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1. Introdução 

 O câncer de estômago ainda é uma das neoplasias malignas mais relevantes 

globalmente. Estima-se que ele tenha sido responsável por quase um milhão de novos casos em 

2022 e cerca de 660 mil mortes, correspondendo à quinta posição em incidência e mortalidade 

em todo o mundo.1 No Brasil, o Instituto Nacional do Câncer (INCA) estima a ocorrência de 

cerca de 21 mil novos casos em 2023, com uma taxa bruta de 9,9 diagnósticos a cada 100 mil 

pessoas2, próximo à incidência mundial em 2022 de 9,2.3 A taxa de mortalidade nacional em 

2020 foi de 6,5 mortes a cada 100 mil brasileiros.2  

O adenocarcinoma corresponde a 95% dos casos de câncer de estômago 4 e o seu 

diagnóstico precoce não é comum de forma geral. Apenas 26% dos casos são diagnosticados 

com doença localizada e apresentam uma taxa de sobrevida global de 5 anos de 28,3%.5 A 

ressecção permanece necessária para a possibilidade de cura, embora o tratamento multimodal 

aumente a sobrevida dos pacientes.5 

As variações geográficas da prevalência do câncer de estômago, principalmente entre o 

ocidente e o oriente, apontam para influências biológicas e culturais para a ocorrência da 

doença6, o que originou linhas de tratamento diversas no mundo. No Oriente existem políticas 

de rastreamento e, tradicionalmente, há uma valorização do tratamento cirúrgico. Há uma 

tendência de gastrectomia de princípio nesses países, utilizando a quimioterapia adjuvante nos 

tumores mais avançados. Já a modalidade neoadjuvante é mais comum no Ocidente.5,7 

Desde a introdução da quimioterapia perioperatória para adenocarcinoma gástrico em 

20068, o tratamento neoadjuvante tem sido cada vez mais adotado para tumores localmente 

avançados em países ocidentais. Após quase duas décadas, a resposta linfonodal ao tratamento 

sistêmico inicial demonstrou ser um dos fatores prognósticos mais importantes9-12. 
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Historicamente, as diferenças entre Ocidente e Oriente no tratamento do câncer gástrico 

não se restringiram à conduta inicial. A padronização da linfadenectomia foi introduzida pela 

sociedade japonesa de câncer gástrico (atual JGCA) em 1962, e foi publicada em 1981 em 

língua inglesa13. As estações linfonodais foram definidas, e a localização do tumor foi proposta 

como referência tanto para o tipo de dissecção dos linfonodos, quanto para o estadiamento 

linfonodal. Nesse momento surgiram as dissecções D1-3 e os grupos N1-3 para as metástases 

linfonodais, de acordo com a distância para a lesão no estômago. O assunto foi debatido por 

muitos anos, e desde a terceira edição em inglês de 201114, a sociedade japonesa simplificou a 

classificação. A extensão da linfadenectomia foi fixada em D1, D1 plus e D2, apenas de acordo 

com o tipo de gastrectomia, independentemente da localização exata do tumor. Outra mudança 

foi a adoção do estadiamento linfonodal numérico, já proposto anteriormente na quinta edição 

do TNM em 199715, reduzindo as diferenças metodológicas mundiais.  

 Dessa forma, a partir dos estudos sobre linfadenectomia realizados no contexto da 

cirurgia de princípio, estabeleceu-se uma preferência pela dissecção D2 16,17, a qual foi 

incorporada nas diretrizes internacionais18-20. No entanto, após a disseminação do tratamento 

neoadjuvante, existem análises limitadas sobre este assunto21-24, e algumas se concentram no 

número de linfonodos ressecados, sem uma interpretação complementar de quais estações 

linfonodais foram dissecadas para o estudo da radicalidade cirúrgica. 22-23 

Apesar do recente aumento dos tumores da cárdia, o estômago distal permanece como 

uma localização importante do adenocarcinoma gástrico 6,25-27. Devido à alta taxa de 

diagnósticos tardios, tumores dessa localização podem apresentar graus de obstrução antro-

pilórica, prejudicando o estado nutricional desses pacientes, o que geralmente requer uma via 

alimentar cirúrgica antes do tratamento sistêmico28-31. As comorbidades dos pacientes, os 

custos, os efeitos colaterais e as taxas de resposta variáveis também dificultam a decisão pelo 

tratamento neoadjuvante, sugerindo a cirurgia de princípio como uma alternativa. No Brasil, 
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entre 2013 e 2024, 85,7% das cirurgias para câncer gástrico no sistema público de saúde foram 

realizadas dentro de 60 dias do diagnóstico, enquanto apenas 52,5% dos pacientes 

encaminhados para quimioterapia iniciaram o tratamento nesse período32. Dessa forma, devido 

tanto às diferentes condutas médicas possíveis na condução do adenocarcinoma gástrico, 

quanto à presença de fatores estruturais do contexto em torno dos pacientes, a discussão sobre 

a opção do tratamento inicial do câncer gástrico mantém-se muito relevante em nosso meio.  
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2. Objetivos 

 

2.1 Objetivo primário 

O objetivo deste estudo consiste em comparar a ressecção de princípio com a terapia 

sistêmica neoadjuvante seguida de cirurgia para o adenocarcinoma gástrico, no contexto da 

saúde pública brasileira. 

 

2.2 Objetivos secundários 

 Identificar os principais fatores com potencial de influência na comparação de 

sobrevida. Eles consistem em: 

- Características gerais do paciente e do tumor: idade, estadiamento e localização da 

lesão;  

 - Características cirúrgicas: extensão, radicalidade e complicações; 

-  Características específicas da linfadenectomia: tipo, número de linfonodos ressecados 

e acometidos, taxa de linfadenectomia revisada. 

 

No grupo de pacientes submetidos à neoadjuvância: 

- Taxa de linfonodos negativos, taxa de resposta completa e comparação do 

estadiamento clínico e patológico.  
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3. Casuística e Método 

O presente estudo corresponde a uma análise retrospectiva de pacientes com 

adenocarcinoma gástrico localmente avançado, acompanhados entre 2012 e 2020 em um único 

centro, Irmandade da Santa Casa de Misericórdia de São Paulo, comparando a cirurgia de 

princípio ao tratamento perioperatório. Pacientes com diagnóstico clínico de tumor precoce 

(cT1N0), com metástase à distância e tumores do coto gástrico foram inicialmente excluídos. 

Após laparoscopia de estadiamento ou laparotomia, pacientes com carcinomatose inesperada 

ou outras metástases também foram excluídos da análise de sobrevida. 

A taxa de tratamento em cada grupo foi calculada dividindo-se o número total de 

ressecções pelo número de pacientes indicados, excluindo os casos com metástase inesperada. 

A sobrevida global em 60 meses (SG) foi comparada entre os pacientes com ressecções 

realizadas em um cenário de cirurgia de princípio (UPF) e a ressecção após tratamento sistêmico 

(NEO), incluindo casos com cirurgias prévias sem ressecção do tumor. O nome 

“Neoadjuvância” refere-se originalmente ao tratamento sistêmico realizado antes da ressecção 

cirúrgica33. A maioria dos estudos que evidenciaram o benefício de iniciar a quimioterapia nesse 

momento estabeleceu protocolos perioperatórios8,34,35, ou seja, com complementação 

quimioterápica após a ressecção. No entanto, o termo neoadjuvância é frequentemente usado 

na prática para se referir ao tratamento dos pacientes com quimioterapia pré-operatória, 

independentemente da quantidade de ciclos antes ou depois da cirurgia. De maneira similar, o 

estudo utilizou a sigla NEO correspondendo aos pacientes agrupados que fizeram tratamento 

sistêmico antes da ressecção cirúrgica, para facilitar a compreensão.   

 O tratamento proposto para cada paciente foi escolhido em reuniões rotineiras da equipe 

oncológica considerando as características do tumor, em conjunto com as características 

clínicas e sociais do paciente, como condições para transporte regular, apoio familiar, 
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compreensão da doença e adesão à terapia. Quando possível, pacientes com tumores mais 

avançados ou localização mais proximal foram encaminhados para tratamento neoadjuvante, 

mas sintomas obstrutivos frequentemente direcionavam casos avançados para a cirurgia 

upfront. A extensão da linfadenectomia é padronizada no nosso serviço, e corresponde à 

dissecção D2 para todas as gastrectomias. A dissecção D1 foi a opção realizada apenas quando 

a linfadenectomia radical não foi considerada segura, devido a dificuldades de dissecção e 

sangramento significativos. Essa decisão foi tomada por critério do cirurgião no intraoperatório, 

e reconhece-se que a anatomia e as condições clínicas do paciente durante a cirurgia podem 

influenciar essa decisão, embora esses dados específicos não estejam disponíveis. Devido ao 

caráter retrospectivo do estudo, essas comparações não estavam sob revisão no momento dessas 

cirurgias, de forma que essas características pré-operatórias não influenciaram 

sistematicamente essa decisão. Análises pós-operatórias adicionais foram realizadas, 

considerando para esse estudo "D2 revisado" os casos com dissecção de pelo menos as estações 

8a, 9 e 11p no laudo patológico, enquanto "D1 revisado" foi considerado quando envolvia 

apenas os linfonodos perigástricos e a estação 7. Cirurgias com dissecção D2, sem tumor 

residual (não R2) e sem complicações foram consideradas cirurgias ótimas. 

O estadiamento tumoral foi baseado na 8ª edição do TNM24. Para o estadiamento 

linfonodal clínico, foram aplicados os critérios utilizados por Fukagawa 36. Linfonodos com 

eixo longo ≥ 10 mm ou eixo curto ≥ 8 mm na tomografia foram considerados positivos. Se a 

profundidade do tumor não fosse definida pela tomografia, foi aplicado o critério de tamanho 

endoscópico ≥ 6 cm para lesões mais avançadas, utilizado por Taniguchi37. A comparação de 

sobrevida entre NEO e UPF foi realizada com os estádios agrupados. Posteriormente, para 

estratificar a comparação sem a influência do tratamento sistêmico, utilizou-se o estadiamento 

clínico para NEO e o patológico para UPF, denominado estadiamento primário. Os estádios 
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clínicos NEO cE I*-II e os estádios patológicos UPF pE IB-II foram considerados tumores 

iniciais. Os estádios clínicos NEO cE III-IVa e os estádios patológicos UPF pE III foram 

considerados tumores mais avançados. 

No grupo NEO, a resposta ao tratamento pré-operatório foi avaliada pela porcentagem 

de resposta patológica completa e de linfonodos negativos na peça cirúrgica (ypN0). Uma 

análise adicional também foi conduzida, considerando a mudança do estádio linfonodal na 

comparação entre o estádio clínico e patológico, dividida em: cN+ para ypN0 correspondendo 

à resposta; cN0 para ypN+ correspondendo à progressão; cN0 para ypN0 e cN+ para ypN+ 

correspondendo à estabilidade. Da mesma forma, a resposta do tumor primário foi avaliada pela 

melhora, piora ou estabilidade a partir da divisão: T3/4, T1/2, ausência de tumor residual. A 

resposta do estádio também foi organizada em categorias de resposta, estabilidade e progressão, 

considerando a mudança dos estádios primários: inicial ou mais avançado; para os estádios 

patológicos finais: inicial, mais avançado ou resposta patológica completa. Pelo menor número 

de pacientes no grupo NEO foi realizada uma análise de sensibilidade em cada variável, quanto 

ao risco de óbito relativo entre os grupos de linfadenectomia D1 e D2. 

A quimioterapia perioperatória consistiu principalmente em protocolos baseados em 

Capecitabina ou Epirrubicina (majoritariamente XELOX ou ECF). Os pacientes do grupo UPF 

foram encaminhados para adjuvância quando correspondiam a tumores acima de pT2 ou com 

linfonodos positivos, e foram submetidos ao protocolo MacDonald ou XELOX no pós-

operatório. A cirurgia multivisceral foi definida pela ressecção de pelo menos um dos seguintes 

órgãos: cólon, fígado, pâncreas, baço ou diafragma. A maioria dos pacientes (90%) foi seguida 

por pelo menos 60 meses, e o período mínimo de acompanhamento foi de 45 meses. Todos os 

dados foram obtidos da Divisão de Cirurgia Gastroesofágica e Bariátrica da Santa Casa de São 

 
* Estádio clínico I, exceto cT1N0 
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Paulo. Este estudo não recebeu financiamento e foi aprovado pelo comitê de ética (CAAE: 

69680423.6.0000.5479) 

A partir de 2017 foi possível obter dados complementares para observar outros aspectos 

pré e pós-operatórios, ligados à gestão ambulatorial e intra-hospitalar. Informações sensíveis 

como tempo entre diagnóstico e início de tratamento, tempo de internação e tempo de retorno 

à terapia sistêmica foram analisadas nas diferentes modalidades de tratamento, para avaliar 

também o aspecto estrutural na condução dos pacientes com adenocarcinoma gástrico. Essas 

informações foram comparadas posteriormente com dados nacionais. 

