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1 INTRODUCAO

A primeira referéncia do cancer de estdbmago descrita, na Historia, € no papiro
de Ebers, datado no século XVI A.C. Outra citacao historica sobre o assunto encontra-
se no Canon da Medicina, um extraordinario tratado escrito pelo médico, cirurgiao,
filosofo, astrénomo e politico, Avicenna (980-1037)Y. O caso mais famoso da
neoplasia na historia é atribuido ao Imperador Napoledo Bonaparte, que faleceu de
cancer gastrico em 05 de Maio de 1821, exilado na ilha de Santa Helena®?.

Atualmente, o cancer de estdbmago é a quinta neoplasia maligna e a quarta
causa de morte por cancer no mundo, responsavel por 768.793 mortes em 2020.
Entretanto, incidéncia e mortalidade desta neoplasia sdao variaveis no mundo,
apresentando alta incidéncia nos paises do oriente e incidéncias mais baixas no
ocidente. Mais de 70% dos casos ocorrem no continente asiatico®. Apesar de maior
incidéncia nos paises asiaticos, esta populacido apresenta maior sobrevida.

Dados da Organizagao Mundial de Saude (OMS) referentes ao ano de 2020
atribuem 20.139 casos novos e 15.783 mortes pela neoplasia no Brasil, e incidéncia
de 7,1/100.000 habitantes e mortalidade de 5,5 /100.000, a quarta em incidéncia e
mortalidade entre os homens e a sexta em mulheres®. J&, no Japdo, foram 138.470
casos novos e 46.024 mortes, com incidéncia de 31,6/100.000 habitantes e
mortalidade de 8,2/100.000. Na China, 478.508 novos casos, 373.789 mortes,
incidéncia de 20,6/100.000 habitantes e mortalidade de 15,9/100.000. Na Coréia do
Sul, 28.713 casos, 7.533 mortes, incidéncia de 27,9/100.000 habitantes e mortalidade
de 6,1/100.000. Ja os Estados Unidos, pais também no continente americano,
apresenta 26.259 novos casos, 11.413 mortes, incidéncia de 4,2/100.000 e
mortalidade de 1,7/100.000 habitantes*.

Pais Casos Incidéncia Incidéncia Mortalidade*
novos bruta* ASR* **

Japao 138.470 109,5 31,6 8,2

Coréia do Sul 28.713 56 27,9 6,1

China 478.508 33,1 20,6 15,9

Brasil 20.139 9,5 71 5,5

EUA 26.259 7,9 4,2 1,7

TABELA 1- Estimativa de Cancer Gastrico em 2020, *taxa por 100.000, **ASR.
Tabela adaptada da IARC-O.M.S.®)



Cancer gastrico € geneticamente heterogéneo, com etiologia multifatorial,
associado a fatores ambientais, comportamentais e genéticos®. Aproximadamente,
90% dos casos sao esporadicos e, geralmente, estdo associados a uma combinagao
de fatores de risco. Os principais fatores de risco sado a infeccado pelo Helicobacter
pylori, ingesta de alimentos salgados e em conserva, alimentos processados,
tabagismo, consumo de Aalcool, baixa ingesta de frutas, obesidade e refluxo
gastresofagico, este relacionado, principalmente, aos tumores da cardia™ ),

A Organizagdo Mundial de Saude classifica o H. pylori como carcindgeno do
grupo 1 e atribuiu, em 2014, que 78% dos casos de cancer de estbmago estavam
relacionados a infecgao cronica pela bactéria e desde entido tem trabalhado para sua
erradicacao. A inflamacéao crénica da mucosa pela presenca da bactéria pode levar a
metaplasia, displasia, atrofia gastrica e malignizagéo'®.

Por outro lado, estima-se que metade da populacdo mundial tem infecgao pelo
H. pylori e, em algumas regides de maior prevaléncia, a incidéncia de cancer gastrico
€ baixa, o que, em parte, pode ser explicado pela existéncia de cepas com maior
potencial carcinogénico, como a CagAP'®.  Levantamentos atuais mostram
associagao entre a erradicacdo do H. pylori e a diminuicdo da incidéncia e da
mortalidade por cancer gastrico em populagdes asiaticas, mas ainda € necessario um
acompanhamento mais prolongado para resultados mais conclusivos*9(1),

Habitos alimentares também tém forte associagdo com cancer de estébmago,
como alimentos salgados e picantes. O sal causa erosdao da mucosa gastrica,
favorecendo a inflamagao e até mesmo a infecgao pelo H. pylori. Paises, como Japéao
e Coréia do Sul, tém, como habito dietético, elevado consumo de alimentos
conservados em sal. Ja o risco dos alimentos processados, defumados e elevada
ingesta de carne vermelha € atribuido aos nitratos que s&o substancias
carcinogénicas!(12)(13),

O tabagismo e o consumo de alcool excessivo ja sdo sabidamente fatores de
risco para diversos tipos de cancer, incluindo o de estdbmago. O risco da obesidade
esta relacionado diretamente ao aumento dos mediadores inflamatorios e indugao da
carcinogénese e indiretamente por habitos nutricionais ndo saudaveis. A inflamagao
cronica causada pelo refluxo gastresofagico, pode levar a metaplasia, a displasia e a

neoplasia da transicdo esofago gastrica®3),
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A evolugao da biologia molecular tem mostrado que os adenocarcinomas
gastricos tém diferentes mutagdes, etiologias e comportamentos. Em 2014 a
publicagdo do Atlas do genoma do cancer (TCGA), baseada na anélise molecular de
295 pacientes com adenocarcinoma gastrico, estratificou a neoplasia em 04 grandes
grupos moleculares: 1- Tumores positivos para o virus Epstein-Barr (EBV-positive),
8,8% da casuistica; 2-Tumores com Instabilidade microssatélite (MSI), 21,7% da
casuistica; 3- Tumores geneticamente estaveis (GS), 19,7% da casuistica; 4- Tumores
com instabilidade cromossdmica (CIN), 49,8% da casuistica®*.

Estudo chinés, seguindo a mesma classificagdo do TCGA, avaliou 65 casos,
com a seguinte proporgdo em cada grupo: 9,2% de tumores positivos para o EBV,
23,1% de tumores com Instabilidade microssatélite, 21,5% de tumores geneticamente
estaveis e 46,2% de tumores com instabilidade cromossémica*®.

Em 2015, o grupo asiatico de pesquisa em cancer (ACRG) analisou 300 casos
e propO6s uma classificacdo diferente: 1-Tumores com instabilidade microssatélite
(MSI), 22,7% dos casos; 2-Tumores com estabilidade microssatélite e transicéo
epitelial-mesenquimal (MSS/EMT), 15,3% dos casos; 3-Tumores com estabilidade
microssatélite e com perda do TP53 (MSS/TP53-), 35,7% dos casos; 4-Tumores com
estabilidade microssatélite e com preservagcdo do TP53 (MSS/TP53+), 26,3 % dos
casos®,

Existe uma correspondéncia parcial entre a classificacdo do TCGA e da ACRG,
EBV-positivo e MSS/TP53+, MSI e MSI, CIN e MSS/TP53-, e GS e MSS/EMT. E
importante ressaltar que as classificacbes sao diferentes e em populacdes
diferentes*”).

Neoplasias hereditarias estdo associadas a mutagdo do gene CDH1,
relacionado ao Cancer gastrico hereditario difuso e mutagdo no gene APCY,

Na primeira década de 2000, estudos relevantes foram divulgados sobre o
tratamento do cancer gastrico, com trabalhos europeus e norte-americanos, focando,
principalmente, nos tratamentos neoadjuvantes e adjuvantes, e questionando o
beneficio das linfadenectomias mais extensas!*®199 Por outro lado, as publicacdes
japonesas enfatizavam a importancia da linfadenectomia, que levava a melhores
taxas de sobrevida por estadio, quando comparadas com os outros paises®?!?2 A
relevancia dessas diferencas rendeu, em 2007, um editorial do New England Jornal

of Medicine intitulado “East Meets West in the Treatment of Gastric Cancer”?3),
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Macdonald e colaboradores, em 2001, mostraram um aumento de sobrevida
média de 27 meses para 36 meses nos pacientes com adenocarcinoma gastrico ou
da transigdo esofagogastrica que receberam quimioterapia e radioterapia
adjuvante*®). Esse protocolo foi empregado, por muitos anos, nos servigos
americanos € europeus.

Outro marco foi o MAGIC trial, em 2006, que mostrou beneficio da
quimioterapia perioperatéria nos pacientes com adenocarcinoma gastrico, da
transicdo esofagogastrica e de eséfago distal ressecaveis, com 36% de sobrevida em
5 anos, enquanto, no grupo de cirurgia exclusiva, a sobrevida, no mesmo periodo, foi
de 23%19).

