημιολογική 

συσχέτιση μεταξύ λοίμωξης από Ελικοβακτηρίδιο του πυλωρού (Cag θετικά στελέχη) και 

οισοφαγικής νεοπλασίας.

Histology
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με την υπεργαστριναιμία που σχετίζεται με τη λοίμωξη από Ελικοβακτηρίδιο του 
πυλωρού.23 Η γαστρίνη, όπως είναι γνωστό, αποτελεί τροφικό παράγοντα για το 
βλεννογόνο του πεπτικού σωλήνα.

Καρκίνος παγκρέατος

Στη βιβλιογραφία υπάρχουν 3 μελέτες που αναφέρονται στον πιθανό ρόλο της 
ελικοβακτηριδιακής λοίμωξης στον καρκίνο του παγκρέατος.24-26 Στις εργασίες αυτές 
η επίπτωση της λοίμωξης μελετήθηκε σε 307 ασθενείς και 515 μάρτυρες. Σε καμία 
από τις μελέτες αυτές δεν διαπιστώθηκε σημαντική συσχέτιση και η μετα-ανάλυση 
των τριών εργασιών έδειξε ΟR 1,407 (95% CI 0,795-2,490), p=0,241.

Καρκίνος ήπατος

Αρκετές πρόσφατες μελέτες αναφέρονται στον πιθανό ρόλο της ελικοβακτηριδιακής 
λοίμωξης στον ηπατοκυτταρικό καρκίνο.27 Στις εργασίες αυτές συγκρίθηκε η συχνό-

Εικόνα 3. Μετα-ανάλυση (forest plot) των εργασιών που αναφέρονται στην επιδημιολογική συσχέ-

τιση μεταξύ λοίμωξης από Ελικοβακτηρίδιο του πυλωρού και νεοπλασίας παχέος εντέρου.
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τητα της λοίμωξης συνολικά σε 242 ασθενείς και 280 μάρτυρες. Στους αρρώστους με 
ηπατοκυτταρικό καρκίνο η συχνότητα της ελικοβακτηριδιακής λοίμωξης ήταν 53,3% 
(129 θετικοί από τους 242) και στους μάρτυρες 10,4% (29 θετικοί από τους 280). Η 
διαφορά μεταξύ ασθενών και μαρτύρων ήταν στατιστικά σημαντική, όπως έδειξε και 
η σχετική μετα-ανάλυση των εργασιών αυτών [ΟR 13,63 (95% CI, 7,90-23,49)]. Όπως 
και στην περίπτωση των άλλων συσχετίσεων της ελικοβακτηριδιακής λοίμωξης με 
εξωγαστρικούς καρκίνους, έτσι και στην περίπτωση του ηπατοκυτταρικού καρκίνου 
η ερμηνεία της θετικής συσχέτισης είναι δύσκολο να διατυπωθεί. Πιθανολογείται ότι 
το μικρόβιο αυτό καθεαυτό σχετίζεται με την καρκινογένεση και η υπόθεση αυτή 
ενισχύεται από την εύρεση του μικροβίου σε ηπατικό ιστό.28
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