As características dos pacientes foram apresentadas através das frequências e 

porcentagens para as variáveis qualitativas, e pela média, mediana, desvio padrão, valores 

mínimo e máximo para as variáveis quantitativas. A associação entre variáveis qualitativas foi 

avaliada pelo teste qui-quadrado de Pearson ou pelo teste exato de Fisher (quando 25% ou mais 

dos valores esperados foram menores do que 5). A comparação entre dois grupos para as 

variáveis quantitativas foi avaliada pelo teste t de Student ou teste de Mann-Whitney (se os 

dados não seguiam a distribuição normal). Na análise de sobrevida global, o tempo desde a 

cirurgia até o óbito ou última informação foi calculado, pacientes vivos no final do seguimento 

foram considerados como “censura”. Curvas de sobrevida foram construídas pelo método de 

Kaplan-Meier e comparadas através do teste log-rank. Adicionalmente, a regressão de Cox foi 

utilizada para o cálculo do hazard ratio (HR) e respectivos intervalos de confiança de 95%. No 

final foram apresentados valores do HR não ajustado e ajustado de acordo com as variáveis de 

interesse. O nível de significância adotado foi de 5%. A regressão logística binária foi utilizada 

para avaliar os fatores relacionados à cirurgia ótima. Os valores de odds ratio (OR) e os 

intervalos de confiança de 95% (IC 95%) foram calculados para cada variável de interesse e 

apresentados por meio de valores de OR não ajustados e ajustados. As análises foram realizadas 

utilizando os softwares estatísticos SPSS para Windows v.25 e Stata v.14 para Windows.  
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4. Resultados 

 

Durante o período do estudo, 410 pacientes com adenocarcinoma gástrico localmente 

avançado foram atendidos em nossa instituição. Desses, 294 pacientes foram encaminhados 

diretamente para cirurgia, e 39 deles apresentavam metástases inesperadas. Dos 255 restantes, 

a ressecção upfront foi realizada em 216 (85%), denominados grupo UPF. Em 39 cirurgias de 

princípio não houve ressecção da lesão, por uma avaliação intraoperatória de alto risco cirúrgico 

naquele momento. No grupo neoadjuvante com 116 pacientes, a laparoscopia estadiadora 

detectou metástases em 54. Dos 62 pacientes restantes, 47 (76%) foram submetidos à 

gastrectomia após neoadjuvância. A ressecção foi realizada em outros 4 pacientes dos 39 com 

cirurgia inicial sem a retirada do tumor, após o tratamento sistêmico (10%). No total, houve 51 

ressecções após quimioterapia (NEO) (Fig. 1). 

 FIGURA 1. Fluxograma do estudo 
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A média de idade foi semelhante entre os grupos UPF e NEO (61,8 e 58,0 anos, p=0,05). 

Em ambos os grupos, os pacientes do sexo masculino foram mais frequentes. Estádios primários 

mais avançados (pEIII) corresponderam a 63,9% dos casos UPF, e no grupo NEO (cEIII e IVa) 

representaram 72,5% dos pacientes, sem significância estatística (p=0,242). A distribuição do 

tamanho do tumor, baseada no número de segmentos gástricos afetados, foi semelhante em UPF 

e NEO. A frequência de gastrectomias subtotais foi de 79,2% no grupo UPF, com 65,3% dos 

tumores centralizados na porção inferior; enquanto no grupo NEO, as ressecções subtotais 

representaram 47,1% dos casos (p<0,001), com 35,3% dos casos com a porção principal das 

lesões no estômago distal. 

Não houve diferença estatística no tipo histológico de Laurén, mas o grupo UPF 

apresentou 63,9% de adenocarcinoma de células difusas, mais frequente do que no grupo NEO 

com 47,1% (p=0,086).  

 A porcentagem de linfadenectomia D2 foi de 62,0% em UPF e 74,5% em NEO, sem 

diferença estatística significativa (p=0,094). Entre as cirurgias D2, a frequência de dissecção 

“D2 revisada” (com 8a/9/11p) também foi semelhante em UPF e NEO, com 89,6% e 92,1% 

(p=0,767), assim como “D1 revisada” (sem 8a/9/11p) entre as cirurgias D1, com 86,6% e 76,9% 

(p=0,400) em UPF e NEO, respectivamente. O número médio de linfonodos ressecados não 

apresentou diferença significativa entre os dois grupos, com 29,1 no grupo UPF e 32,4 no grupo 

NEO (p=0,066). Quando analisados separadamente por tipo de linfadenectomia, os números de 

linfonodos ressecados também foram semelhantes para D1 (UPF com 20,3 vs. NEO com 20,2, 

p=0,918) e D2 (UPF com 34,5 vs. NEO com 36,5, p=0,205). As características dos pacientes 

são apresentadas nas Tabelas 1.1 e 1.2. 
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Características gerais 
UPF NEO Valor de p 

n = 216 n = 51   

Idade (anos)   0,050¹ 

Média (DP) 61,8 (12,8) 58,0 (10,9)  

Mediana (mín-máx) 63 (24-92) 57 (30-78)  

Sexo   0,330² 

Feminino 88 (40,7%) 17 (33,3%)  

Masculino 128 (59,3%) 34 (66,7%)  

Segmento principal acometido pelo tumor   <0,001² 

Inferior 141 (65,3%) 18 (35,3%)  

Médio 45 (20,8%) 12 (23,5%)  

Superior 30 (13,9%) 21 (41,2%)  

Nº de segmentos acometidos pelo tumor   0,291² 

1 132 (61,1%) 37 (72,5%)  

2 68 (31,5%) 12 (23,5%)  

3 16 (7,4%) 2 (3,9%)  

Classificação de Laurén   0,086² 

Difuso 138 (63,9%) 24 (47,1%)  

Intestinal 72 (33,3%) 25 (49,0%)  

Misto 6 (2,8%) 2 (3,9%)  

Estádio primário (pUPF x cNEO)   0,242² 

Inicial 78 (36,1%) 14 (27,5%)  

Mais avançado 138 (63,9%) 37 (72,5%)  

Estádio patológico   0,001² 

0 0 5  

IA  0 9  

IB  17 9  

IIA 25 5  

IIB 36 4  

       Inicial 36,10% 62,70%  

IIIA  62 11  

IIIB  54 6  

IIIC                         22 2  

  Mais avançado 63,90% 37,30%   

DP: desvio padrão; mín: valor mínimo; máx: valor máximo. 1 Teste t de Student; 2 Teste qui-

quadrado de Pearson 

TABELA 1.1. Características dos pacientes submetidos a ressecção de 

adenocarcinoma gástrico, divididos por conduta inicial: cirurgia de princípio (UPF) 

ou após quimioterapia pré-operatória (NEO).  

(Santa Casa de São Paulo 2012-2020) 
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Características 

cirúrgicas 

UPF NEO 
Valor de 

p  
Características da 

linfadenectomia 

UPF NEO 
Valor de 

p 

n = 216 n = 51   
 

n = 216 n = 51   

Cirurgia   <0,001²  Linfonodos retirados   0,066¹ 

Gastrectomia Subtotal 171 (79,2%) 24 (47,1%)  
 Média (DP) 29,1 (15,0) 32,4 (13,3)  

Gastrectomia Total 45 (20,8%) 27 (52,9%)  
 Mediana (mín-máx) 27 (2-86) 32 (8-56)  

Cirurgia multivisceral   0,860²  Linfonodos acometidos   <0,001¹ 

Não 193 (89,4%) 46 (90,2%)  
 Média (DP) 5,9 (7,5) 2,8 (5,5)  

Sim 23 (10,6%) 5 (9,8%)  
 Mediana (mín-máx) 4 (0-51) 0 (0-25)  

Pâncreas 0 3 (5,9%) 0,007³ 
 

Linfadenectomia   0,094² 

Fígado 2 (0,9%) 2 (3,9%) 0,166³  D1 82 (38,0%) 13 (25,5%)  

Cólon 7 (3,2%) 3 (5,9%) 0,409³  D2 134 (62,0%) 38 (74,5%)  

Baço 11 (5,1%) 2 (3,9%) 0,999³ 
 

Linfadenectomia D2 - 

dissecção 8a/9/11p  
  0,767³ 

Diafragma 3 (1,4%) 0 0,999³  Ausente 14 (10,4%) 3 (7,9%)  

Cirurgias com tumor 

residual (R2) 
  0,322³ 

 
Presente 120 (89,6%) 35 (92,1%)  

Não 201 (93,1%) 50 (98,0%)  

 

Linfadenectomia D1- 

dissecção 8a/9/11p  
  0,400³ 

Sim 15 (6,9%) 1 (2,0%)  
 Ausente 71 (86,6%) 10 (76,9%)  

Sangramento (ml)   0,001¹  Presente 11 (13,4%) 3 (23,1%)  

Média (DP) 263,9 (149,3) 371,3 (263,2)  

 

D1 linfonodos 

retirados 
  0,918¹ 

Mediana (mín-máx) 220 (50-780) 350 (50-1500)  
 Média (DP) 20,3 (10,2) 20,2 (9,2)  

Duração da cirurgia (min)   0,016¹ 
 

Mediana (IIQ) 20 (12-27) 18 (14-22)  

Média (DP) 209,9 (67,0) 238,0 (65,3)  

 

D2 linfonodos 

retirados 
  0,205¹ 

Mediana (mín-máx) 210 (45-390) 240 (140-480)  
 Média (DP) 34,5 (14,9) 36,5 (11,9)  

Complicações pós-

operatórias 
  0,098² 

 
Mediana (IIQ) 31 (24-43) 34 (29-48)  

Não 179 (82,9%) 47 (92,2%)  
 (y)pN   <0,0012 

Sim 37 (17,1%) 4 (7,8%)  
 (y)pN0 45 (20,8%) 31 (60,8%)  

Fístulas   0,050³  (y)pN+ 171 (79,2%) 20 (39,2%)  

Não 199 (92,1%) 51 (100%)  
     

Sim 17 (7,9%) 0  
     

Clavien-Dindo    0,265³      
Sem complicação 179 (82,9%) 47 (92,2%)  

     
I/II 15 (6,9%) 2 (3,9%)  

     
III/IV/V 22 (10,2%) 2 (3,9%)  

     
Cirurgia ótima   0,030²      

Não 104 (48,1%) 16 (31,4%)  

 

DP: desvio padrão; mín: valor mínimo; máx: valor máximo; IIQ: 

intervalo interquartil (Q1 – Q3). ¹Teste de Mann-Whitney; ² Teste 

qui-quadrado de Pearson;  ³ Teste exato de Fisher Sim 112 (51,9%) 35 (68,6%)  
 

     

TABELA 1.2. Características cirúrgicas e da linfadenectomia dos pacientes submetidos a 

ressecção de adenocarcinoma gástrico, divididos por conduta inicial: cirurgia de princípio 

(UPF) ou após quimioterapia pré-operatória (NEO).  

(Santa Casa de São Paulo 2012-2020) 
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Considerando todos os pacientes ressecados, os fatores prognósticos independentes 

foram: quimioterapia pré-operatória, na qual o grupo NEO teve SG de 57,3% em comparação 

com SG de 40,7% no grupo UPF (HR=0,60, p=0,029); taxa de complicação; linfadenectomia 

D2; e estadiamento primário. Nas Tabelas 2.1 e 2.2 são apresentadas variáveis associadas à SG. 

 

Variável 
HR não ajustado 

(IC95%) 

Valor 

de p  

HR ajustado 

(IC95%) 

Valor 

de p 
 Variável 

HR não ajustado 

(IC95%) 

Valor 

de p  

Conduta      Gastrectomia   

Upfront 1  1   Subtotal 1  

Neoadjuvância 0,60 (0,38-0,95) 0,029 0,60 (0,37-0,95) 0,029  Total 1,32 (0,92-1,88) 0,128 

Estádio primário      Classificação de Laurén   

Inicial 1  1   Difuso 1  

Mais avançado 1,65 (1,14-2,37) 0,007 1,62 (1,12-2,34) 0,01  Intestinal 0,81 (0,57-1,14) 0,223 

Linfadenectomia      Misto 0,99 (0,36-2,68) 0,978 

D1 1  1   Ressecção de outros 

órgãos 
  

D2 0,60 (0,43-0,83) 0,002 0,63 (0,45-0,87) 0,006  Não 1  

Complicações 

pós-operatórias 
     Sim 1,35 (0,81-2,24) 0,247 

Não 1  1   Centro do tumor   

Sim 2,22 (1,48-3,32) <0,001 1,99 (1,33-2,98) 0,001  Inferior 1  

(y)pN      Médio 1,00 (0,67-1,51) 0,999 

(y)pN0 1     Superior 0,91 (0,59-1,41) 0,669 

(y)pN+ 2,81 (1,80-4,40) <0,001    Sangramento (ml) 1,001 (1,000-1,002) 0,152 

Estádio 

patológico 
     Duração da cirurgia 

(min) 
0,998 (0,996-1,001) 0,19 

0-II 1     Sexo   

III 2,18 (1,52-3,12) <0,001    Feminino 1  

Invasão 

angiolinfática 
  

   
Masculino 0,94 (0,68-1,31) 0,728 

Não 1  
      

Sim 2,12 (1,37-3,28) 0,001       
Invasão 

perineural 
  

      

Não 1  
      

Sim 1,79 (1,23-2,61) 0,002       

Idade (anos) 1,02 (1,01-1,04) <0,001 
      

TABELA 2.1. Análise de sobrevida dos pacientes submetidos a ressecção de adenocarcinoma gástrico, de forma 

agrupada. Análise ajustada das variáveis independentes com significância estatística. 