Em relagéo a extensao da linfadenectomia, um estudo holandés, multicéntrico,
prospectivo e randomizado, que comparou as linfadenectomias D1 e D2 em pacientes
operados entre 1989 e 1993, mostrou aumento na morbidade (25 vs. 43%) e na
mortalidade (4 vs. 10%), sem aumento significante de sobrevida em 11 anos (30% vs.
35%; p=0.53).(20) Importante ressaltar que, em 2010, foi publicado o seguimento apds
15 anos desses pacientes, que mostrou beneficio da linfadenectomia D2, desde que
realizada em centros de grande volume®?.

Nos grupos japoneses, a linfadenectomia D2 ja era considerada a cirurgia
padrdo para o cancer gastrico, restando duvida se haveria beneficio de
linfadenectomias mais amplas. Sasako e colaboradores compararam a
linfadenectomia D2 padréo e a linfadenectomia D2 ampliada para as cadeias para-
aorticas, com sobrevida em 5 anos de 69,2% vs. 70,3% e mortalidade pds-operatoria
total de 0,8%. Relevante mencionar, que nessa publicacdo, € que nenhum dos
pacientes recebeu adjuvancia até o diagndstico de recidiva??.

Considerando essas diferengas epidemiologicas e de tratamento, estudos
comparativos, entre servigcos do oriente e do ocidente foram realizados, em sua
maioria, mostrando diferengcas na idade e estadiamento, localizacdo do tumor e
sobrevida. Abaixo iremos apresentar alguns deles.

Strong e colaboradores, em 2010, compararam pacientes submetidos a
gastrectomia oncolégica em uma instituicdo americana e em outra sul-coreana. Nos
EUA, predominou localizagdo do tumor mais proximal (39% vs. 9%). Na Coréia do Sul,
os pacientes tinham neoplasias mais precoces (42% vs. 28%) e um numero maior de

linfonodos ressecados (15 ou mais linfonodos), quando comparados com os pacientes
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americanos (96% vs. 72%). A sobrevida especifica da doenga em 05 anos foi de 78%
nos sul-coreanos e 57% nos americanos!>).

Resultados semelhantes foram obtidos, quando se comparou um servico de
referéncia japonés e um inglés. Os japoneses apresentavam idade mais jovem ao
diagndstico (<65 anos) 58% vs. 25%, tumores mais precoces, estadio | - 57% vs. 14%,
mais linfonodos ressecados (>15 linfonodos) 92 vs. 61%, mais tumores do tipo difuso
de Laurén, 54% vs. 23% e melhor sobrevida cancer especifica em 5 anos 81,4% vs.
45,3%. A sobrevida cancer especifica ajustada em 05 anos, balanceando os fatores
independentes progndsticos, foi de 75,3% nos japoneses e 64,9% nos ingleses!?%).

Ja, em uma comparagao entre um hospital especializado nos EUA e na China,
com pacientes submetidos a cirurgia com intengao curativa, entre 1995 e 2005, os
resultados foram diferentes. Mais casos precoces nos americanos, com 50% de casos
estadio |, enquanto nos pacientes chineses foi de 28%. A localizacido de tumores
proximais era semelhante, 40 % nos chineses e 39% nos norte-americanos. Houve
maior numero de linfonodos ressecados (>15 linfonodos) no servigo norte-americano
(78%) do que no chinés (54%). A sobrevida global em 05 anos foi de 58% no hospital
norte-americano e 46% no chinés?”),

Os estudos, que analisam dados de um mesmo pais ou de hospitais, excluem
a variavel dos diferentes tratamentos nos diferentes paises, e focam na variavel mais
importante: a etnia. Um levantamento norte-americano, com 12.773 pacientes com
cancer de estbmago, comparando asiaticos e caucasianos, mostrou que pacientes
asiaticos tém diagndstico em idades mais novas (66,8 vs. 68,5), mais linfonodos
ressecados (16 vs. 13), mais linfonodos comprometidos (5,1 vs. 4,8) e sobrevida, em
5 anos, 12% maior que os caucasianos®).

Na Australia, Chen e colaboradores, compararam os asiaticos e ndo asiaticos
com adenocarcinoma gastrico operados, apresentando sobrevida, em 3 anos, de 70%
vs. 47% e, em 5 anos, de 68 vs. 31%. Pacientes asiaticos foram diagnosticados em
idades mais novas, 6016 vs. 7011 anos. Pacientes ndo asiaticos apresentaram
maior T e N no momento do diagndstico(?.

Um estudo canadense mais antigo, mas com uma coorte de 20 anos (1979-
1998) também demonstrou maior sobrevida mediana no grupo dos asiaticos (13,1
meses) em relagéo aos nao asiaticos (11,1 meses). A diferenga foi notavel, quando

comparados apenas os pacientes submetidos a cirurgia com intencao curativa, que
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foi de 40,9 meses no grupo asiatico e 23,5 meses nos nao asiaticos. Apesar desses
resultados, na analise multivariada, a etnia asiatica ndo foi fator independente de
melhor sobrevida. Os asiaticos também eram mais jovens e apresentavam menos
tumores proximais®®®,

Paises, com elevados indices de imigrantes, mostram diferentes incidéncias,
conforme as diferentes etnias, com maior incidéncia nos asiaticos. Levantamento do
programa de vigilancia epidemioldgica ligada ao Instituto Nacional de Cancer dos
Estados Unidos, que cobre 13 estados e, aproximadamente, 28% da populacao
americana, comparou o0s pacientes com neoplasia maligna de estbmago, no periodo
de 1999 a 2009. Levantados 55.533 casos de cancer gastrico, com incidéncia total de
8,7 por 100.000/ano, nos homens de 12,3 e mulheres de 6,0 por 100.000/ano.
Dividindo por grupos éticos, a incidéncia da neoplasia nos homens e mulheres
respectivamente foi de 20,8 e 11,7 (asiaticos e ilhas do pacifico), 18,4 e 9,2 (negros),
17,1 e 10 (hispéanicos) e 10,7 e 5,0 (brancos ndo hispanicos)iY.

Uma metanalise, que revisou 38 estudos de dados coletados de 1958 até 2014,
concluiu que imigrantes originados de regides com alta incidéncia de cancer gastrico
para regides de baixa incidéncia, mantém elevado risco e elevada mortalidade pela
doencga. Esse risco ainda é elevado, porém em propor¢des menores, na segunda
geragaol3?,

O Brasil foi colonizado por diferentes nagdes e, segundo o censo de 2010,
2.084 milhdes de pessoas que moram no pais se consideram de raca ou cor amarela,
representando 1,09% da populagéo®®3),

A imigragao japonesa para o Brasil iniciou-se em 1908, com auge na década
de 1910. Hoje, o Brasil concentra a maior comunidade japonesa fora do Japao,
estimada em 1.900.000 de japoneses e descendentes®¥. A imigragdo coreana é mais
recente, a partir da década de 1950, e existem em torno de 50.000 coreanos no
pais®).

A Asia é o maior e mais populoso continente do mundo, composta por 49 paises
e mais de 4 bilhdes de pessoas (4.600.000.000)%%. As definicbes de asiaticos e
orientais sdo muito amplas e variaveis. A maioria das publicagcdes até o momento,
relacionadas ao cancer gastrico, consideram os “asiaticos” e “orientais”, como o0s

naturais e descendentes de chineses, japoneses e coreanos.
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Sabemos que a neoplasia de estbmago tem comportamento distinto nos
diferentes paises, e até o momento, nas diferentes etnias. Existem poucos estudos
brasileiros comparando o cancer gastrico nas diferentes ragas ou nacionalidades.

Desse modo, para tentar melhorar a compreensao das questdes citadas acima,
procuramos, através da experiéncia de nosso servico, elucidar qual o comportamento

clinico do adenocarcinoma gastrico na populagéo asiatica residente em nosso pais.
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2 OBJETIVOS

Objetivo primario € comparar a sobrevida dos pacientes de ascendéncia
asiatica e néo asiatica submetidos a gastrectomia oncolégica por adenocarcinoma
gastrico.

Objetivos secundarios: caracteristicas epidemioldgicas, anatomopatoldgicas e

cirargicas.
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3 CASUISTICA E METODOS

A pesquisa foi aprovada pelo Comité de ética e pesquisa da Irmandade da
Santa Casa de Misericordia de Sao Paulo, parecer 4.194.443, de 05 de agosto de
2020 (Anexo 1).

Estudo de coorte retrospectivo a partir do banco de dados da area de
estdbmago, duodeno e obesidade do departamento de cirurgia da Faculdade de
Ciéncias Médicas da Santa Casa de Sao Paulo (FCMSCSP). Para todos os pacientes
operados, é preenchido um protocolo rigoroso de coleta de dados.

Selecionados os pacientes, com adenocarcinoma gastrico, submetidos a
gastrectomia com linfadenectomia D1 e D2 com intengdo curativa, no periodo de
janeiro de 1998 a dezembro de 2016. Critérios de exclusdo: cirurgia paliativa, cirurgia
de esofagectomia e tumores de coto gastrico. Cinco pacientes do grupo dos nao
asiaticos foram submetidos a neoadjuvancia, sendo excluidos do levantamento, pois
nenhum paciente do grupo asiatico realizou neoadjuvancia, excluindo este viés.

Pacientes foram divididos em dois grupos, asiaticos e nao asiaticos. O grupo
dos asiaticos € composto por naturais ou descendentes de japoneses, coreanos e
chineses. Apenas essas trés nacionalidades foram selecionadas baseado em
trabalhos semelhantes e ndo temos em nossa casuistica outras nacionalidades ou
descendentes do leste asiatico. O grupo dos nao asiaticos € composto por todos os

outros pacientes.
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495
Gastrectomias D1/D2

Excluidos esofagectomias (3)
e tumores de coto (24)

468
l ' l
29 439
Asiaticos Nao asiaticos
Excluidos
neoadjvancias (6)
29 433
Asiaticos Nao asiaticos

FIGURA 1. Selecao de pacientes

O calculo da sobrevida tem como data inicial a data da cirurgia. As cirurgias
seguiram os padrbes preconizados pela Associagdo Japonesa de cancer gastrico
(JGCA) e Associagdo Internacional de cancer gastrico (IGCA)B7E8)3)  Seguindo a
classificagdo das associagdes citadas, os tumores proximais englobam as seguintes
localizagbes: U, EU, UM e MU; ja os distais: L, M, LM, ML, LD, LMD e MLD; e as
linites: UMD

FIGURA 2. Localizagao do tumor conforme classificagao da JGCA/IGCA

Inicialmente, os dados foram analisados descritivamente. Para as variaveis
categoricas, foram apresentadas frequéncias absolutas e relativas e, para as variaveis
numeéricas, medidas-resumo (média e desvio padrao).

As existéncias de associagbes entre duas variaveis categoricas foram

verificadas utilizando-se o teste de Qui-Quadrado, ou, alternativamente, em casos de
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amostras pequenas’, o teste exato de Fisher. Em se verificando diferencas nas
distribuicées, foi utilizado o residuo ajustado padronizado, para identificar as
diferencgas locais — caselas com valores absolutos acima de 1,96 indicam evidéncias
de associagdes (locais) entre as categorias relativas a essas caselas.

As comparagdes de médias entre dois e mais de dois grupos, foram realizadas,
utilizando-se o teste t de Student, que tem, como um dos pressupostos, a normalidade
na distribuicdo dos dados, o qual foi verificado utilizando-se o teste de Kolmogorov-
Smirnov.

A analise de sobrevivéncia estuda o tempo até a ocorréncia de um evento,
levando-se, em consideragao, as censuras (casos que nao experimentaram o evento
durante o periodo de analise). Dentre as abordagens tradicionais para esse tipo de
estudo, encontra-se o modelo de Kaplan-Meier, que avalia, descritivamente, o tempo
de sobrevivéncia e o modelo de Cox que permite avaliar o efeito de covariaveis sobre
a sobrevida ao evento. Ambas as analises consideram apenas um evento de
interesse. Dessa forma, para o 6bito geral, foram utilizados modelos de analise de
sobrevivéncia de Kaplan-Meier para as variaveis preditoras de natureza categérica.
Foram estimadas as funcdes de sobrevivéncias para cada nivel dessas variaveis e,
em seguida, comparadas, utilizando-se o teste de Log Rank (Mantel-Cox).
Adicionalmente, foram ajustados modelos de Cox univariados (1 variavel preditora)
para todas as variaveis preditoras, seguidas por um modelo multivariado.

Na avalicdo de obito por causa especifica (cancer de estdmago), as
abordagens tradicionais ndo sao recomendadas. Dessa forma, para esse evento,
foram utilizados os modelos de riscos competitivos de Fine e Gray, sendo ajustados
modelos univariados seguido por modelos multivariados. Adicionalmente, em carater
exploratorio, ajustaram-se, também, modelos de Kaplan-Meier.

Tanto no modelo de Cox como no de Fine e Gray, foram consideradas no
modelo multivariado inicial, todas as variaveis preditoras. Em seguida, exceto pela
etnia, as variaveis nao significantes foram excluidas uma a uma por ordem de
significancia (método backward). Ambos os modelos apresentam, como pressuposto,
a existéncia de riscos proporcionais. No modelo de Cox, esse pressuposto foi
verificado por meio de um teste baseado em residuos de Schoenfeld. J4, para o

modelo de Fine e Gray, foram incluidas, no modelo final, as interacbes entre as

1 Mais de 20% das caselas de uma tabela de contingéncia com valores esperados inferiores a 5 casos.
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variaveis preditoras e tempo — a n&o significancia dessas variaveis implica indicios de
ndo violagcao desse pressuposto?.
Para todos os testes estatisticos foi utilizado um nivel de significancia de 5%.
As andlises estatisticas foram realizadas com o uso do software estatistico
SPSS 20.0% e STATA 124,

2 Diferentemente do modelo de Cox, ndo é possivel no STATA a obtencdo de residuos de Shoenfeld padronizados no modelo
de Fine e Gray para realizar a verificagdo do pressuposto de riscos proporcionais.

3 IBM Corp. Released 2011. IBM SPSS Statistics for Windows, Version 20.0. Armonk, NY: IBM Corp.

4 StataCorp. 2011. Stata Statistical Software: Release 12. College Station, TX: StataCorp LP.
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Foram analisadas as informagdes de 462 pacientes, cuja média das idades

foi de 60,6 anos (DP = 12,9 anos), sendo observada uma idade minima de 24 anos

e maxima de 88 anos. Desses pacientes, 29 (6,3%) eram asiaticos ou descendentes

e 433 (93,7%) nao asiaticos.

TABELA 2 - Caracteristicas dos pacientes por etnia

N3o asiaticos (N=433;

93,7%) Asiaticos (N=29; 6,3%) Total (N= 462) p
Sexo, n (%) 0,016
Feminino 188 (43,4) 6(20,7) 194 (42,0)
Masculino 245 (56,6) 23(79,3) 268 (58,0)
Idade (anos) 0,791b
Média + DP 60,6 + 13,1 61,1+ 10,0 60,6 12,9
Mediana (Min - Max) 62 (24 - 88) 61 (34 -81) 62 (24 - 88)
Ressecgdo, n (%) 0,513
Subtotal 350 (80,8) 22(75,9) 372 (80,5)
Total 83(19,2) 7(24,1) 90 (19,5)
Linfadenectomia, n (%) 0,215
D1 118 (27,3) 11 (37,9) 129 (27,9)
D2 315 (72,7) 18 (62,1) 333 (72,1)
Clavien, n (%) 0,7572
Sem Morbidade 371(85,7) 24 (82,8) 395 (85,5)
I 29 (6,7) 2(6,9) 31(6,7)
Il 4(0,9) 0(0,0) 4(0,9)
v 5(1,2) 0(0,0) 5(1,1)
v 24 (5,5) 3(10,3) 27 (5,8)
Localizagdo do tumor, n (%) 0,721
Proximal 52 (12,0) 4(13,8) 56 (12,1)
Distal 359 (82,9) 23 (79,3) 382 (82,7)
Linite 22 (5,1) 2(6,9) 24(5,2)
Laurén, n (%) 0,926
Difuso 250 (57,7) 17 (58,6) 267 (57,8)
Intestinal 183 (42,3) 12 (41,4) 195 (42,2)
Diferenciagdo, n (%) 0,395
Bem diferenciado 42 (9,7) 1(3,4) 43 (9,3)
Moderadamente diferenciado 167 (38,6) 14 (48,3) 181(39,2)
Pouco diferenciado 224 (51,7) 14 (48,3) 238 (51,5)
Linfonodos ressecados 0,740¢
Média + DP 28,9+14,5 31,2+19,4 29,0+ 14,8
Mediana (Min - Max) 27 (1-131) 27 (6-103) 27 (1-131)
Linfonodos ressecados -
classificagdo, n (%) 0,986
0-15 71 (16,4) 5(17,2) 76 (16,5)
16 - 25 125 (28,9) 8(27,6) 133 (28,8)
226 237 (54,7) 16 (55,2) 253 (54,8)
Linfonodos + 0,253¢
Média + DP 38169 58%7,8 39169
Mediana (Min - Max) 0(0-63) 1(0-22) 0,5(0-63)
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Razdo de linfonodos + (%)
Média + DP
Mediana (Min - Max)