(Santa Casa de São Paulo 2012-2020) 

 

 

Tabela 2.1 Análise de sobrevida, todos os pacientes  
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Sobrevida global Óbitos 
 Tempo médio 

de sobrevida  

Tempo mediano 

de sobrevida  
Probabilidade de sobrevida 

Valor de p1 

Upfront (n=216)    (meses) (meses) 1-ano 3-anos 5-anos 

Linfadenectomia        <0,001 

D1 58 (70,7%)  27 18,1 63,10% 30,90% 28,30%  

D2 67 (50,0%)  39,5 59,2 80,60% 58,00% 48,30%  

Gastrectomia        0,043 

Subtotal 94 (55,0%)  36,5 40,1 78,30% 51,00% 43,30%  

Total 31 (68,9%)  28,4 15,6 57,80% 35,60% 30,80%  

Complicações pós-

operatórias 
       <0,001 

Não 97 (54,2%)  37,7 47,9 78,70% 52,60% 43,90%  

Sim 28 (75,7%)  20,8 12,3 51,40% 24,30% 24,30%  

pN        0,008 

pN0 18 (40,0%)  43,4 - 82,20% 71,10% 59,50%  

pN+ 
107 

(62,6%) 

 
32,5 25 71,80% 41,50% 35,60%  

Estádio patológico        0,005 

I-II 35 (44,9%)  41 - 79,50% 64,10% 54,20%  

III 90 (65,2%)  31,2 23,5 70,80% 38,40% 33,00%  

Cirurgia ótima        <0,001 

Não 74 (71,2%)  26,1 16,1 60,40% 30,20% 28,10%  

Sim 51 (45,5%)  42,9 - 86,60% 64,00% 52,40%  

Neoadjuvância (n=51)                

Linfadenectomia        0,369 

D1 4 (30,8%)  47,8 - 92,30% 76,90% 68,40%  

D2 17 (44,7%)  42,3 - 81,60% 65,70% 57,50%  

Gastrectomia        0,239 

Subtotal 8 (33,3%)  48,2 - 91,70% 79,20% 65,20%  

Total 13 (48,1%)  39,7 57,1 77,80% 59,30% 47,60%  

Complicações pós-

operatórias 
       0,81 

Não 19 (40,4%)  43,6 - 85,10% 68,00% 59,00%  

Sim 2 (50,0%)  45 57,1 75,00% 75,00% 37,50%  

ypN        <0,001 

ypN0 5 (16,1%)  52,5 - 90,30% 87,10% 83,70%  

ypN+ 16 (80,0%)  29,9 20,9 75,00% 39,40% 15,00%  

Estádio clínico        0,532 

I*/II 5 (35,7%)  47,6 - 92,90% 71,40% 64,30%  

III/IVa 16 (43,2)  42,3 - 81,10% 67,60% 54,30%  

Estádio patológico        <0,001 

0-II 8 (25,0%)  52,5 - 90,60% 90,60% 73,20%  

III 13 (68,4%)  29 19,8 73,70% 30,70% 30,70%  

Cirurgia ótima        0,646 

Não 6 (37,5%)  46,4 - 87,50% 75,00% 60,60%  

Sim 15 (42,9%)  42,5 - 82,90% 65,60% 56,60%  

             1 Teste log-rank. 

TABELA 2.2. Análise de sobrevida dos pacientes submetidos a ressecção de adenocarcinoma gástrico, 

divididos por conduta inicial: cirurgia de princípio (UPF) ou após quimioterapia pré-operatória (NEO). 

(Santa Casa de São Paulo 2012-2020) 

 

Tabela 2.2 Análise de sobrevida, pacientes separados por UPF e NEO 
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Os grupos UPF e NEO não demonstraram diferença estatisticamente significativa nas 

curvas de sobrevida para tumores iniciais (p = 0,447), o que foi observado no grupo de tumores 

mais avançados (p = 0,027) (Fig. 2.1).  Apesar de o grupo UPF apresentar uma menor taxa de 

sangramento e procedimentos mais curtos, ele teve maiores taxas de complicações (17,1% vs. 

7,8%), sem diferença estatística (p=0,098). Entre todos os pacientes do grupo UPF, as 

complicações foram caracterizadas por 7,9% de fístulas anastomóticas ou de grampeamento 

(agrupados), e uma incidência de 10,2% de complicações Clavien-Dindo III/IV/V, incluindo 

uma taxa de mortalidade de 6%, que não foi observada no grupo NEO (0%). Ambos os grupos 

UPF e NEO apresentaram cerca de 10% de ressecções multiviscerais, mas com diferentes 

distribuições de órgãos afetados. O grupo UPF teve mais cirurgias R2, com 6,9% vs. 2,0%, sem 

significância estatística (p=0,322). Cirurgias R1 foram observadas em 4,6% dos pacientes UPF 

e em 2,0% dos pacientes NEO, também sem diferença estatística (p=0,430). Dois casos do 

grupo UPF e um do grupo NEO, com estádio patológico III, resultaram em cirurgia R1 no 

subgrupo de cirurgia ótima. 

O tipo de linfadenectomia apresentou resultados diferentes no grupo UPF, onde a 

dissecção D1 teve SG de 28,3% vs. SG de 48,3% com a dissecção D2 (p<0,001). Para essa 

variável, não houve ampla diferença no grupo NEO, com uma SG de 68,4% para cirurgias D1 

e SG de 57,5% para cirurgias D2 (p=0,369). Portanto, UPF e NEO tiveram curvas de sobrevida 

semelhantes com dissecção D2 (p = 0,586), e curvas diferentes com dissecção D1 (p = 0,011) 

(Fig. 2.2). A cirurgia ótima representou 68,6% dos pacientes NEO e 51,9% dos pacientes UPF 

(p=0,030) e teve curvas de SG similares em ambos os grupos (p=0,904) (Fig. 2.3). 

 A partir desses resultados foram analisados 210 pacientes do grupo UPF, examinando 

variáveis pré-operatórias preditivas de cirurgia ótima. As variáveis independentes associadas 

foram idade (menor de 62 anos), gastrectomia total, ausência de cirurgia multivisceral, ausência 

de tumor de três segmentos e tumores do tipo difuso. Além disso, foram avaliadas as variáveis 
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ligadas à ausência de complicações nos pacientes que foram submetidos à cirurgia radical (com 

linfadenectomia D2, sem ressecção R2, n=130) (Tab. 3.1 e 3.2). 
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FIGURA 2.1 Curvas de sobrevida UPF vs. NEO, analisadas por estádio primário inicial e mais avançado   

 
Estádio primário inicial (p=0,447) 

 

Estádio primário mais avançado (p=0,027) 

Linfadenectomia D1 (p=0,011) 

 

Linfadenectomia D2 (p=0,586) 

 

FIGURA 2.2 Curvas de sobrevida UPF vs. NEO, analisadas por tipo de linfadenectomia  

 

FIGURA 2.3 Curvas de sobrevida UPF vs. NEO, analisadas por Cirurgia Ótima  

 

Figura 2.3 Curvas de sobrevida UPF vs. NEO, analisadas por Cirurgia Ótima  

Cirurgia Ótima (p=0,904) 

 

Cirurgia Ótima (p=0,904) 

FIGURA 2. Comparação das curvas de sobrevida dos pacientes submetidos a ressecção de 

adenocarcinoma gástrico, divididos por conduta inicial: cirurgia de princípio (UPF) ou após 

quimioterapia pré-operatória (NEO). (Santa Casa de São Paulo 2012-2020) 

 

Tabela 2.2 Análise de sobrevida, pacientes separados por UPF e NEO 
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TABELA 3.1 Fatores preditivos de Cirurgia Ótima, no grupo de cirurgia de princípio (UPF) 

Variáveis OR (IC95%) Não ajustado Valor de p OR (IC95%) Ajustado Valor de p 

Idade (ref. > 62 anos) * 1  1  

Até 62 anos 3,53 (2,00-6,24) <0,001 3,73 (2,00-6,97) <0,001 

Sexo (ref. Masculino) 1    

Feminino 1,31 (0,76-2,28) 0,337   

Estádio (ref. Avançado) 1  1  

Inicial 1,47 (0,84-2,59) 0,182 1,66 (0,88-3,12) 0,118 

Gastrectomia (ref. Subtotal) 1  1  

Total 1,79 (0,90-3,56) 0,095 3,40 (1,28-9,08) 0,014 

Cirurgia multivisceral (ref. Sim) 1  1  

Não 1,68 (0,68-4,11) 0,259 3,38 (1,06-10,73) 0,039 

Segmento principal (ref. Inferior) 1    

Médio 1,42 (0,72-2,83) 0,314   

Superior 1,06 (0,47-2,35) 0,894   

Nº de segmentos (ref. 1) 1  1  

2 1,65 (0,91-3,02) 0,102 1,27 (0,64-2,49) 0,497 

3 0,82 (0,29-2,32) 0,703 0,20 (0,05-0,84) 0,028 

Histologia (ref. Intestinal) 1  1  

Difuso 1,93 (1,08-3,44) 0,026 2,04 (1,07-3,91) 0,031 

Invasão angiolinfática (ref. Sim) 1    

Não 1,22 (0,61-2,46) 0,579   

Invasão perineural (ref. Sim) 1    

Não 0,75 (0,40-1,39) 0,355   

N= 210 (6 casos com tipo misto de Laurén foram excluídos)       * Idade mediana = 62 
     

TABELA 3.2 Fatores preditivos de ausência de complicações, em pacientes submetidos à Cirurgia Radical (D2, 

não R2), no grupo de cirurgia de princípio (UPF) 
 

Idade (ref. > 62 anos) 1  1   

Até 62 anos 7.28 (2,28-23,30) 0,001 9,57 (2,76-33,20) <0,001  

Sexo (ref. Masculino) 1     

Feminino 3,21 (1,01-10,23) 0,048    

Estádio (ref. Avançado) 1     

Inicial 1,62 (0,58-4,52) 0,361    

Gastrectomia (ref. Subtotal) 1     

Total 1,37 (0,42-4,43) 0,604    

Cirurgia multivisceral (ref. Sim) 1     

Não 3,74 (1,10-12,68) 0,034    

Segmento principal (ref. Inf.) 1  1   

Segmento Méd. 0,34 (0,12-0,96) 0,042 0,22 (0,07-0,71) 0,012  

Segmento Sup. 0,58 (0,14-2,45) 0,458 0,62 (0,13-2,82) 0,533  

Nº de segmentos (ref. 1) 1     

2 1,59 (0,52-4,84) 0,102    

3 0,45 (0,10-2,00) 0,703    

TABELA 3. Fatores preditivos cirúrgicos dos pacientes submetidos a ressecção de princípio por 

adenocarcinoma gástrico (UPF). (Santa Casa de São Paulo 2012-2020) 

 

Tabela 2.2 Análise de sobrevida, pacientes separados por UPF e NEO 
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No recorte a partir de 2017, a primeira endoscopia dos pacientes do grupo UPF foi 

realizada em média 90,4 dias antes da cirurgia, enquanto os pacientes NEO realizaram a 

primeira sessão de quimioterapia em média 127,5 dias após a endoscopia inicial (p=0,001). A 

endoscopia pré-operatória era intransponível ao tumor em 24,4% dos casos do grupo UPF e em 

5,9% do grupo NEO (p=0,033). No grupo UPF, ressecções em caráter de urgência foram feitas 

em 9,2% dos pacientes, já no grupo NEO todas as ressecções foram eletivas (p=0,099), sendo 

que dois pacientes do grupo NEO (4,3%) haviam realizado derivações gástricas antes da 

ressecção. 

Nesse período mais recente, o tempo de internação médio foi similar. O grupo UPF teve 

média de 8,4 dias de permanência hospitalar, e o grupo NEO teve média de 9,0 dias (p=0,187), 

com taxas de complicações semelhantes nesse recorte. O tempo médio para realização da 

primeira sessão de quimioterapia após a ressecção também foi próximo, considerando como 

ponto de referência inicial tanto a data da cirurgia (UPF 60,4 dias vs. NEO 59,4 dias, p=0,393), 

quanto a data de liberação para quimioterapia após recuperação cirúrgica (UPF 50,3 dias vs. 

NEO 45,9 dias, p=0,931). 