T-UICC 82, n (%)
1
la
1b
2
3
4a
4b

N - UICC 82, n (%)
0
1
2
3a
3b

Estagio - UICC 82
1A
1B
1A
11B
1A
1B
1nc

Adjuvancia
Ndo
Sim

12,6 +19,5
0,0 (0,0 - 96,8)

46 (10,6)
40(9,2)
36 (8,3)

80 (18,5)

57 (13,2)

158 (36,5)
16 (3,7)

218 (50,3)
59 (13,6)
65 (15,0)
66 (15,2)

25 (5,8)

114 (26,3)
53 (12,2)
35(8,1)
56 (12,9)
86 (19,9)
64 (14,8)
25 (5,8)

279 (64,4)
154 (35,6)

19,5 £ 25,5
5,7 (0,0 - 85,0)

4(13,8)
1(3,4)
3(10,3)
3(10,3)
4(13,8)
13 (44,8)
1(3,4)

13 (44,8)
4(13,8)
2(6,9)
4(13,8)
6(20,7)

8(27,6)

1(3,4)
3(10,3)
3(10,3)
4(13,8)
5(17,2)
5(17,2)

17 (58,6)
12 (41,4)

13,0 £ 20,0
0,6 (0,0 - 96,8)

50 (10,8)
41(8,9)
39 (8,4)
83 (18)

61(13,2)

171 (37,0)
17 (3,7)

231 (50,0)
63 (13,6)
67 (14,5)
70 (15,2)

31(6,7)

122 (26,4)
54 (11,7)
38(8,2)
59 (12,8)
90 (19,5)
69 (14,9)
30(6,5)

296 (64,1)
166 (35,9)

0,235¢

0,8042

0,0772

0,2682

0,528

p - nivel descritivo do teste de Qui-Quadrado, exato de Fisher(2), t de Student(®) ou Mann-Whitney(c).

Conforme Tab. 2, verificaram-se, apenas, diferencas de distribuicado de sexo

entre etnia (p=0,016) — a porcentagem de homens no grupo de asiaticos (79,3%) foi

superior aos dos ndo asiaticos (56,6%). Assim, de uma forma geral, 80,5% dos

pacientes foram submetidos a resseccado subtotal e 19,5% a resseccido total
(p=0,513), 72,1% submetidos a linfadenectomia D2 (p=0,215) e 82,7% das neoplasias

eram distais (p=0,721). A morbidade foi de 14,5% e mortalidade pds-operatdria em

até 30 dias (Clavien V) foi de 5,8% (p=0,757). Segundo a classificacéo histologica de
Laurén, 57,8% eram do tipo difuso e 42,2% do tipo Intestinal (p=0.926). A média de

linfonodos ressecados foi 29,0 + 14,8 (p=0,740). Estadiamento conforme a 82 Ed. da

UICC, 38,5% eram estadio | (p=0,268). Observa-se ainda que 64,1% dos pacientes

nao foram submetidos a tratamentos adjuvante (p=0,528).
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TABELA 3 - Status e tempo de seguimento do paciente’

N3o asiaticos (N=433;

93,7%) Asiaticos (N=29; 6,3%) Total (N= 462) p

Status, n(%) 0,684

Vivo com doenga 2 (0,5) 0(0,0) 2(0,4)

Vivo sem doenga 255 (58,9) 14 (48,3) 269 (58,2)

Obito pela doenca 116 (26,8) 8(27,6) 124 (26,8)

Obito sem doenca 36 (8,3) 4 (13,8) 40 (8,7)

Mortalidade P.O. 30 dias 24 (5,5) 3(10,3) 27 (5,8)
Seguimento (meses) 0,516°

Média + DP 63,1+50,4 70,2 £56,1 63,5+50,7

Mediana (Min - Max) 59 (0 - 244) 67 (0-208) 59 (0 - 244)

p - nivel descritivo do teste exato de Fisher(?) ou de Mann-Whitney(?).
1Restrito ao tempo do estudo.

Conforme Tab. 3, ndo se verificaram distribuicdes distintas de status do
paciente (p=0,684) e tempo de seguimento por etnia (p=0,516). Dessa forma, 35,5%
tiveram obito tardio, sendo que 26,8% dos pacientes tiveram o&bito por cancer de
estdmago (6bito pela doencga). A média de tempo de seguimento foi de 63,5 meses
(DP = 50,7 meses).

Nas analises a seguir, foram excluidos os pacientes com 6bito hospitalar
(Mortalidade P.O. até 30 dias), dessa forma, a amostra passou a ser constituida por

435 pacientes.



TABELA 4 - Resultados da analise de sobrevivéncia de Kaplan-Meier
para 6bito por cancer de estomago

% Acumulada de sobrevida

6 meses 1ano 3 anos 5 anos P
Total 96,95 + 0,83 92,42 +1,29 76,03+ 2,10 70,16 + 2,28
Raca 0,974
N&o Asiaticos 96,75 + 0,89 91,93 +1,37 76,04 2,17 70,37 £2,35
Asidticos 100,00 (-) 100,00 (-) 75,79 + 8,62 67,37+ 9,50
Sexo 0,055
Feminino 97,84 + 1,07 94,56 + 1,67 80,56 + 2,95 74,51 + 3,30
Masculino 96,26 + 1,22 90,77 + 1,88 72,49 £ 2,93 66,77 £ 3,13
Ressecgdo <0,001
Subtotal 97,70 + 0,80 94,79 + 1,19 82,01 + 2,09 76,55 + 2,33
Total 93,54 + 2,80 81,66 + 4,43 48,31+ 5,87 40,28 + 5,91
Linfadenectomia 0,998
D1 94,86 + 2,05 90,50 + 2,72 73,70 £ 4,13 70,98 + 4,26
D2 97,74 + 0,84 93,15 + 1,44 76,95 + 2,44 69,84 + 2,71
Clavien 0,630
Sem morbidade 96,66+0,91  92,25+136  7698%2,17  70,84%238
I 100,00 (-) 96,30 + 3,63 62,96 + 9,29 59,03 + 9,51
i 100,00 (-) 100,00(-)  75,00+21,65 75,00 + 21,65
v 100,00 () 75,00 + 21,65
Localizagdo do tumor <0,001
Proximal 95,92 + 2,83 80,94 + 5,72 55,55 + 7,46 47,55+ 7,72
Distal 97,47 £ 0,83 94,63 1,20 80,98 + 2,11 75,63 £ 2,34
Linite 90,48 +6,41  80,95+857 3810+10,60  28,57+9,86
Laurén 0,002
Difuso 95,97 + 1,25 90,66 + 1,85 71,49 + 2,91 63,81 +3,14
Intestinal 98,31 + 0,97 94,88 + 1,66 82,44 + 2,91 79,19 + 3,14
Diferencica¢do 0,001
Bem diferenciado 100,00 (-) 95,00 + 3,45 89,57 + 4,94 89,57 + 4,94
Moderadamente
diferenciado 98,79 + 0,85 95,70 + 1,59 80,52 + 3,14 76,34 £ 3,41
Pouco diferenciado 95,02+1,46  89,52+2,07 70,28 + 3,12 62,22 + 3,35
Linfonodos ressecados 0,244
0-15 98,57 + 1,42 95,67 + 2,44 80,88 + 4,77 79,38 + 4,91
16-25 96,75 + 1,60 89,37 + 2,79 75,19 + 3,93 69,70 + 4,24
>26 96,57 + 1,19 93,07 + 1,67 75,00 + 2,90 67,46 + 3,20
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T-UlCC 82
1
la
1b
2
3
4a
4b
N - UICC 82
0
1
2
3a
3b
Estagio - UICC 82

1B

1A

1B

lc
Adjuvancia

No

Yes

100,00 (-)
100,00 (-)
100,00 (-)
100,00 (-)
94,61 + 3,03
94,01 +1,94
92,86 + 6,38

99,53 + 0,47
98,31+1,68
95,16 + 2,73
94,97 +2,83
82,14 + 7,24

100,00 (-)
100,00 (-)
100,00 (-)
97,96 + 2,02
96,43 +2,02
93,19 43,29
81,02 + 7,65

98,47 £0,76
94,49 +1,79

100,00 (-)

100,00 (-)
97,37 + 2,60
97,47 +1,77
92,79 + 3,48
84,47 +2,98
85,71+9,35

97,66 + 1,03
91,41 +3,67
90,24 +3,79
84,80 + 4,67
75,00 + 8,18

100,00 (-)
98,08 + 1,90
97,14 +2,82
87,76 + 4,68
92,81+ 2,83
81,11+5,13
73,30+ 8,65

96,15+ 1,19
86,41 +2,69

97,87 +2,10
100,00 (-)
97,37 + 2,60
88,33 + 3,66
76,24 +5,76
51,08 + 4,16
68,57 + 13,17

94,78 +1,53
78,97 £5,40
63,91+6,16
36,35+6,44
35,71+9,06

99,10+0,90
96,15+ 2,67
91,43 +4,73
77,31+6,02
64,72 +5,27
39,91 +6,55
24,69 + 8,69

83,49+2,33
63,96 + 3,83

97,87 +2,10
100,00 (-)
97,37 + 2,60
84,06 + 4,24
58,99 + 7,01
43,60 + 4,17
60,00 + 14,04

92,05+1,92
75,21+5,76
53,25+6,50
24,55 +5,94
25,00+ 8,18

99,10+0,90
93,97 +3,39
84,74+ 6,33
71,53 +6,83
54,85+5,51
23,98 +5,93
20,58+ 8,16

79,68 +2,55
54,43 + 4,08

<0,001

<0,001

<0,001

<0,001

p - nivel descritivo do teste de Log Rank.
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Grafico 4 — Sobrevivéncia por cancer de estomago, segundo classificacdo histologica de
Laurén



0.25
I

0.00
I

T
0 5 10 15 20
Tempo (anos)

Bem diferenciado
----- Moderadamente diferenciado
----------- Pouco diferenciado

Grafico 5 — Sobrevivéncia por cancer de estdbmago, segundo grau de diferenciagdo

1.00
!

0.75
!

0.50
|

0.25
|

0.00
|

T T T T T
0 5 10 15 20
Tempo (anos)

p < 0,001

Grafico 6 — Sobrevivéncia por cancer de estomago, segundo T - UICC 82

27



o
Q -
n
!\_ 4 Lo e e e e e e e e e —— — — — — — — — — -
o
o | LY —————————
n
o
Yo}
[0 s L L L LT LT L LT e ey RN
[}
o
C)_ -
o T T T T T
0 5 1 15 20
Tempo (anos)
NO ——-NMN — — N2
.......... N3a N3b
p <0,001

Grafico 7 — Sobrevivéncia por cancer de estomago, segundo N - UICC 82

1.00
|

0.75
|

0.50
|

0.25
|

0.00
|

0 5 10 15 20

A — — B e A -mmee B
MA  ——— B oo e

p <0,001

Grafico 8 — Sobrevivéncia por cancer de estomago, segundo Estagio - UICC 82

28



29

Apesar dos resultados estarem expressos nos graficos e tabela acima, o resumo

abaixo, facilita a compreensao dos achados.

Conforme Tab. 4 e graficos de 1 a 8, ndo houve diferencga significante de sobrevida

entre asiaticos e ndo asiaticos submetidos a gastrectomia. Analisando o total de

pacientes, a estimativa da probabilidade de sobrevida apds 1 ano, 5 anos e 10 anos

de cirurgia foram de 92,4%, 70,2% e 69,1%, respectivamente. Entretanto, esse

comportamento ndo se mostrou homogéneo por Ressecgéo (p<0,001), Local do tumor

(p<0,001), Tipo histolégico de Laurén (p=0,002), Grau de diferenciagao (p=0,001) e

Estagio - UICC 82 (p<0,001) Dessa forma, tem-se que:

Resseccao — os pacientes, com resseccao subtotal, apresentaram sobrevida
maior que a dos pacientes com ressecc¢ao total;

Local do tumor — os pacientes, com tumor distal, apresentaram sobrevida maior
do que a dos pacientes com tumores proximais e linites;

Tipo histolégico de Laurén - os pacientes, com tipo intestinal, apresentaram
sobrevida maior que a dos pacientes com tipo difuso;

Grau de diferenciagdo — os pacientes com tumores bem diferenciados ou
moderadamente diferenciados apresentaram sobrevida maior que a dos
pacientes que tiveram tumores pouco diferenciados;

N UICC 82— observaram-se sobrevidas decrescentes, conforme a classificagao
passa do 0 ao 3;

Estagio - UICC 82 — os pacientes com classificagdes IA e IB apresentaram
sobrevidas similares e superiores aos daqueles com classificagao IlIB e IlIC,
similares entre si. Nao se verificaram sobrevidas distintas dos pacientes com

classificagdes IIA, 1IB e IlIA e demais classificagdes;



TABELA 5 - Tempo médio de sobrevida, por cancer de estomago (meses)

estimada via modelo de Kaplan-Meier

Estimativa (IC95%)

Total
Raga
N&o asiaticos
Asidticos
Sexo
Feminino
Masculino
Ressecgao
Subtotal
Total
Linfadenectomia
D1
D2
Morbidade
Nao
Sim
Clavien
Sem Morbidade
Il
1]
\%
Localizagdao do tumor
Proximal
Distal
Linite
Laurén
Difuso
Intestinal
Diferenciagao
Bem diferenciado
Moderadamente diferenciado
Pouco diferenciado
Linfonodos ressecados
0-15
16 - 25
>26
T-UICC 82
1
la
1b
2
3
4a
4b
N - UICC 82
0
1
2
3a
3b
Estagio - UICC 82

175,9 (165,9 - 186,0)

176,1 (165,7 - 186,4)
150,1 (117,0 - 183,2)

186,7 (172,4 - 201,0)
166,8 (153,0 - 180,6)

190,0 (179,8 - 200,1)
106,8 (81,1 - 132,5)

156,2 (139,6 - 172,8)
175,7 (163,9 - 187,5)

177,4 (167,0 - 187,8)
137,0 (106,4 - 167,6)

177,4 (167,0 - 187,8)
130,7 (95,5 - 165,9)
63,8 (36,2 - 91,3)
78,3 (39,6 - 116,9)

90,2 (67,9 - 112,5)
188,6 (178,4 - 198,9)
52,1 (29,7 - 74,6)

162,8 (149,1-176,5)
173,0 (160,7 - 185,3)

167,6 (148,5 - 186,7)
168,9 (155,8 - 182,0)
159,1 (144,4 - 173,7)

171,7 (152,3 - 191,1)
176,4 (157,9 - 194,9)
151,2 (139,0 - 163,5)

233,7 (221,0 - 246,3)
209,6 (199,2 - 220,0)
209,0 (190,8 - 227,2)
113,0 (93,4 - 132,7)
99,7 (84,5 - 115,0)
112,4 (69,4 - 155,4)

223,3 (214,6 - 232,0)
189,1 (164,0 - 214,1)
121,9 (98,4 - 145,4)
67,6 (46,0 - 89,2)
51,6 (27,5 - 75,8)

238,8 (233 - 244,6)
170,5 (160,1 - 180,9)
211,9(185,9 - 237,9)
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1B 149,9 (124,4 - 175,5)

1A 104,6 (88,8 - 120,3)

1B 66,6 (45,0 - 88,2)

Inc 42,1 (18,7 - 65,5)
Adjuvancia

Nao 197 (185,8 - 208,3)

Sim 121,9 (107 - 136,8)
(-) sem 6bito

A Tab. 5 apresenta o tempo médio de sobrevida estimado via modelo de
Kaplan-Meier.

No modelo de Fine e Gray, a fungdo de incidéncia acumulada® é expressa em
funcdo da subdistribuicdo do risco — SHR (sub-hazard function) e a interpretagdo do
modelo é realizada na forma de razédo das subdistribuicdes de riscos de modo similar

a razéao de riscos (hazard ratio) do modelo de Cox.