 O esquema de tratamento sistêmico predominante no período para o UPF foi o 

MacDonald (77,4%), com o maior emprego da radioterapia nesse grupo. No grupo NEO, o 

esquema XELOX/FLOX foi o mais utilizado (81,8%). O tratamento adjuvante completo foi 

 

Histologia (ref. Intestinal) 
 

1 
    

Difuso 1,78 (0,66-4,76) 0,254    

Invasão angiolinfática (ref. Sim) 1     

Não 4,81 (0,61-37,87) 0,136    

Invasão perineural (ref. Sim) 1     

Não 0,93 (0,31-2,80) 0,895    

N= 130 (3 casos com tipo misto de Laurén foram excluídos)  * Idade mediana = 62  

OR: Odds Ratio; IC95%: intervalo de confiança de 95%.  
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mais frequente, entre os pacientes indicados, no grupo UPF (63,2%) do que no grupo NEO 

(51,9%), mas sem significância estatística (p=0,307). (Tab. 4) 

TABELA 4. Dados complementares. Pacientes submetidos a ressecção de adenocarcinoma gástrico, divididos por conduta 

inicial: cirurgia de princípio (UPF) e após quimioterapia pré-operatória (NEO) (Santa Casa de São Paulo 2017-2020) 
     

Característica 
UPF Neoad Valor 

de p 
sem dados 

n = 79 n = 34 

Esquema de tratamento sistêmico   <0,001²  

ECF/ECX 0 2 (6,1%)  
 

MacDonald 48 (77,4%) 0  
 

XELOX/FLOX 13 (21,0%) 27 (81,8%)  
 

Outro 1 (1,6%) 4 (12,1%)  
 

Tratamento pós-operatório completo**   0,307³  

Não 25 (36,8%) 13 (48,1%)  
 

Sim 43 (63,2%) 14 (51,9%)  
 

Radioterapia   <0,001²  

Não 29 (39,2%) 32 (97,0%)  
 

Sim 45 (60,8%) 1 (3,0%)  
 

Momento cirúrgico    0,099²  

Eletiva 69 (90,8%) 33 (100%)  
 

Urgência 7 (9,2%) 0  
 

Endoscopia transponível   0,033²  

Não 19 (24,4%) 2 (5,9%)  
 

Sim 59 (75,6%) 32 (94,1%)  
 

Tempo entre a 1ª endoscopia até 1º tratamento 

(dias) 
  0,001¹ 2 

Média (DP) 90,4 (62,5) 127,5 (61,6)   

Mediana (mín-máx) 71 (8-355) 114 (47-272)   

Tempo de internação após cirurgia (dias)   0,187¹ 4 

Média (DP) 8,4 (5,0) 9,0 (5,0)   

Mediana (mín-máx) 6 (5-30) 8 (5-26)   

Tempo entre a cirurgia até a 1ª sessão de QT   0,393¹  28 

Média (DP) 60,4 (25,4) 59,4 (13,7)   

Mediana (mín-máx) 55 (19-137) 63 (29-78)   

Tempo entre liberação para QT e 1ª sessão   0,931¹ 28 

Média (DP) 50,3 (26,3) 45,9 (15,2)   

Mediana (mín-máx) 46 (2-130) 46 (12-68)   

Complicações pós-operatórias   0,773²  

Não 67 (84,8%) 30 (88,2%)  
 

Sim 12 (15,2%) 4 (11,8%)  
 

DP: desvio padrão; mín: valor mínimo; máx: valor máximo. 1 Teste Mann-Whitney. ² Teste exato de Fisher. ³ Teste qui-quadrado de 

Pearson. ** Excluídos 11 casos que tratamento não foi indicado. 
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Nos pacientes do grupo NEO, a resposta patológica completa correspondeu a 9,8% dos 

pacientes, e a taxa de pacientes com linfonodos negativos (ypN0) foi de 60,8%. Ao comparar o 

estádio patológico final com o estádio clínico, o grupo NEO apresentou uma taxa de resposta 

linfonodal de 39,2%, 52,9% de estabilidade e 7,8% de progressão da doença. A linfadenectomia 

no grupo NEO consistiu em 25,5% de dissecções D1, com uma média de 20,2 linfonodos 

ressecados, e 74,5% de dissecções D2, com uma média de 36,5 linfonodos ressecados 

(p<0,001). “D1 revisado” representou 76,9% das dissecções D1, e “D2 revisado” representou 

92,1% das dissecções D2 (p=0,165). NEO D1 e D2 apresentaram distribuições semelhantes de 

estádios clínico e patológico. O tipo histológico de Laurén e a presença de invasão 

angiolinfática e perineural também foram similares. Gastrectomias totais foram mais frequentes 

no grupo D2, assim como maior duração das cirurgias, mas sem significância estatística. As 

taxas de sangramento e complicações foram semelhantes em ambos os grupos. As principais 

características dos pacientes do grupo NEO, separados por tipo de linfadenectomia, são 

apresentadas na Tabela 5. (A tabela completa está presente no Anexo 1). 

TABELA 5. Principais características dos pacientes submetidos a ressecção de 

adenocarcinoma gástrico após quimioterapia pré-opertaória (NEO), divididos por 

tipo de linfadenectomia: D1 ou D2. (Santa Casa de São Paulo 2012-2020) 

 

 

 

Características gerais D1 (n = 13) D2 (n = 38) Valor de p 
sem 

dados 
 

Idade (anos)   <0,0011   

Média (DP) 57,6 (13,1) 58,1 (10,0)    

Mediana (mín-máx) 63 (30-78) 57 (37-78)    

Estádio clínico   0,734¹   

I*/II 4 (30,8%) 10 (26,3%)    

III/IVa 9 (69,2%) 28 (73,7%)    

Estádio patologico   0,743²   

I-II 9 (69,2%) 23 (60,5%)    

III 4 (30,8%) 15 (39,5%)    

ypN   0,470³  
 

ypN0 9 (69,2%) 22 (57,9%)    

ypN+ 4 (30,8%) 16 (42,1%)  
 

 

Resposta patologica completa   0,999³  
 

Sim 7,70% 10,50%   
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Não 92,30% 89,00%  
  

Resposta geral a neoadjuvância   0,999²  
 

Estável 6 (46,2%) 19 (50,0%)  
 

 

Resposta 6 (46,2%) 16 (42,1%)  
 

 

Progressão 1 (7,7%) 3 (7,9%)  
 

 

Resposta tumor primário   0,999²  
 

Estável 7 (53,8%) 21 (55,3%)  
 

 

Resposta 5 (38,5%) 15 (39,5%)  
 

 

Progressão 1 (7,7%) 2 (5,3%)  
 

 

Resposta linfonodal   0,888²  
 

Estável 6 (46,2%) 20 (52,6%)  
 

 

Resposta 6 (46,2%) 15 (39,5%)  
 

 

Progressão 1 (7,7%) 3 (7,9%)  
 

 

Esquema de quimioterapia   0,690² 7 
 

ECF/ECX 3 (27,3%) 7 (20,0%)  
 

 

Xelox/Flox 6 (54,5%) 23 (65,7%)  
 

 

Outro 0 5 (14,3%)  
 

 

Tratamento pré operatorio completo   0,539² 6 
 

Não 1 (10,0%) 2 (5,7%)  
 

 

Sim 9 (90,0%) 33 (94,3%)  
 

 

Tratamento pós operatorio completo   0,174² 7 
 

Não 3 (30,0%) 21 (61,8%)  
 

 

Sim 7 (70,0%) 13 (38,2%)  
 

 

Tipo de gastrectomia   0,226³.   

Subtotal 8 (61,5%) 16 (42,1%)    

Total 5 (38,5%) 22 (57,9%)    

Linfadenectomia revisada      0,165²   

Sim 10 (76,9%) 35 (92,1%)    

Não 3 (23,1%) 3 (7,9%)    

Linfonodos acometidos   0,439 4  
 

Média (DP) 2,4 (6,1) 3,0 (5,3)    

Mediana (mín-máx) 0 (0-22) 0 (0-25)    

Complicações pós-operatórias   0,999²   

Não 12 (92,3%) 35 (92,1%)    

Sim 1 (7,7%) 3 (7,9%)    

Clavien-Dindo agrupado (n=4)   0,999²   

I/II 0 2 (66,7%)    

III/IV/V 1 (100%) 1 (33,3%)    

Cirurgia multivisceral   0,311²   

Não 13 (100%) 33 (86,8%)    

Sim 0 5 (13,2%)    

DP: desvio padrão; mín: valor mínimo; máx: valor máximo. 1 Teste t de Student; 2 Teste 

exato de Fisher; 3 Teste qui-quadrado de Pearson; 4 Teste de Mann-Whitney. 
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  Nesses pacientes do grupo NEO, o estádio clínico mais avançado representou uma 

menor SG sem significância estatística, o que, no entanto, foi significativo pelo estadiamento 

patológico. A presença de resposta linfonodal, uma menor taxa de linfonodos acometidos e a 

presença de ypN0 associaram-se a uma maior SG. O prognóstico não foi influenciado 

estatisticamente pelo tipo de linfadenectomia, pelo número de linfonodos ressecados ou pela 

resposta do tumor primário. Os poucos pacientes com complicações ou cirurgia multivisceral 

não afetaram a SG estatisticamente. Apesar de algumas informações não estarem disponíveis, 

o protocolo de quimioterapia não foi estatisticamente relevante, notavelmente na comparação 

entre ECF/ECX e XELOX/FLOX. Pacientes com dissecção D1 completaram o tratamento pós-

operatório com mais frequência, sem significância estatística. Nos pacientes do grupo NEO 

com tratamento pós-operatório incompleto, apenas um tinha apresentado complicação pós-

operatória (D2), e em cinco pacientes (um D1 e quatro D2) com estádio patológico inicial, 

optou-se por não indicar o tratamento adjuvante. O tratamento completo depois da cirurgia 

apresentou melhor SG, sem significância estatística (a Tabela 6 apresenta as taxas relativas de 

sobrevida dos pacientes do grupo NEO. A tabela completa está presente no Anexo 2).  

Os pacientes com linfonodos negativos do grupo NEO (ypN0) obtiveram melhor curva 

de sobrevida, em comparação com a curva pN0 dos pacientes do grupo UPF (p=0,038). Houve 

inversão da curva entre os não respondedores ypN+ do grupo NEO e os pN+ do grupo UPF, 

mas sem diferença estatística significativa (p=0,338) (Fig. 4.). Os pacientes NEO D1 

apresentaram SG comparável aos pacientes NEO D2 (68,4% vs. 57,5% respectivamente, 

p=0,369) (Fig. 5.).  

Os grupos NEO D1 e D2 apresentaram número semelhante de estádios clínicos mais 

avançados (69,2% vs. 73,7% p=0,734), estádios patológicos mais avançados (30,8% vs. 39,5% 

p=0,743), taxa de ypN0 (69,2% vs. 57,9% p=0,470) e taxas de resposta linfonodal (46,2% vs. 

39,5% p=0,888). Não houve diferença com significância estatística no risco de óbito entre NEO 
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D1 e D2 na análise de sensibilidade com variáveis isoladas, inclusive da linfadenectomia 

revisada. (Anexo 3). 

  

TABELA 6. Análise de sobrevida dos pacientes submetidos a ressecção de adenocarcinoma 

gástrico após quimioterapia pré-operatória (NEO).  

 
(Santa Casa de São Paulo 2012-2020) 

    
 

Sobrevida global HR (IC95%) 
Valor de 

p 
 

Sobrevida global HR (IC95%) 
Valor de 

p 
 

Linfadenectomia   
 Resposta do estádio    

D1 1  
 Estável 1   

D2 1,64 (0,55-4,88) 0,374  Resposta 0,43 (0,16-1,15) 0,091  

D1 sem 8/9/11   
 Progressão 1,52 (0,43-5,42) 0,519  

Não 1  
 Resposta linfonodal    

Sim 0,32 (0,05-2,29) 0,257  Estável 1   

D2 com 8/9/11   
 Resposta 0,20 (0,06-0,68) 0,01  

Não 1  
 Progressão 1,31 (0,38-4,57) 0,668  

Sim 1,24 (0,17-9,39) 0,833 
 

Resposta tumor 

primário  
   

Gastrectomia   
 Estável 1   

Subtotal 1  
 Resposta 0,54 (0,20-1,42) 0,21  

Total 1,69 (0,70-4,09) 0,244  Progressão 1,42 (0,32-6,32) 0,644  

Complicações pós-

cirúrgicas 
  

 
Estádio primário    

Não 1  
 Inicial 1   

Sim 1,20 (0,28-5,14) 0,81  Mais avançado 1,38 (0,50-3,76) 0,533  

pN   
 Cirurgia ótima    

pN0 1  
 Não 1   

pN+ 7,88 (2,83-21,91) <0,001  Sim 1,25 (0,48-3,22) 0,647  

Estádio patológico   

 

Esquema de 

quimioterapia 
   

0-II 1  
 ECF/ECX 1   

III-IV 4,63 (1,88-11,42) 0,001  Xelox/Flox 0,86 (0,31-2,42) 0,776  

Estádio clínico   
 Outro 0,22 (0,03-1,87) 0,165  

I*/II 1  

 

Tratamento pré 

operatório completo 
   

III/IVa 1,38 (0,50-3,76) 0,533  Não 1   

Invasão angiolinfática   
 Sim 1,29 (0,17-9,67) 0,804  

Não 1  

 

Tratamento pós 

operatório completo 
   

Sim 1,95 (0,80-4,72) 0,14  Não 1   

Invasão perineural   
 Sim 0,55 (0,21-1,42) 0,215  

Não 1  
 Linfonodos retirados 1,02 (0,99-1,06) 0,175  

Sim 2,25 (0,94-5,36) 0,068 
 

Linfonodos acometidos 1,14 (1,07-1,20) <0,001  
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FIGURA 4. Comparação de curvas de sobrevida dos pacientes submetidos a ressecção de 

adenocarcinoma gástrico, divididos por conduta inicial: cirurgia de princípio (UPF) ou após quimioterapia 

pré-operatória (NEO), e analisadas pelos subgrupos com achados patológicos de linfonodos negativos 

(y)pN0 ou positivos (y)pN+. (Santa Casa de São Paulo 2012-2020). 

 

Figura 3.1 Curvas de sobrevida UPF vs. NEO, analisadas por (y)pN0 e (y)pN+    pN0 vs. ypN0 (p=0,038) 

 

pN0 vs. ypN0 (p=0,038) 

pN+ vs. ypN+ (p=0,338) 

 

pN+ vs. ypN+ (p=0,338) 

FIGURA 5. Comparação de curvas de sobrevida dos pacientes submetidos a ressecção 

de adenocarcinoma gástrico após quimioterapia pré-operatória (NEO), divididos por 

tipo de linfadenectomia: D1 ou D2. (Santa Casa de São Paulo 2012-2020).    