5 Complementar da fungdo de sobrevivéncia.



TABELA 6 — Resultados do modelo de Fine e Gray univariado

Sub - Razao de Riscos

(SHR) bruto (IC95%) P
Raga Asiaticos (ref. = Nao asiaticos) 1,01 (0,52 -1,98) 0,971
Feminino (ref. = masculino) 0,72 (0,50 - 1,04) 0,077
Idade (anos) 1,00 (0,99 -1,01) 0,978
Ressecgdo - Total (ref. = Subtotal) 3,32(2,29-4,79) <0,001
Linfadenectomia - D2 (ref. = D1) 0,99 (0,67 - 1,47) 0,961
Morbidade 1,21 (0,68 - 2,16) 0,518
Clavien (ref.= Sem Morbidade) 0,822
1] 1,33 (0,72 - 2,46) 0,370
1] 0,94 (0,13 - 7,02) 0,952
\Y) 0,72 (0,09 - 6,05) 0,764
Localizagdo do tumor (ref. = Distal) <0,001
Proximal 2,41(1,51-3,87) <0,001
Linite 4,70 (2,87 - 7,69) <0,001
Laurén - Intestinal (ref. = Difuso) 0,52 (0,36 -0,77) 0,001
Diferenciagdo 3 classes (ref.= Moderadamente diferenciado) 0,001
Bem diferenciado 0,52 (0,21 -1,33) 0,173
Pouco diferenciado 1,78 (1,21 -2,60) 0,003
Linfonodos ressecados 1,01 (1,00-1,02) 0,223
Linfonodos ressecados - classificagdo (ref.= = 26) 0,255
0-15 0,63 (0,36 -1,09) 0,099
16 - 25 0,95 (0,64 - 1,42) 0,796
Linfonodos + 1,09(1,07-1,11) <0,001
Razdo de linfonodos + (%) 1,04 (1,03-1,05) <0,001
N - UICC 82 (ref.=0) <0,001
1 3,13(1,55-6,32) 0,001
2 7,00 (3,89 -12,6) <0,001
3a 12,54 (7,26 - 21,65)  <0,001
3b 18,02 (9,58 - 33,92) <0,001
Estagio - UICC 82 (ref. = IA) <0,001
IB 3,68(0,62-22,01) 0,153
1A 8,82 (1,74 - 44,79) 0,009
11B 19,20 (4,39 - 84,06) <0,001
1A 33,38 (8,16 - 136,67) <0,001
1B 68,79 (16,97 - 278,86) <0,001
e 96,97 (22,86 - 411,26)  <0,001
T - UICC 82 (ref.=4a) <0,001
1 0,052 (0,013 -0,204)  <0,001
la - -
1b 0,035 (0,005 - 0,255) 0,001
2 0,216 (0,118-0,396)  <0,001
3 0,594 (0,374 - 0,944) 0,028
4b 0,560 (0,219 - 1,432) 0,226
Adjuvancia 2,64 (1,85-3,76) <0,001

1C95% - Intervalo de confianga de 95%. (-) auséncia de precisdo devido a auséncia de ébito..
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Conforme Tab. 6, foram significantes, nos modelos univariados, as variaveis:
resseccado (p<0,001), local do tumor (p<0,001), Laurén (p=0,001), diferenciagao
histolégica (p=0,001), numero de linfonodos positivos (p<0,001), razédo de linfonodos
positivos (p<0,001), T - UICC 82 (p<0,001), N - UICC 82 (p<0,001), estagio - UICC 82
(p<0,001) e tratamento adjuvante (p<0,001). No modelo multivariado inicial (modelo
1), foram consideradas como variaveis preditoras: a etnia, sexo, idade, ressecg¢ao,
dissecgao, morbidade, Clavien, local do tumor, Laurén, total de linfonodos, linfonodos
positivos em valores absolutos e relativos, T - UICC 8% N - UICC 82, e tratamento
adjuvante. Para o numero de linfonodos, foi considerado aquela na forma numérica
por se apresentar mais significante no modelo univariado. A classificagdo pelo Estagio
UICC 8?2 nao foi considerada no modelo, por se apresentar colinear ao N UICC 82 — a
analise de grau de ajuste do modelo com base no critério BIC apontou um melhor
ajuste com N UICC 82%. Além disso, devido ao pequeno nimero de ocorréncia de
eventos nas classificacoes 1, 1a e 1b de T - UICC 82 e com base nas analises

univariadas (Kaplan-Meier e modelo univariado), esses trés niveis foram agregados.

6 Bayesian information criterion.



TABELA 7 — Resultados dos modelos multivariados de Fine e Gray

Modelo 1 Modelo 2 Modelo 3
Sub - Razdo de Riscos Sub - Razdo de Riscos Sub - Razdo de Riscos
(SHR) ajustado p (SHR) ajustado p (SHR) ajustado p
(1C95%) (1C95%) (1C95%)
Raga Asiaticos (ref. = Nao asiaticos) 0,47 (0,19 - 1,18) 0,107 0,49 (0,24 - 1,01) 0,052 0,483 (0,234 - 0,998) 0,049
Feminino (ref. = masculino) 0,88 (0,57 - 1,35) 0,548 - - - -
Idade (anos) 1,00 (0,99 - 1,02) 0,789 - - - -
Resseccdo - Total (ref. = Subtotal) 2,09 (1,21-3,61) 0,008 1,95(1,33-2,88) 0,001 1,95(1,33-2,87) 0,001
Linfadenectomia - D2 (ref. = D1) 0,75 (0,44 - 1,26) 0,271 - - - -
Morbidade 0,65 (0,05 - 7,90) 0,733 - - - -
Clavien (ref.= Sem Morbidade) 0,882 - -
I 1,59 (0,12 -21,17) 0,724 - - - -
1] 2,10 (0,10 - 42,49) 0,628 - - - -
\% (1) - - - -
Localizagdo do tumor (ref. = Distal) 0,951 - -
Proximal 1,06 (0,57 - 1,98) 0,860 - - - -
Linite 1,15 (0,48 -2,77) 0,756 - - - -
Laurén - Intestinal (ref. = Difuso) 0,81 (0,34 -1,94) 0,634 - - - -
Linfonodos ressecados 1,00 (0,98 - 1,02) 0,918 - - - -
Linfonodos + 0,96 (0,90 - 1,04) 0,332 - - - -
Razdo de linfonodos + (%) 1,02 (1,00 - 1,04) 0,103 1,03(1,02-1,04) <0,001 1,03(1,02-1,04) <0,001
N - UICC 82 (ref.=0) 0,094 - -
1 1,48 (0,65 - 3,37) 0,355 - - - -
2 2,41(1,12-5,17) 0,024 - - - -
3a 4,26 (1,51-12,06) 0,006 - - - -
3b 6,09 (1,00 - 37,24) 0,050 - - - -
T - UICC 82 (ref.=4a) 0,002 <0,001 -
1/1a/1b 0,08 (0,02-0,31)  <0,001 0,07 (0,02-0,22)  <0,001 - -
2 0,42 (0,22 - 0,82) 0,011 0,36 (0,20 - 0,65) 0,001 - -
3 0,90 (0,53 -1,52) 0,690 0,90 (0,56 - 1,45) 0,655 - -
4b 0,46 (0,15 -1,42) 0,178 0,43 (0,17 - 1,08) 0,072 - -
Adjuvancia 0,86 (0,55 - 1,34) 0,505 - - - -
T - UICC 82 (ref.=4a) - <0,001
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1/1a/1b
2

0,07 (0,02 - 0,21)
0,35 (0,19 - 0,64)
0,73 (0,47 - 1,14)

<0,001
0,001
0,170

3/4b
IC95% - Intervalo de Confianga de 95%.
N= 635 pacientes (124 dbitos por cancer no estdbmago e 40 débitos por outras causas)
(1) Ndo estimavel - colinearidade com linfadenectomia: todos os pacientes sdo D2.
Teste de riscos proporcionais - modelo 3: Chi(6)= 5,11 — p=0,530.
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Conforme Tab. 7, permaneceram significantes, nos modelos 2 e 3, a ressecgao
(p=0,001), porcentagem de linfonodos positivos (p<0,001) e T - UICC 8?2 (p<0,001).

No modelo 2, a etnia mostrou-se, marginalmente, significante (p=0,052). Teste

adicional via contrastes ndao apontou diferencas entre as classificacbes 3 e 4b de T -

UICC 82 (p=0,155), dessa forma, esses dois niveis foram agregados resultando no

modelo 3. Nesse ultimo modelo, a etnia mostrou-se significante (p=0,049). Dessa

forma, considerando-se o modelo 3, tem-se que:

Etnia — os pacientes asiaticos tém subdistribuicao de risco de ébito por cancer
de estdmago, menor do que os pacientes nio asiaticos (52%’ menor);
Resseccao — os pacientes com resseccao total tém subdistribuicao de risco de
Obito por cancer de estbmago, maior do que os pacientes com ressecgao
subtotal (95%2 maior);

Porcentagem de linfonodos positivos — 0 aumento de 1%, na porcentagem de
linfonodos positivos, acarreta um aumento de 3% na subdistribuicdo de risco
de obito;

T UICC 8?2 - os pacientes com classificagao T1, T1a ou T1b apresentaram
subdistribuicdo de risco de o6bito, por cancer de estdbmago, menor do que os
pacientes com classificagéo 4b (93% menor). Os pacientes, com classificagao
T2 apresentaram também subdistribuicdo de risco menor do que os pacientes
com classificagdo 4b (65% menor). Nao se verificou subdistribuicdo de risco

distinto entre os pacientes com classificagcao T3/4b e T4a.

7 (1,00-0,48) x 100.
8 (1,95 -1,00) x 100.
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5 DISCUSSAO

Trata-se de estudo realizado em centro unico, composto por equipe cirurgica
especializada em cancer gastrico, com procedimentos padronizados. Os pacientes
foram operados e acompanhados por uma mesma equipe, diminuindo o viés de
estudos que comparam os pacientes tratados no oriente e no ocidente, pois os
tratamentos também sado diferentes. Possui vantagem também sobre estudos
epidemioldgicos retrospectivos, a partir de bancos de dados de 6rgaos de saude, que
fazem levantamentos de diferentes servicos sem analise mais detalhada.