   

NEO D1 vs. NEO D2 (p=0,369) 

 

NEO D1 vs. NEO D2 (p=0,369) 



34 
 

5. Discussão 

Desde a publicação do estudo MAGIC8 em 2006, a quimioterapia pré-operatória para 

adenocarcinoma gástrico tem se aprimorado e seu benefício em países ocidentais foi 

posteriormente confirmado por outros estudos, como o FLOT-434 em 2019. Atualmente, após o 

estudo MATTERHORN de 202535, a imunoterapia foi incorporada ao esquema de tratamento 

sistêmico pré-operatório, inclusive para pacientes não metastáticos. Os resultados da nossa 

pesquisa se alinham com outras publicações brasileiras38-40, que também demonstram os 

benefícios de receber quimioterapia antes da cirurgia para pacientes que conseguem completar 

o tratamento, apesar das dificuldades relacionadas às condições dos pacientes e ao sistema de 

saúde. 

A obstrução antro-pilórica é um dos fatores mais importantes que levam à decisão de 

cirurgia de princípio no câncer gástrico28-31, e tem sido descrita como um fator prognóstico pior 

para casos não metastáticos 28-30. De forma esperada, nosso estudo identificou mais tumores 

distais, refletindo a necessidade de intervenção em pacientes com obstrução gástrica. 

O grupo UPF apresentou uma taxa de complicações maior do que o grupo NEO, 

incluindo Clavien-Dindo ≥ III, o que não foi observado em outros estudos 8, 38, 41, 42. Embora 

alguns dados pré-operatórios não estivessem disponíveis, os pacientes UPF podem ter 

apresentado piores condições clínicas e estado nutricional, devido à doença obstrutiva. Isso 

também pode ser causado pelo efeito de seleção da neoadjuvância. Os pacientes operados no 

grupo NEO já haviam conseguido superar a toxicidade da quimioterapia para estarem aptos à 

cirurgia, representando uma população menos vulnerável, o que é sugerido pela menor 

porcentagem de pacientes que chegaram à cirurgia neste grupo. Essa diferença também esteve 

presente em ensaios clínicos randomizados 8, 42. As diretrizes ocidentais já recomendam o uso 

de biomarcadores teciduais nos pacientes não metastáticos, principalmente a presença de 
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deficiência das enzimas de reparo, ou de instabilidade de microssatélites, para selecionar melhor 

tanto o paciente com maior probabilidade de resposta ao tratamento perioperatório completo, 

quanto para definir o esquema terapêutico mais adequado. 43, 44   

A dissecção D2 foi um fator prognóstico importante no grupo UPF, o que não foi 

observado no grupo NEO. A qualidade equivalente da linfadenectomia foi verificada pela 

proporção semelhante do número de linfonodos ressecados nas cirurgias D1 e D2 em ambos os 

grupos, além de apresentarem porcentagens similares de dissecções “revisadas” D2 e D1. 

Estudos anteriores contribuíram para a discussão da linfadenectomia no cenário da cirurgia 

upfront 16,17,45, mas existem poucos estudos sobre a radicalidade cirúrgica após a expansão do 

uso da quimioterapia pré-operatória. 

Os parâmetros utilizados para cirurgia ótima são contemplados no estudo de 

benchmarks para gastrectomias por adenocarcinoma 46. A opção por não excluir os poucos 

pacientes submetidos à cirurgia R1 do critério se deu pelo caráter prático e do contexto de saúde 

pública do estudo. Além da irregular disponibilidade de congelação intraoperatória nesse meio, 

o teste possui uma variável sensibilidade (67-98%) para detectar margens positivas, com mais 

falsos negativos em tumores do tipo difuso e após tratamento quimioterápico.47,48 Margens 

pancreáticas também são de difícil avaliação intraoperatória, principalmente nos casos com 

resposta ao tratamento sistêmico.49 A possibilidade de aumentar o porte cirúrgico após o achado 

de congelação positiva47,48, e o benefício incerto nos casos mais avançados também motivaram 

a manutenção desses pacientes dentro do critério. 50,51    

Quando os pacientes foram submetidos à cirurgia ótima, não houve diferença 

estatisticamente significativa na sobrevida entre UPF e NEO, o que contribui para a discussão 

sobre a seleção de pacientes que se beneficiam da quimioterapia pré-operatória. Além disso, a 

menor porcentagem de pacientes que chegam à cirurgia no grupo NEO também é relevante, 
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apontando para a importância da cirurgia de princípio como alternativa. A ressecção upfront 

pode ser considerada em um cenário de alta incidência de tumores distais obstrutivos, mas 

também no contexto de tumores com estádio primário inicial, onde o grupo UPF também 

demonstrou não ser estatisticamente inferior ao grupo NEO. Isso reflete a necessidade de mais 

estudos prospectivos com estratificação do estadiamento clínico. As cirurgias de princípio, no 

entanto, apresentaram mais morbidade e, juntamente com a necessidade da dissecção D2, 

podem se tornar mais arriscadas.  

A acurácia irregular do estadiamento clínico36,52-54 do adenocarcinoma gástrico motivou 

o estudo a empregar a avaliação patológica para estabelecer o estadiamento primário dos 

pacientes UPF. Apesar de utilizar diferentes métodos para os dois grupos, o caráter retrospectivo 

do estudo possibilita o uso do estadiamento definitivo no grupo UPF e reduz a influência da 

imprecisão do estadiamento clínico na comparação estratificada, visto que não há apenas 

subestimação do estádio, mas também casos superestimados.36,52-54 Todavia, a análise da 

sobrevida geral e da cirurgia ótima foram feitas com os estádios agrupados, e a estratificação 

correspondeu a uma investigação secundária. 

  A análise de variáveis preditivas no pré-operatório do grupo UPF revela quais pacientes 

tinham uma melhor chance de cirurgia upfront ótima. Embora a localização e o estádio do tumor 

não tenham sido estatisticamente significativos, os tumores de três segmentos mostraram um 

pior desfecho. A gastrectomia total, a ausência de cirurgia multivisceral e a idade também foram 

fatores independentes para uma cirurgia ótima. É importante considerar que a realização de uma 

cirurgia radical (com linfadenectomia D2 e sem ressecção R2) envolve decisões 

intraoperatórias do cirurgião. De forma mais objetiva, também foram analisadas as variáveis 

relacionadas à taxa de complicações exclusivamente em pacientes que foram submetidos à 

cirurgia radical. O único fator independente que permaneceu estatisticamente significativo em 

ambas as análises foi a idade (inferior a 62 anos). Isso sugere uma maior relevância da condição 



37 
 

clínica do paciente em relação às características do tumor em si para a probabilidade de uma 

cirurgia upfront ótima. No entanto, isso deve ser interpretado com cuidado, pois lesões maiores 

podem afetar indiretamente o estado geral do paciente, e pacientes mais velhos também podem 

ter condições mais precárias para receber quimioterapia, exigindo um processo de tomada de 

decisão individualizado. Na literatura, estádios mais avançados e gastrectomias totais estão 

associados a uma maior incidência de complicações 55,56, enquanto tumores do segmento médio 

do estômago estão ligados a melhores prognósticos, embora a associação com complicações 

não seja amplamente descrita57. Esses resultados do estudo justificam uma investigação mais 

aprofundada com uma coorte de pacientes maior e fatores pré-operatórios mais abrangentes, 

mas isso fornece uma direção promissora para pesquisas futuras. 

Em relação às implicações para a prática, reconhece-se que o padrão ocidental atual 

favorece o tratamento neoadjuvante para tumores mais avançados, quando viável. No entanto, 

a necessidade de cirurgia upfront, seja por causa de sintomas obstrutivos, ou por condições 

clínicas e de suporte desfavoráveis para quimioterapia, exige uma compreensão mais 

aprofundada dessa abordagem. Nosso estudo teve a intenção de explorar esses cenários, e os 

dados sobre a cirurgia ótima apontam que, ao verificar sua probabilidade no pré-operatório, é 

possível aprimorar a seleção dos pacientes para o melhor tratamento, evitar o risco de 

progressão e efeitos colaterais, além de priorizar recursos. Por outro lado, outra conclusão 

prática é a necessidade de identificar achados intraoperatórios inesperados que dificultam uma 

cirurgia radical segura. Nessa situação, os cirurgiões podem considerar não avançar para 

ressecções, avaliar procedimentos nutricionais, como gastro-enterostomias ou jejunostomias, e 

encaminhar o paciente para tratamento sistêmico. 

No grupo NEO, a resposta linfonodal ao tratamento inicial demonstrou ser um dos 

fatores prognósticos mais importantes, independentemente da resposta do tumor primário9-12. 

Como esperado, ao utilizar a comparação UPF vs. NEO da Figura 2.1 como referência, 
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observa-se que a resposta à quimioterapia pré-operatória foi mais benéfica para os casos NEO 

com estádio primário mais avançado do que para os casos NEO com estádio primário inicial, o 

que contribui para validar os critérios de estratificação de estadiamento adotados. A 

porcentagem de pacientes no grupo NEO que atingiram linfonodos negativos após a cirurgia 

(ypN0), juntamente com a porcentagem que não apresentou tumor residual, resultou em uma 

taxa de resposta semelhante à relatada em outros estudos que não envolveram imunoterapia. 

Essas taxas variam de 31%8 a 59%58 para ypN0 e de 3,0%41 a 16%58 para a ausência de tumor 

residual, respectivamente. Isso provavelmente é afetado por protocolos de tratamento sistêmico 

variados, com análises patológicas não padronizadas, e imprecisão no estadiamento clínico, 

com distribuição desigual nas amostras. Um critério frequente para resposta linfonodal, também 

utilizado por estudos prospectivos randomizados8,34, é a taxa de ypN0, mas esses estudos 

também incluem inicialmente pacientes cN0. A acurácia dos exames de imagem para o 

estadiamento clínico é reconhecidamente variável36,52-54, e diferentes critérios de tamanho dos 

linfonodos são adotados59. Estudos orientais10, 11 utilizaram critérios clínicos e patológicos, 

semelhantes ao RECIST60, nos quais a regressão do estádio N também foi considerada como 

resposta linfonodal, ao invés de apenas a taxa de ypN0. Essas diferentes estratégias devem ser 

debatidas, mas pode ser importante incluir a análise dos casos cN+ isolados para calcular a 

resposta linfonodal, apesar das dificuldades em diagnosticá-los precisamente. Recentemente, a 

Tomografia por Emissão de Pósitrons associada ao Inibidor da Proteína de Ativação de 

Fibroblastos (PET – FAPI) tem se destacado como potencial exame não invasivo para detecção 

de metástases linfonodais, com acurácia inclusive em tumores de células pouco coesas. No 

entanto, os resultados ainda iniciais na prática clínica, baixa disponibilidade e o alto custo 

impedem a sua ampla utilização no momento.61 

No contexto da cirurgia de princípio, a taxa de linfonodos positivos na análise patológica 

(N-Ratio) foi compreendida por como um fator prognóstico significativo.62,63 Séries mais 
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recentes64-67 que incluem a terapia sistêmica pré-operatória, demonstram o valor do N-Ratio 

principalmente para os casos com amostras linfonodais restritas, mas não avaliam as 

modalidades de tratamento separadamente. Estudos com apenas pacientes submetidos a 

ressecção após quimioterapia inicial68-71 evidenciaram melhor acurácia prognóstica do N-Ratio 

do que o número absoluto de linfonodos, critério atualmente utilizado. No entanto, poucos deles 

comparam uma baixa taxa de linfonodos positivos com a ausência de linfonodos positivos.70,71 

Zhu et. al.71 demonstraram uma sobrevida significativamente melhor de pacientes ypN0 com 

amostra de linfadenectomia adequada, até quando comparados ao grupo de pacientes com 

menos de 10% de linfonodos positivos, ou pacientes ypN0 com número restrito de linfonodos 

ressecados, ressaltando a importância da resposta linfonodal completa. No nosso estudo, o 

menor número de pacientes NEO, com linfonodos positivos menos frequentes, impossibilitou 

uma análise precisa da reposta linfonodal graduada. Essa avaliação, no entanto, corresponde a 

um assunto de valor clínico que, por exemplo, pode influenciar na eventual decisão de evitar a 

quimioterapia pós-operatória e necessita de mais pesquisas prospectivas. 

A atualização do sistema de estadiamento proposta pela Internacional Gastric Cancer 

Association (IGCA)72 e adotada pela 8ª Edição do TNM do American Joint Committee on 

Cancer (AJCC)24 é atualmente a métrica de câncer gástrico mais utilizada para a tomada de 

decisões clínicas. O estadiamento dos linfonodos é baseado na classificação numérica, sem 

divisão por estações topográficas. É estabelecido um mínimo de 15 linfonodos a serem 

ressecados para determinar o estádio N, e uma dissecção de 30 linfonodos o torna mais preciso. 

A diretriz japonesa18 é uma referência mundial para a linfadenectomia D2, mas não existe um 

critério objetivo atual, além do numérico, para verificar a qualidade da dissecção linfonodal no 

pós-operatório. No estudo, a linfadenectomia D1 levou a uma média de quase 20 linfonodos 

ressecados, tanto no cenário neoadjuvante quanto no upfront. Outros estudos também 

apresentam uma média superior a 15 linfonodos em dissecções D121,73. 
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Portanto, o número isolado de linfonodos dissecados pode não ser o indicador ideal de 

radicalidade. Na prática diária, durante as dissecções, não é incomum incluir ou evitar estações 

linfonodais previstas, dependendo da factibilidade. Dessa forma, também foi analisada a 

presença de pelo menos as estações 8a, 9 e 11p na dissecção D2, para identificar a D2 

"revisada", e sua ausência nas cirurgias D1. A inclusão da estação 7 na linfadenectomia D1 é 

coerente com a diretriz japonesa18 e com a prática de grandes centros ocidentais, como o MD 

Anderson Cancer Center21. O critério utilizado é similar a um dos poucos estudos sobre 

linfadenectomia após tratamento pré-operatório, do MD Anderson Cancer Center21.  Ele 

diferencia-se do critério “D1 plus” da sociedade japonesa18, pois as estações citadas 

correspondem apenas ao critério mínimo para linfadenectomia D2, e as gastrectomias subtotais 

e totais foram agrupadas e revisadas por um critério unificado. O grupo NEO apresentou uma 

taxa ligeiramente maior de “D2 revisada” (92,1%) do que de “D1 revisada” (76,9%), o que 

poderia influenciar as análises de linfadenectomia, mas não foi estatisticamente significativo. 

Como essa análise foi realizada retrospectivamente, anos após o procedimento, com altas taxas 

de correspondência, a definição da linfadenectomia informada pelo cirurgião foi considerada 

soberana para os cálculos de sobrevida. Todavia, os casos com linfadenectomia revisada NEO 

D1 e D2 também não apresentaram prognósticos estatisticamente diferentes. Na disciplina de 

Cirurgia do Câncer Gástrico da Santa Casa de São Paulo, cada estação linfonodal é enviada 

separadamente para patologia, mesmo que apenas o número total seja considerado para o 

estadiamento, pois na experiência do grupo, a separação cuidadosa de cada estação facilita a 

análise patológica para um estadiamento mais confiável. 

No grupo NEO, a cirurgia D1 correspondeu a um grupo menor de 13 pacientes, e sua 

curva de sobrevida não foi inferior à dos pacientes com dissecção D2. Esses casos apresentaram 

distribuição semelhante de estádios clínicos e patológicos, e de resposta linfonodal. Os 

pacientes D1 tiveram menos gastrectomias totais e cirurgias multiviscerais, mas sem 
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significância estatística. O tratamento completo após a cirurgia foi mais prevalente em D1, 

embora em alguns casos com estadiamento patológico inicial ele não tenha sido indicado, e as 

taxas de complicações também foram igualmente baixas em D1 e D2. Esses pontos podem 

exercer influência, mas não se traduziram em uma SG estatisticamente melhor. Reconhece-se 

que o menor número de pacientes no grupo NEO D1 é uma limitação significativa para essa 

avaliação. No entanto, a dissecção D1 não é o protocolo da nossa instituição como da maioria 

dos centros especializados, de forma que grandes casuísticas não são esperadas, e aponta para 

a necessidade de estudos multicêntricos. 

O longo debate sobre a linfadenectomia ocorreu principalmente em um cenário de 

cirurgia de princípio. Até o momento, não existem grandes estudos prospectivos comparando 

dissecções D1 e D2 nos casos neoadjuvantes, o qual consiste em um contexto cirúrgico 

diferente, com dissecção em tecido fibrótico74. Allen et al.21 são favoráveis a cirurgia D2, em 

um estudo com 102 pacientes com frequência de cN0 superior a 40%. Alcasid et al.75 não 

encontraram diferença na extensão da linfadenectomia, em 155 casos de tumores da junção 

esofagogástrica. Todavia, em ambos os estudos, o tratamento neoadjuvante incluiu uma grande 

proporção de radioterapia pré-operatória. Para investigar o papel da linfadenectomia no cenário 

neoadjuvante, são necessários novos estudos controlados, e a seleção de pacientes que podem 

se beneficiar dela ainda não está clara. Wada et al.10, em um pequeno grupo de casos, 

conseguiram prever a resposta linfonodal com tomografia e correlacioná-la com o prognóstico, 

mas o estadiamento clínico ainda precisa de melhor precisão. 

A partir da comparação do tratamento neoadjuvante com a cirurgia de princípio, é 

possível reconhecer a importância da resposta linfonodal para o câncer gástrico localmente 

avançado. A sobrevida comparável dos subgrupos neoadjuvantes com linfadenectomia D1 e D2 

promove o questionamento quanto a uma hipotética cirurgia menos extensa em respondedores 

à quimioterapia pré-operatória selecionados. No entanto, deve-se reafirmar que estudos 
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multicêntricos, com posteriores análises prospectivas, são necessários para debater a 

linfadenectomia na cirurgia do câncer gástrico após a expansão do tratamento sistêmico pré-

operatório. 

A decisão quanto à escolha de tratamento oncológico no sistema público deve seguir 

parâmetros de prioridade76 e a coleta de dados mais detalhados, a partir de 2017, teve o intuito 

de analisar alguns aspectos estruturais e processuais que envolvem o tratamento do câncer 

gástrico no SUS. A Lei federal nº 12.732, de 22 de novembro de 2012, estabelece o prazo de 60 

dias para o início do primeiro tratamento de pacientes com neoplasia maligna no âmbito do 

Sistema Único de Saúde77. No Brasil, a partir da série histórica fornecida pelo DATASUS desde 

201332 (Fig. 6 e 7), há uma clara diferença entre o tempo de início do tratamento dos pacientes 

com câncer gástrico (CID10: C16) submetidos à cirurgia e daqueles indicados para 

quimioterapia. A maioria (85,7%) dos pacientes cirúrgicos são operados em até 60 dias do 

diagnóstico, enquanto o tratamento quimioterápico é iniciado em 52,5% dos casos nesse 

período.  Devido à alta incidência nacional de diagnósticos tardios, supõe-se que uma parte 

significativa dos casos cirúrgicos corresponda a procedimentos de urgência oncológica, 

realizados via pronto-socorro, pouco tempo após o diagnóstico, e não necessariamente 

ressectivos. O DATASUS não discrimina o estadiamento ou o caráter de urgência desses 

pacientes cirúrgicos. Entre os pacientes indicados para quimioterapia, 44,1% estão em estádio 

IV, e o DATASUS também inclui os pacientes que não receberam tratamento no grupo “após 

60 dias”. Esses pacientes, com provável pior condição clínica, poderiam justificar o início tardio 

do tratamento. No entanto, essa tendência também é verificada nos pacientes em estádio II e 

III, com 46,9% e 47,6% de início de tratamento até 60 dias respectivamente, o que pode reforçar 
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FIGURA 6 
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FIGURA 7 
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a hipótese de uma deficiência estrutural dessa modalidade terapêutica. Estima-se que em 2018, 

apenas 17,3% das regiões de saúde nacionais apresentaram quantidade satisfatória de salas de 

quimioterapia.78 Em contraste com o menor acesso nacional ao tratamento quimioterápico, um 

estudo de 202579, contemplando apenas centros oncológicos nacionais (18), divulgou uma taxa 

de cerca de 40% de quimioterapia pré-operatória para pacientes com adenocarcinoma gástrico. 

Dessa forma, suspeita-se de uma desproporção entre a taxa de indicação dessa modalidade 

terapêutica com a amplitude da sua oferta. 

No nosso serviço identifica-se também essa diferença de tempo entre o início das 

modalidades de tratamento, o que pode ser influenciado pelo uso rotineiro da laparoscopia 

estadiadora nos pacientes que são encaminhados para o tratamento neoadjuvante. Contudo, o 

atraso em relação aos números nacionais em ambas as modalidades gera hipóteses também 

quanto a questões prévias à chegada ao serviço terciário do SUS. Ao considerar a data da 

endoscopia inicial como a do diagnóstico de câncer gástrico, é possível suspeitar de falhas, 

técnicas ou logísticas, no reconhecimento de tumorações suspeitas, na análise patológica e no 

encaminhamento da rede básica. 

 No grupo de cirurgia upfront, a maior porcentagem de endoscopias pré-operatórias 

intransponíveis ao tumor condiz com o maior número de cirurgias de urgência, o que é 

apresentado na literatura como fator de pior prognóstico28-30. Apesar da baixa frequência, a 

presença de endoscopias intransponíveis nos pacientes que realizaram neoadjuvância aponta 

para a possibilidade do uso de sonda entérica ou realização de gastroenterostomias e 

jejunostomias como tratamento ponte em alguns pacientes. Tanto o tempo de internação, quanto 

o tempo para o retorno à quimioterapia em ambos os grupos foram similares e condizentes com 

a literatura.56,80,81 
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Durante o período do estudo foi possível ratificar a vantagem do tratamento 

quimioterápico pré-operatório do adenocarcinoma gástrico quando comparado com a cirurgia 

upfront, em um contexto de saúde pública brasileira, na cidade de São Paulo. A importância da 

resposta linfonodal à quimioterapia apontado pelos outras series locais e internacionais, 

também foi verificada nessa análise. A literatura ocidental apresentou evidências nas últimas 

duas décadas que modificaram as diretrizes de diversos centros mundiais e inclusive o consenso 

brasileiro82. O direcionamento atual das pesquisas consiste em refinar essa modalidade de 

tratamento, a partir do desenvolvimento de novas medicações e da utilização de biomarcadores 

genéticos teciduais e sistêmicos, para selecionar o melhor esquema de terapia sistêmica e obter 

a melhor resposta. Os benefícios cirúrgicos e prognósticos da regressão neoplásica pré-

operatória são explícitos no nosso meio, e o presente estudo não identificou argumentos que os 

contradigam. Contudo, a dificuldade de aplicar de fato a neoadjuvância seguida de cirurgia, em 

larga escala, no sistema público, marca um contraponto. As dificuldades estruturais levantadas 

reforçam a necessidade de investimento no tratamento neoadjuvante, associado à melhoria da 

oncologia clínica para uma ampla acessibilidade. Isso refere-se não apenas a insumos, mas 

também à estrutura física, recursos humanos e à valorização dessa variável no desenvolvimento 

das pesquisas.  

Além disso, piores condições clínicas dos pacientes, individuais ou decorrentes do 

tumor, evidenciaram a necessidade frequente da cirurgia de princípio. Demonstrar um resultado 

de equivalência da neoadjuvância em um subgrupo com tratamento cirúrgico sem 

intercorrências, não se traduz obrigatoriamente em promover essa modalidade de tratamento. É 

possível reconhecê-la como uma alternativa viável no contexto de grande parte da população, 

para selecionar o melhor plano de tratamento nas condições vigentes. Adicionalmente, ao se 

identificarem os parâmetros desse subgrupo como fatores prognósticos, é possível atuar sobre 

eles, e otimizar os resultados da cirurgia de princípio quando ela for necessária.  
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Limitações 

A natureza retrospectiva implica diversas limitações do estudo. O estadiamento clínico 

impreciso, que já é conhecido no tratamento do câncer gástrico, também é esperado nessa 

pesquisa. Alguns exames de estadiamento foram realizados em diferentes instituições antes do 

encaminhamento ao nosso serviço, o que também pode influenciar a interpretação. A 

quimioterapia pré-operatória foi feita em maior número, a partir de 2017 na instituição, levando 

a um grupo menor desses pacientes. Durante o período do estudo, os protocolos de terapia 

sistêmica foram modificados e apresentaram taxas variáveis de tratamento completo. A 

disponibilidade de informações sobre comorbidades, perfil laboratorial completo e índice de 

massa corporal foi irregular, o que dificultou a sua utilização. O uso mais restrito de exames de 

imagens no acompanhamento pós-operatório do sistema público impossibilita a análise com 

precisão da sobrevida livre de doença. Não há dados consistentes quanto à sobrevida dos 

pacientes que não foram submetidos à ressecção, o que influencia a comparação de intenção de 

tratamento. Nesse período as análises imunohistoquímicas também eram menos frequentes. A 

comparação entre os subgrupos de cirurgia ótima não correspondia a um objetivo inicial do 

estudo, o que pode influenciar a análise. 

Durante a elaboração do estudo, foi debatido o uso da correspondência por escore de 

propensão e concluiu-se que não seria a abordagem mais adequada.  O menor número de 

pacientes no braço do tratamento neoadjuvante limitaria o poder estatístico, e características de 

base principais (idade, estádio primário, tipo histológico, linfadenectomia, cirurgia 

multivisceral, taxa de tumor residual) não foram estatisticamente diferentes entre os grupos. 

Essa distribuição equivalente também foi observada nos subgrupos neoadjuvantes, de 

linfadenectomia D1 e D2, sem diferenças significativas. A maior incidência de tumores distais 

e gastrectomias subtotais no grupo UPF, em um contexto de estádios mais avançados, sugere 

uma maior proporção de tumores obstrutivos e pacientes em pior estado clínico geral. Apesar 
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desse contexto, os resultados da cirurgia upfront ótima foram semelhantes aos do tratamento 

neoadjuvante. 
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Conclusão 

 

O tratamento neoadjuvante para o câncer gástrico demonstrou maior sobrevida para os 

pacientes que conseguiram ser submetidos à gastrectomia, na comparação com a ressecção de 

princípio.  

A resposta linfonodal correspondeu ao principal fator de influência para o melhor 

resultado da quimioterapia pré-operatória. 