Nossa analise considerou os pacientes operados até 2016, periodo em que a
neoadjuvancia ndo era feita, rotineiramente, no nosso servigo. Até aquele ano, apenas
5 pacientes do grupo dos nao asiaticos foram submetidos a neoadjuvéancia e foram
excluidos do levantamento. Dessa forma, a unica variavel para o tratamento foi o
procedimento cirurgico.

Nossa analise ndo mostrou diferenca estatistica de sobrevida, no intervalo de
03 e 05 anos, entre os asiaticos (75,79% e 67,37%) e nao asiaticos (76,04% e
70,37%), diferentemente da maioria das publica¢des levantadas, que mostram maior
sobrevida nos orientais.

A melhor sobrevida dos asiaticos foi demonstrada em uma comparagao entre
um servigo norte-americano e um sul-coreano de 1995 a 2005, que demonstrou
sobrevida em 5 anos de 78% na Coréia do Sul e 57% nos Estados Unidos'?®).

Entretanto, entre os estudos comparativos levantados, uma unica publicacao
mostrou melhor sobrevida no ocidente, realizada em 2018, analisou dados de 2000 a
2014, com sobrevida especifica, em 05 anos, de 72% em uma instituicido americana
vs. 60% em uma instituicdo chinesa. Além disso, quando excluidos os pacientes
submetidos a neoadjuvancia, a sobrevida ainda foi melhor no hospital americano 80%
vs. 61%10),

Deve-se, no entanto, ressaltar que, nesses dois ultimos trabalhos citados, o
servigo norte-americano foi o mesmo, o Memorial Sloan Kettering Cancer Center, que
apresentou aumento de sobrevida especifica nos dois periodos, de 57% (1995-2005)
para 72% (2000-2014). Essa melhora na sobrevida pode estar relacionada ao enorme

avancgo no tratamento complementar. Além disso, pode também estar relacionada a
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melhor qualidade cirurgica por maior intercAmbio com servigos orientais,
influenciando, favoravelmente, na sobrevida.

Acima exemplificamos as diferencas entre servicos de diferentes paises, porém
mesmo comparando pacientes asiaticos e nao asiaticos operados no ocidente, existe
maior sobrevida no grupo asiatico. Uma publicagéo australiana de 2015, que tem um
desenho muito semelhante a esse, comparou 26 asiaticos e 134 nao asiaticos
submetidos a gastrectomia RO, entre 1994 e 2010, apresentando melhor sobrevida
global no grupo asiatico, em 3 anos de 70% vs. 47% e de 5 anos de 68 vs. 31%%°).

Nossa sobrevida equipara-se a servigcos especializados semelhantes ao
ocidente, quando comparada em periodos semelhantes. Resultado interessante,
considerando que a nossa instituicao é filantropica/publica, ndo dispondo de todos os
recursos que encontramos em alguns servigos privados ou hospitais de paises
desenvolvidos. A principal limitagdo foi e, ainda €&, o tratamento adjuvante ou
neoadjuvante, entretanto, nos ultimos anos estamos notando melhorias nesse
quesito.

Chama atengdo, na nossa casuistica, a enorme prevaléncia de pacientes do
sexo masculino no grupo dos asiaticos (79%), enquanto, nos n&o asiaticos, a
proporcao tende a se igualar (56,6%). Mundialmente, a incidéncia da neoplasia
gastrica € maior em homens, mas ndo nessa propor¢ao. Conforme dados da OMS, a
incidéncia em homens proporcionalmente corresponde a 66% no mundo, 60% no
Brasil, 68% no Japao, 69% na China, 68% na Coréia do Sul e 61% nos EUAB).

A maior incidéncia nos homens asiaticos pode estar relacionada aos fatores de
risco ja, previamente associados a etnia, como o consumo de alimentos salgados e
em conserva, assim como a infecgao por H. pylori, somados aos habitos ocidentais,
tais como: tabagismo, consumo de alcool, maior ingesta de carne vermelha e a
obesidade como consequéncia. As mulheres asiaticas, provavelmente, tém habitos
de vida mais saudaveis e menores indices de obesidade.

Levantamento realizado em 2016, em cidades do sudeste brasileiro, com
maiores indices demograficos de descendentes de japoneses constatou que 36,9%
estavam com sobrepeso e 10,3% eram obesos. Analisados por género, 44,1% dos
homens apresentavam sobrepeso e 14,2% ja eram obesos. Entre as mulheres, 30,6%

apresentavam sobrepeso e 6,9% obesidade Y.
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Um estudo caso-controle entre japoneses ou descendentes no Brasil mostrou
que o maior fator de risco no grupo com cancer de estdbmago foi a elevada ingesta de
carne vermelha. E a ingesta de frutas, diariamente, foi o Unico fator de protecado?.

A idade, nos dois grupos, foi semelhante, também diferindo das publicagdes
anteriores em que a incidéncia na populagao asiatica ocorre em pacientes mais
jovens.

A baixa incidéncia de tumores proximais nos dois grupos (12,1%) chama
atencdo, pois difere das estatisticas do ocidente, que tem elevada incidéncia de
tumores proximais, quando comparados com o oriente, e vem aumentando nas
ultimas décadas. Por outro lado, nos ultimos anos, nosso servico parece estar
seguindo a tendéncia mundial de aumento da incidéncia de tumores proximais3.

A baixa proporg¢ao dos tumores proximais pode ser explicada pelo fato de que
o0 aumento da obesidade na populacio e habitos de vida menos saudaveis atribuidas
a urbanizacdo sao mais recentes no Brasil, quando comparado aos EUA e a outros
paises europeus. Provavelmente, nos proximos anos, os tumores de localizagao
proximal irdo aumentar.

Um levantamento do M. D. Anderson Cancer Center, hospital norte-americano,
entre 1985 e 1998, j4 mostrava que os tumores proximais acometiam 50% dos
homens e 35% das mulheres. Quando divididos, conforme a etnia, a localizacao
proximal era de 50% nos brancos nao hispanicos, 36% nos afro-americanos, 35% nos
hispanicos e apenas 25% nos asiaticos**. Noutro estudo canadense, pais com muitos
imigrantes orientais, realizado em um centro unico, demonstrou-se que a localizagao
de tumores proximais era de 47% nos nao-asiaticos e 18% nos asiaticos?.

Sabemos que um dos principais fatores de risco para os tumores proximais, é
o refluxo gastresofagico, associado a obesidade e a habitos. Infelizmente, ndo foi
possivel fazer analise sobre dados relacionados ao peso dos pacientes, pois o
protocolo, até 10 anos atras, nao especificava se era o peso da primeira consulta ou
0 peso habitual. Deve-se lembrar ainda que a maioria dos nossos tumores sao
avangados e muitos pacientes chegam ja com perda ponderal importante.

A extensao da linfadenectomia ja foi considerada uma das principais, se nao a
principal, variavel responsavel pela diferengca de sobrevida entre os ocidentais e os
orientais. Os primeiros estudos comparativos mostravam relevante superioridade no

numero de linfonodos ressecados, nos servigos japoneses e nos coreanos?°)26),
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Inicialmente, a maior morbimortalidade nas linfadenectomias mais extensas em
hospitais europeus e americanos nao justificava o procedimento. Entretanto, com o
intercambio entre os cirurgides em diferentes partes do mundo, aprimoramento das
técnicas e formacgao de centros de referéncias, os resultados no ocidente estdo cada
vez melhores, ndo havendo duvida de que a qualidade cirurgica é fundamental na
sobrevida desses pacientes?.

Nao houve diferenca estatistica entre o tipo de linfadenectomia, no total mais
de 72% dos pacientes foram submetidos a linfadenectomia D2. E a média de
linfonodos ressecados foi de 29. Dessa forma, podemos equiparar os grupos dos
asiaticos e nao asiaticos em relagao a linfadenectomia e afirmar que a mesma néao
teve influéncia nos resultados

Os resultados, relativos a linfadenectomia, demonstram a qualidade e
padronizagao cirurgica, exigida e aprimorada ao longo dos anos pelo grupo. Isso se
deve, principalmente, aos intercambios com cirurgides do Japao e da Coréia do Sul,
desde a década de 1990, continuando até os dias atuais.

Num levantamento retrospectivo norte-americano, com 52.731 pacientes
submetidos a gastrectomia, no periodo de 1998 a 2005, apenas 35% dos casos
tinham 15 ou mais linfonodos ressecados*®). Esse fato mostra claramente que,
naquele periodo, possivelmente grande parte dos pacientes ndo foram submetidos a
ressec¢ao RO, promovendo a pior sobrevida.