A cirurgia de princípio obteve menor sobrevida, com influência significativa da 

linfadenectomia e da ocorrência de complicações. Ao passo que na ausência de morbidade e 

seguida de terapia adjuvante, a cirurgia upfront radical não foi estatisticamente inferior ao 

tratamento neoadjuvante. 
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Anexo 1. Características dos pacientes submetidos a ressecção de adenocarcinoma 

gástrico após quimioterapia pré-opertaória (NEO), divididos por tipo de 

linfadenectomia: D1 ou D2. (Santa Casa de São Paulo 2012-2020)  

Características gerais D1 (n = 13) D2 (n = 38) Valor de p 
sem 

dados 
 

Idade (anos)   <0,0011   

Média (DP) 57,6 (13,1) 58,1 (10,0)    

Mediana (mín-máx) 63 (30-78) 57 (37-78)    

Sexo   0,502²   

Feminino 3 (23,1%) 14 (36,8%)    

Masculino 10 (76,9%) 24 (63,2%)    

Estádio clínico   0,734¹   

I*/II 4 (30,8%) 10 (26,3%)    

III/IVa 9 (69,2%) 28 (73,7%)    

Estádio patológico   0,743²   

I-II 9 (69,2%) 23 (60,5%)    

III 4 (30,8%) 15 (39,5%)    

Segmento principal do tumor   0,177²   

Inferior 7 (53,8%) 11 (28,9%)    

Médio 1 (7,7%) 11 (28,9%)    

Superior 5 (38,5%) 16 (42,1%)    

Classificação de Laurén    

0,864² 
  

Difuso 7 (53,8%) 17 (44,7%)    

Intestinal 6 (46,2%) 19 (50,0%)    

Misto 0 2 (5,3%)    

Invasão angiolinfática   0,687³   

Não 6 (46,2%) 20 (52,6%)    

Sim 7 (53,8%) 18 (47,4%)    

Invasão perineural   0,693³   

Não 8 (61,5%) 21 (55,3%)    

Sim 5 (38,5%) 17 (44,7%)    

ypN   0,470³  
 

ypN0 9 (69,2%) 22 (57,9%)    

ypN+ 4 (30,8%) 16 (42,1%)  
 

 

Resposta patológica completa   0,999³  
 

Sim 7,70% 10,50%   
 

Não 92,30% 89,00%  
  

Resposta geral do estádio   0,999²  
 

Estável 6 (46,2%) 19 (50,0%)  
 

 

Resposta 6 (46,2%) 16 (42,1%)  
 

 

Progressão 1 (7,7%) 3 (7,9%)  
 

 

Resposta do tumor primário   0,999²  
 

Estável 7 (53,8%) 21 (55,3%)  
 

 

Resposta 5 (38,5%) 15 (39,5%)  
 

 

Anexos 
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Progressão 1 (7,7%) 2 (5,3%)  
 

 

Resposta linfonodal   0,888²  
 

Estável 6 (46,2%) 20 (52,6%)  
 

 

Resposta 6 (46,2%) 15 (39,5%)  
 

 

Progressão 1 (7,7%) 3 (7,9%)  
 

 

Esquema de quimioterapia   0,690² 7 
 

ECF/ECX 3 (27,3%) 7 (20,0%)  
 

 

XELOX/FLOX 6 (54,5%) 23 (65,7%)  
 

 

Outro 0 5 (14,3%)  
 

 

Tratamento pré-operatório completo   0,539² 6 
 

Não 1 (10,0%) 2 (5,7%)  
 

 

Sim 9 (90,0%) 33 (94,3%)  
 

 

Tratamento pós-operatório 

completo 
  0,174² 

7 
 

Não 3 (30,0%) 21 (61,8%)  
 

 

Sim 7 (70,0%) 13 (38,2%)  
 

 

Características cirúrgicas          

Tipo de gastrectomia   0,226³.   

Subtotal 8 (61,5%) 16 (42,1%)    

Total 5 (38,5%) 22 (57,9%)    

Linfadenectomia revisada               

(c/ ou s/ 8a/9/11p) 
  0,165²   

Sim 10 (76,9%) 35 (92,1%)    

Não 3 (23,1%) 3 (7,9%)    

Cirurgias com tumor residual   0,255²   

Não 12 (92,3%) 38 (100%)    

Sim 1 (7,7%) 0    

Linfonodos retirados   <0,0014   

Média (DP) 20,2 (9,2) 36,5 (11,9)  
 

 

Mediana (mín-máx) 18 (8-39) 34 (14-56)  
 

 

Linfonodos acometidos   0,4394 
 

 

Média (DP) 2,4 (6,1) 3,0 (5,3)    

Mediana (mín-máx) 0 (0-22) 0 (0-25)    

Complicações pós-operatórias   0,999²   

Não 12 (92,3%) 35 (92,1%)    

Sim 1 (7,7%) 3 (7,9%)    

Clavien-Dindo agrupado (n=4)   0,999²   

I/II 0 2 (66,7%)    

III/IV/V 1 (100%) 1 (33,3%)    

Cirurgia multivisceral   0,311²   

Não 13 (100%) 33 (86,8%)    

Sim 0 5 (13,2%)    

Sangramento (ml)   0,7044   

Média (DP) 323,1 (176,3) 387,8 (287,1)    

Mediana (mín-máx) 350 (50-600) 350 (50-1500)    
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Duração da cirurgia (minutos) 

 

 

 

0,3874 

Média (DP) 227,7 (69,8) 241,6 (64,3)    

Mediana (mín-máx) 
210 (140-

360) 
240 (150-480)    

DP: desvio padrão; mín: valor mínimo; máx: valor máximo. 1 Teste t de Student; 2 Teste 

exato de Fisher; 3 Teste qui-quadrado de Pearson; 4 Teste de Mann-Whitney. * Estádio 

clínico I, exceto cT1N0 
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Anexo 2. Análise de sobrevida dos pacientes submetidos a ressecção de adenocarcinoma gástrico após 

quimioterapia pré-opertaória (NEO).   

Neoadjuvância (n=51) 

Óbitos  

Tempo 

médio de 

sobrevida  

Tempo 

mediano de 

sobrevida  

Probabilidade de sobrevida 
Valor de 

p1 
 

(Santa Casa de São Paulo 

2012-2020) 

   

3-anos 5-anos 
 

Linfadenectomia       0,369  

D1 4 (30,8%) 47,8 - 92,30% 76,90% 68,40%  
 

D2 17 (44,7%) 42,3 - 81,60% 65,70% 57,50%  
 

Estádio clínico       0,532  

I*/II 5 (35,7%) 47,6 - 92,90% 71,40% 64,30%  
 

III/IVa 16 (43,2) 42,3 - 81,10% 67,60% 54,30%  
 

Estádio patológico       <0,001  

0-II 8 (25,0%) 52,5 - 90,60% 90,60% 73,20%  
 

III 13 (68,4%) 29 19,8 73,70% 30,70% 30,70%  
 

ypN       <0,001  

ypN0 5 (16,1%) 52,5 - 90,30% 87,10% 83,70%  
 

ypN+ 16 (80,0%) 29,9 20,9 75,00% 39,40% 15,00%  

 
Resposta do estádio       0,111  

Estável 12 (48,0%) 37,7 - 76,00% 56,00% 51,70%   

Resposta 6 (27,3%) 52,3 - 90,90% 90,90% 69,80% 
  

Progressão 3 (75,0%) 34,6 26,3 100% 25,00% 25,00%   
Resposta do tumor primário       0,333  

Estável 13 (46,4%) 40 - 78,60% 60,70% 53,10% 
  

Resposta 6 (30,0%) 50,1 - 90,00% 85,00% 67,20%   

Progressão 2 (66,7%) 37,4 34,7 100% 33,30% 33,30% 
  

Resposta linfonodal        
0,01  

Estável 15 (57,7%) 38,2 45,7 76,90% 61,50% 39,50%  
 

Resposta 3 (14,3%) 52,3 - 90,50% 85,70% 85,70%  
 

Progressão 3 (75,0%) 34,6 26,3 100% 25,00% 25,00%  
 

Complicações pós-operatórias       

 

 

 

0,81  

Não 19 (40,4%) 43,6 - 85,10% 68,00% 59,00%  
 

Sim 2 (50,0%) 45 57,1 75,00% 75,00% 37,50%  

 
Cirurgia multivisceral (apenas casos 

D2) 

      0,952 
 

Não 15 (45,5%) 42,1 - 81,8% 63,6% 57,6%  
 

Sim 2 (40,0%) 42,3 - 80,0% 80,0% 53,3%  
 

Esquema de quimioterapia       
0,316  

ECF/ECX 5 (50,0%) 39,5 44,6 80,00% 60,00% 50,00%  
 

XELOX/FLOX 13 (44,8%) 42,2 - 82,80% 65,50% 55,20%  
 

Outro 1 (14,3%) 59,4 - 100% 100% 80,00%   
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Tratamento pré-operatório 

completo 
   

   0,804  

Não 1 (33,3%) 45,4 - 100% 66,70% 66,70%  
 

Sim 18 (42,9%) 43,7 - 83,30% 69,00% 55,40%  
 

Tratamento pós-operatório 

completo 
   

   0,208  

Não 11 (45,8%) 37,9 
 70,80% 58,30% 53,80%   

Sim 7 (35,0%) 51,5 
 100% 85,00% 63,60%   

Invasão angiolinfática       0,133  

Não 8 (30,8%) 47,8 - 84,60% 80,80% 69,20%  
 

Sim 13 (52,0%) 39,5 57,1 84,00% 55,70% 45,70%  
 

Invasão perineural       0,061  

Não 9 (31,0%) 49,6 - 89,70% 82,80% 66,00%  
 

Sim 12 (54,5%) 35,9 34,7 77,30% 49,60% 44,60%  
 

Gastrectomia       0,239  

Subtotal 8 (33,3%) 48,2 - 91,70% 79,20% 65,20%  
 

Total 13 (48,1%) 39,7 57,1 77,80% 59,30% 47,60%  
 

1 Teste log-rank.  *Estádio clínico I, 

exceto cT1N0 

                 
Sobrevida global HR (IC95%) Valor de p 

 
Sobrevida global HR (IC95%) Valor de p 

Linfadenectomia   
 Resposta do estádio   

D1 1  
 Estável 1  

D2 1,64 (0,55-4,88) 0,374  Resposta 0,43 (0,16-1,15) 0,091 

D1 sem 8/9/11   
 Progressão 1,52 (0,43-5,42) 0,519 

Não 1  
 Resposta linfonodal   

Sim 0,32 (0,05-2,29) 0,257  Estável 1  

D2 com 8/9/11   
 Resposta 0,20 (0,06-0,68) 0,01 

Não 1  
 Progressão 1,31 (0,38-4,57) 0,668 

Sim 1,24 (0,17-9,39) 0,833 
 

Resposta do tumor 

primário  
  

Gastrectomia   
 Estável 1  

Subtotal 1  
 Resposta 0,54 (0,20-1,42) 0,21 

Total 1,69 (0,70-4,09) 0,244  Progressão 1,42 (0,32-6,32) 0,644 

 

Complicações pós-

opertatórias 

  

 

 

 

Estádio primário 

  

Não 1  
 Inicial 1  

Sim 1,20 (0,28-5,14) 0,81  Mais avançado 1,38 (0,50-3,76) 0,533 

pN   
 Cirurgia ótima   

pN0 1  
 Não 1  

pN+ 7,88 (2,83-21,91) <0,001  Sim 1,25 (0,48-3,22) 0,647 

 

Estádio patológico 
  

 

 

Esquema de 

quimioterapia 

  

0-II 1  
 ECF/ECX 1  

III 4,63 (1,88-11,42) 0,001  XELOX/FLOX 0,86 (0,31-2,42) 0,776 

 

Estádio clínico 
  

 
Outro 0,22 (0,03-1,87) 0,165 

I*/II 1  

 

Tratamento pré-

operatório completo 
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III/IVa 1,38 (0,50-3,76) 0,533  Não 1  

Invasão 

angiolinfática 
  

 
Sim 1,29 (0,17-9,67) 0,804 

Não 1  

 

Tratamento pós-

operatório completo 
  

Sim 1,95 (0,80-4,72) 0,14  Não 1  

Invasão perineural   
 Sim 0,55 (0,21-1,42) 0,215 

Não 1  
 Linfonodos retirados 1,02 (0,99-1,06) 0,175 

Sim 2,25 (0,94-5,36) 0,068  Linfonodos acometidos 1,14 (1,07-1,20) <0,001 
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Anexo 3. Análise de risco de óbito dos pacientes submetidos a ressecção de adenocarcinoma gástrico após quimioterapia 

pré-opertaória (NEO), divididos por tipo de linfadenectomia: D1 ou D2, conforme tipo de linfadenectomia, nas variáveis 

isoladas. (Santa Casa de São Paulo 2012-2020) 
         

Variáveis grupo NEO Linfadenectomia 
Hazard Ratio 

(IC 95%) 

Valor 

de p 
 Variáveis grupo NEO Linfadenecotmia 

Hazard Ratio 

(IC 95%) 

Valor 

de p 

Todos os pacientes D1 1 0,374   Gastrectomia   
 

 D2 1,64 (0,55-4,88)    Subtotal D1 1 0,562 

Idade (mediana 57) 
 

   

 
D2 1,61 (0,32-7,96) 

 
≤ 57 anos 

D1 1 
0,492   Total 

D1 1 
0,655 

 
D2 2,09 (0,26-16,97) 

   
 D2 1,42 (0,31-6,52) 

 

> 57 anos 
D1 1 

0,439   
Linfadenectomia 

revisada 

  
 

 
D2 1,67 (0,46-6,12) 

   
  

 
Sexo 

  

   Sim D1 1 0,196 

Feminino D1 1 0,497   
 

D2 2,64 (0,61-11,53) 
 

 
D2 0,57 (0,11-2,88) 

   
Não 

D1  
0,646 

Masculino D1 1 0,166    D2 0,57 (0,05-6,33) 
 

 
D2 2,91 (0,64-13,19) 

   Tumor residual (R2)   

Estádio clínico 

   
  Não 

D1 1 
0,231 

Inicial D1 1 0,682   
 

D2 2,12(0,62-7,26) 
 

 
D2 1,58 (0,18-14,18) 

   Sim 
  

NA 

Mais avançado D1 1 0,466   
Complicações pós-op    

 
D2 1,60 (0,45-5,62) 

   
Não 

D1 1 
0,574 

Estádio patológico 

  

   

 
D2 1,37 (0,46-4,14) 

 

0-II D1 1 0,283   Sim 
 

 
NA 

 
D2 3,16 (0,39-25,82) 

 
  Cirurgia multivisceral   

 
III D1 1 0,579   Não D1 1 0,378 

 
D2 0,69 (0,19-2,55) 

 
  

 
D2 1,64 (0,54-4,96) 

 

Segmento principal do tumor     
Sim 

 

 
NA 

Inferior 
D1 1 

0,349   
Sangramento (mediana 350 ml)   

 
D2 2,15 (0,43-10,67) 

   
≤ 350 ml 

D1 1 
0,693 

Médio 
  

NA   
 

D2 1,37 (0,29-6,44) 
 

Superior D1 1 0,977   >350 ml D1 1 0,352 

 
D2 0,97 (0,19-4,96) 

 
   D2 2,08 (0,45-9,67) 

 

Classificação de Laurén     Duração da cirurgia (mediana 240 min)   
Difuso D1 

1 
0,502   ≤ 240 min D1 

1 
0,353 

 
D2 1,70 (0,36-8,01) 

   

 
D2 1,81 (0,52-6,38) 

 

Intestinal D1 1 0,469   >240 min D1 1 0,897 

 
D2 1,76 (0,38-8,19) 

   
 D2 1,16 (0,13-10,41) 

 

Invasão angiolinfática     ypN   
 

Não 
D1 1 

0,969   ypN0 D1 
1 

0,635 

 
D2 0,97 (0,20-4,81) 

   

 
D2 1,70 (0,19-15,24) 

 
Sim D1 1    

ypN+ D1 1 0,729 

 D2 2,53 (0,56-22,47) 0,229    D2 1,25 (0,35-4,43) 
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Invasão perineural Resposta completa  

Não 

D1 1 

0,642   
Resposta linfonodal   

 

 
D2 1,45 (0,30-7,05) 

   
Estável/ progres. D1 

1 
0,291 

Sim D1 1 0,570   
 

D2 1,96 (0,56-6,80) 
 

 D2 1,55 (0,34-7,11) 
   Resposta D1 1 0,901 

Esquema de quimioterapia     
 D2 0,86(0,08-9,48) 

 

ECF/ECX 
  

NA   Resposta do tumor primário   
XELOX/FLOX D1 1 0,473   Estável/ progres. D1 

1 
0,980 

 
D2 1,74 (0,38-7,84) 

   

 
D2 1,01 (0,32-3,19) 

 

Outro 
 

 
NA   Resposta 

  

NA 

 

Tratamento pré-

operatório completo 

     

 

 

 

 

 

Resposta do estádio   

     

Estável/ progres. 

D1 1 

0,677 

Não 
 

 
NA   

 
D2 1,31 (0,37-4,65) 

 
Sim D1 

1 
0,158   Resposta D1 1 0,515 

 
D2 2,90 (0,66-12,67) 

 
  

 
D2 2,04 (0,24-17,59) 

 

Tratamento pós-

operatório completo 

     

Linfonodos ressecados 

 (30 = valor ótimo AJCC)  

     

 < 30  

D1 1 

0,864 

Não 
 

 
NA   

 
D2 1,15 (0,23-5,71) 

 
Sim D1 1 0,685   ≥ 30 D1 

 
0,954 

 D2 1,41 (0,27-7,29) 
 

   D2 0,94 (0,12-7,24)  

  

  

 NA:Não avaliável 

 

 

 

NA 
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Resumo 

Introdução: O tratamento neoadjuvante completo para o câncer gástrico nem sempre é tolerado 

devido a razões nutricionais e clínicas, como obstrução. Nesse contexto, a cirurgia de princípio 

torna-se uma alternativa.  

Objetivos: Comparar a ressecção de princípio com a terapia sistêmica neoadjuvante seguida de 

ressecção por adenocarcinoma gástrico, e identificar os fatores que influenciam seus resultados.  

Métodos: Os pacientes com diagnóstico de adenocarcinoma gástrico localmente avançado, 

acompanhados entre 2012 e 2020, foram comparados quanto ao seu tratamento:  a cirurgia de 

princípio (UPF) e o tratamento perioperatório (NEO). Diagnósticos clínicos de tumor precoce 

(cT1N0), metástase e câncer de coto gástrico foram excluídos. A comparação foi realizada com 

os estádios agrupados, e posteriormente estratificada pelo estadiamento sem a influência do 

tratamento sistêmico (estadiamento primário), utilizando o estadiamento clínico para o grupo 

neoadjuvante e o estadiamento patológico para o grupo de cirurgia de princípio. Ressecções 

com dissecção D2, sem tumor residual macroscópico e sem complicações foram consideradas 

cirurgias ótimas. A resposta à quimioterapia do grupo NEO foi avaliada pela taxa de resposta 

patológica completa e de linfonodos negativos na peça cirúrgica (ypN0), além da análise quanto 

à alteração entre o estadiamento clínico e patológico (cTN para ypTN). A definição do cirurgião 

quanto à linfadenectomia realizada foi considerada soberana, no entanto uma verificação 

posterior foi associada. A presença de pelo menos as estações linfonodais 8a, 9 e 11p nas 

dissecções D2 e a ausência dessas nas dissecções D1, definiu os procedimentos D1 e D2 

revisados. Aspectos de gestão médica foram avaliados a partir de 2017 e comparados com dados 

nacionais para análise de questões estruturais do atendimento do adenocarcinoma gástrico no 

serviço público.  
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Resultados: O estudo analisou 410 pacientes e 267 gastrectomias no total. A ressecção de 

princípio foi realizada em 216 pacientes (85% das cirurgias de princípio); a gastrectomia após 

o tratamento neoadjuvante ocorreu em 47 casos (76% das indicações); e outros 4 pacientes 

foram ressecados entre 39 previamente operados sem ressecção (10%). No total, houve 51 

ressecções após quimioterapia. Os fatores independentes associados à sobrevida global em 60 

meses foram: tratamento pré-operatório, onde o grupo neoadjuvante obteve 57,3% vs. 40,7% 

do grupo de cirurgia de princípio (p=0,029); taxa de complicação; linfadenectomia D2; e 

estadiamento primário.  O grupo NEO apresentou melhor resultado nos casos iniciais sem 

significância estatística (p = 0,447), mas com diferença significativa em tumores mais 

avançados (p = 0,027). A cirurgia ótima foi alcançada em 68,6% do grupo neoadjuvante e 51,9% 

do grupo com cirurgia de princípio (p=0,030), e nesse critério, a sobrevida global foi semelhante 

em ambos os grupos (56,6% vs. 52,4%, p=0,904). No grupo UPF, pacientes mais jovens tiveram 

mais chance de cirurgia ótima. Com dados a partir de 2017, observou-se uma média de 127,5 

dias entre o diagnóstico e tratamento no grupo NEO, e de 90,4 dias no grupo UPF, com maior 

taxa de cirurgias na urgência. A resposta linfonodal foi um fator significativo; os pacientes com 

status ypN0 após o tratamento quimioterápico do grupo NEO apresentaram melhor sobrevida 

do que pN0 do grupo UPF, enquanto os pacientes ypN+ e pN+ demonstraram sobrevida 

semelhante. A sobrevida foi similar entre os pacientes NEO D1 (68,4%, n=13) e D2 (57,5%, 

n=38), com estádios clínicos e patológicos, resposta linfonodal e taxa de complicações 

comparáveis.  No grupo NEO, as dissecções D2 revisadas foram mais frequentes (92,1%) do 

que as dissecções D1 revisadas (76,9%), sem significância estatística ou influência em 

sobrevida. 

Discussão: A quimioterapia neoadjuvante confirma-se como fator de melhora da sobrevida em 

casos avançados que completam tratamento, mas a cirurgia de princípio mostra-se importante, 

também no contexto brasileiro, devido a diagnósticos tardios e tumores obstrutivos. Embora o 
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grupo UPF apresente maior morbidade, seus resultados de sobrevida são comparáveis ao grupo 

NEO quando a ressecção é ótima. As dificuldades estruturais do sistema público influenciam 

mais o início da quimioterapia, reforçando a UPF como alternativa.  A resposta linfonodal 

destaca-se como um dos principais fatores prognósticos, refletindo a necessidade de estudos 

quanto à radicalidade cirúrgica em ressecções após quimioterapia. A seleção pré-operatória, 

com aprimoramento do estadiamento clínico para maior estratificação, associado à análise 

clínica do paciente, pode auxiliar na definição da melhor estratégia terapêutica. 

 Conclusão: O estudo conclui que, no contexto de saúde pública, o tratamento neoadjuvante 

seguido de ressecção oferece maior sobrevida aos pacientes do que a cirurgia de princípio. 

Quando realizada de forma ótima (com dissecção linfonodal D2, não R2 e sem complicações), 

a cirurgia de princípio seguida de tratamento adjuvante, não apresentou resultados 

estatisticamente inferiores à neoadjuvância. 
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Abstract 

Introduction: Full neoadjuvant treatment for gastric cancer is not always tolerated due to 

nutritional and clinical reasons, such as obstruction. In this context, upfront surgery becomes 

an alternative. 

Objectives: To compare upfront resection with neoadjuvant systemic therapy followed by 

resection for gastric adenocarcinoma, and to identify the factors influencing their outcomes. 

Methods: Patients diagnosed with locally advanced gastric adenocarcinoma followed between 

2012 and 2020 were compared based on their treatment: upfront surgery (UPF) and 

perioperative treatment (NEO). Clinical diagnoses of early tumors (cT1N0), metastasis, and 

gastric stump cancer were excluded. The comparison was performed with grouped stages and 

subsequently stratified by staging without the influence of systemic treatment (primary 

staging), using clinical staging for the neoadjuvant group and pathological staging for the 

upfront surgery group. Resections with D2 dissection, no residual tumor (non-R2), and without 

complications were considered "optimal surgeries." The chemotherapy response of the NEO 

group was evaluated by the pathological complete response rate and negative lymph nodes in 

the surgical specimen (ypN0), in addition to an analysis of the change between clinical and 

pathological staging (cTN to ypTN). The surgeon's definition of the lymphadenectomy 

performed was considered Sovereign, however a subsequent verification was associated. The 

presence of at least lymph node stations 8a, 9, and 11p in D2 dissections, and their absence in 

D1 dissections, defined the "revised" D1 and D2 procedures. Medical management aspects were 

evaluated from 2017 onwards and compared with national data to analyze structural issues in 

gastric adenocarcinoma care within the public health service. 

Results: The study analyzed 410 patients and 267 total gastrectomies. Upfront resection was 

performed in 216 patients (85% of upfront surgeries); gastrectomy after neoadjuvant treatment 
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occurred in 47 cases (76% of indications); and 4 other patients underwent resection among 39 

previously operated on without resection (10%). In total, there were 51 resections after 

chemotherapy. Independent factors associated with 60-month overall survival were: 

preoperative treatment, where the neoadjuvant group achieved 57.3% vs. 40.7% in the upfront 

surgery group (p=0.029); complication rate; D2 lymphadenectomy; and primary staging. The 

NEO group showed better results in early cases without statistical significance (p=0.447), but 

with a significant difference in more advanced tumors (p=0.027). Optimal surgery was achieved 

in 68.6% of the neoadjuvant group and 51.9% of the upfront surgery group (p=0.030); within 

this criterion, overall survival was similar in both groups (56.6% vs. 52.4%, p=0.904). In the 

UPF group, younger patients were more likely to have optimal surgery. With data from 2017 

onwards, an average of 127.5 days was observed between diagnosis and treatment in the NEO 

group, and 90.4 days in the UPF group, with a higher rate of emergency surgeries. Lymph node 

response was a significant factor, with ypN0 status after chemotherapy in the NEO group 

showing better survival than pN0 in the UPF group, while ypN+ and pN+ statuses showed 

similar outcome. Survival was similar between NEO D1 (68.4%, n=13) and NEO D2 (57.5%, 

n=38), with comparable clinical and pathological stages, lymph node response, and 

complication rates. In the NEO group, revised D2 dissections were more frequent (92.1%) than 

revised D1 dissections (76.9%), without statistical significance or influence on survival. 

Discussion: Neoadjuvant chemotherapy is confirmed as a factor for improving survival in 

advanced cases that complete treatment, but upfront surgery shows importance, also in the 

Brazilian context, due to late diagnoses and obstructive tumors. Although the UPF group 

presents higher morbidity, its survival results are comparable to the NEO group when resection 

is optimal. Structural difficulties in the public system influence the initiation of chemotherapy 

more significantly, reinforcing UPF as an alternative. Lymph node response stands out as one 

of the main prognostic factors, reflecting the need for studies regarding surgical radicality in 
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resections after chemotherapy. Preoperative selection, with improved clinical staging for greater 

stratification, associated with the patient's clinical analysis, can assist in defining the best 

therapeutic strategy. 

Conclusion: The study concludes that while neoadjuvant treatment offers higher survival, 

upfront surgery is an effective alternative in the Brazilian public health scenario. When 

performed optimally (with D2 lymph node dissection, non-R2, and no complications), upfront 

surgery followed by adjuvant treatment did not present statistically inferior results compared to 

neoadjuvant therapy. 
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