Outro fato relevante na analise dos linfonodos € a separacdo adequada dos
grupos linfonodais logo apdés o término da cirurgia e encaminhamento,
separadamente, para o patologista. E fundamental um laboratério de patologia e
patologistas experientes na area.

O maior intercambio médico, entre os paises, e a maior facilidade na difusédo
de conhecimento, na atualidade, resultam em melhores tratamentos multimodais e
com melhores resultados. Por outro lado, até o momento, apenas a qualidade dos
procedimentos cirurgicos esta sendo padronizada no tratamento de céancer de
estdmago, pois os esquemas de tratamentos neoadjuvantes ou perioperatdrios ainda
diferem entre o oriente e o ocidente. Esse fato € explicado por diferentes respostas a
toxicidade das drogas em diferentes populagdes ou, talvez, por resultados ja
satisfatérios e maior conhecimento das drogas ja utilizadas.

Publicagao, de 2014, conclui que pacientes submetidos a cirurgia por cirurgides

que realizaram mais de cem gastrectomias oncoldgicas apresentam maior
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sobrevida®®. Sabemos que poucos centros, no ocidente, tém volume que permita a
capacitagao 6tima dos cirurgides. Outro fator € que alguns pacientes ndo conseguem
ser submetidos a resseccdes ideais por caracteristicas do proprio paciente, como
comorbidades graves, obesidade e cirurgias abdominais prévias.

Apenas 20% dos nossos tumores sao precoces, esses, com sobrevida maior
que 97% em 05 anos. No Japado e na Coréia do Sul mais de 50% dos tumores
diagnosticados sédo precoces. Habitualmente, os pacientes asiaticos tém estagios
mais iniciais no momento do diagndstico, tanto nos paises do oriente como do
ocidente, mas em nossa casuistica, também, ndo houve diferencga.

Questionamento que nao foi possivel responder com a literatura levantada,
mas € notado na pratica diaria, € que uma consideravel parte dos descendentes de
asiaticos tem acesso ao sistema de saude suplementar ou privado. Sera que uma
analise, em hospitais privados ou multicéntrica, englobando servigos privados e
publicos teriamos resultados diferentes? Mais diagndsticos precoces nos asiaticos?
Ou até mesmo, mais diagnosticos precoces nos dois grupos?

Apesar de nado apresentar diferenga na sobrevida entre os dois grupos e
resultados semelhantes nos modelos univariados, € interessante que, na analise
multivariada os pacientes asiaticos com cancer gastrico tém um risco de obito
especifico 52% menor, quando comparado com 0s nao asiaticos.

Infelizmente, com os dados disponiveis, ndo podemos explicar essa diferenca.
E parece até antagdnico, curvas de sobrevidas semelhantes nos dois grupos e risco
de oObito por cancer gastrico diferentes. Mas temos algumas hipéteses para
discutirmos.

A primeira, € a amostra pequena no grupo dos asiaticos. A segunda, também
associada com a amostragem, € que nao foi possivel comparar a sobrevida nos dois
grupos por estagio, talvez, em algum estagio, os asiaticos possam ter maior sobrevida
gue os nao asiaticos. Também € sabido que os asiaticos de primeira geragédo tém
comportamento biolégico semelhantes, como se morassem no pais de origem, que
tendem a ser tumores menos agressivos. Como os asiaticos, independente da
geragao, foram considerados um unico grupo, este fator de melhor progndstico pode
ter se difundido no grupo. A ultima hipétese, que levantamos, é o fator genético, tanto
do individuo como da biologia molecular do tumor. Essa resposta sé teremos no

futuro, com o avango das pesquisas genéticas.
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Japao e Coréia do Sul sdo os dois Unicos paises com protocolos de
rastreamento bem definidos para cancer gastrico, decorrente da elevada incidéncia
da neoplasia nos paises. O Japao tem programas de rastreamento desde a década
de 1960, incialmente, com exames de radiografia contrastados e, ao longo dos anos,
substituidos por exames de endoscopia digestival*”“®), Desde 2016, o governo
instituiu, no programa nacional de prevengao, a utilizagdo da Endoscopia e, mesmo
um pais desenvolvido como o Japao, ainda ha algumas dificuldades, principalmente,
nas areas rurais®®. Coréia do Sul langou um plano de rastreamento em 1999, com
implementacgéo de longo prazo, preconizando que a populagdo com mais de 40 anos
deve realizar a cada 2 anos endoscopia digestiva alta ou exame contrastado,
alcancando, aproximadamente, 77% da populagdo alvo em 201260,

Nos Estados Unidos, a incidéncia das neoplasias gastricas € baixa, mas grupos
mais suscetiveis a doenga sao bem estabelecidos. Kim propés um algoritmo de
rastreamento para populagdes de alto risco, que engloba pacientes com antecedente
familiar de neoplasia gastrica e primeira e segunda geragdes de pessoas provenientes
do leste asiatico, América do Sul e Russia. A partir dos 50 anos de idade ou dez anos
antes da idade de algum caso da neoplasia em familiar de primeiro grau, deve-se
realizar uma endoscopia com bidpsias. No caso de H. pylori negativo, auséncia de
metaplasia intestinal e atrofia gastrica e sem historico familiar, exames subsequentes
nao seriam necessarios. Nos casos em que alguns dos achados citados fossem
positivos, endoscopias deveriam ser repetidas entre 1 a 5 anos, dependendo dos
fatores de risco®V).

Trabalhos, nos EUA, sugeriram beneficio de um programa de rastreamento
para cancer de estdbmago em populag¢des de risco a partir dos 50 anos de idade,
propondo endoscopia a cada 1-2 anos na populacéo do leste asiatico, russos e sul-
americanos®¥2 O melhor custo-efetivo seria para os americanos descendentes de
chineses, japoneses e coreanos3).

Considerando que a neoplasia colorretal é a terceira de maior incidéncia no
mundo®, protocolos de rastreamento para prevencdo e diagndstico de céancer
colorretal sdo bem estabelecidos em diversos paises, inclusive no Brasil®*©®>, Embora
programas de rastreamento para cancer gastrico nos paises ocidentais talvez nao
tenham custo efetivo aceitavel, talvez grupos de risco sejam beneficiados por

rastreamento.



43

Em nosso levantamento e pelos dados nacionais, ndo parece haver justificativa
para programas de rastreamento na populagdo em geral. E ndo temos dados
suficientes para mostrar que atualmente os orientais tém maior fator de risco do que
a populagdo em geral. Talvez, exista beneficio nos imigrantes de primeira e segunda
geragao.

E necessario enfatizarmos que nosso estudo foi realizado num hospital escola,
em que muitos procedimentos foram realizados por residentes no ultimo ano da
especialidade ou especializando (“fellow”), embora sempre supervisionado por
cirurgido experiente do grupo. Essa peculiaridade nao mostrou maiores complicagdes
ou mortalidade distinta de servicos semelhantes no ocidente>®?57)  Interessante
dado, em trabalho citado anteriormente, € que a sobrevida dos pacientes operados
por cirurgides, que operaram menos de 50 gastrectomias € maior que aqueles que
realizaram entre 51 a 100 gastrectomias, provavelmente, por maiores cuidados tanto
do cirurgido como do orientador“®). E publicagdo inglesa de 2019 ndo mostrou
diferenca significativa de complicagdes cirurgicas e sobrevida de 5 anos em
gastrectomias oncolégicas realizada por cirurgides em treinamento devidamente
assistidos ou cirurgides experientes em hospital especializado®®.

O maior percentual de descendentes de asiaticos no Brasil € composto por
japoneses, que imigraram para o pais, nas décadas de 1940 e 1950, e a maioria
destes sdo de segunda e terceira geragao, ja com habitos totalmente ocidentais, mais
especificamente brasileiros. Isso faz com que seu comportamento biolégico se
assemelhe as geragdes de descendentes de outras etnias.

As populagbes de imigrantes asiaticos tiveram diferentes influéncias e
mudancgas de habitos, conforme os paises de que imigraram e mesmo em diferentes
regides de um mesmo pais. Em determinadas regides, os grupos de imigrantes
mantiveram os habitos dos paises de origem, enquanto, em outras, os habitos foram
mudados. Ha certas comunidades mais fechadas, a nosso ver, especialmente se
permanecem em regides mais afastadas de grandes centros ou em bairros muito
fechados.

Levantamento realizado na Califérnia entre, 1988 e 2012, analisou pacientes
com cancer gastrico com ascendéncia japonesa, coreana e brancos nao hispanicos e
comparou com dados sul-coreanos e japoneses. Quase 98% dos coreanos residentes

nos EUA eram nascidos na Coréia, enquanto 50% dos japoneses residentes nos EUA
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eram nascidos na América. Analisando apenas o0 sexo masculino, ao longo dos anos,
os tumores de cardia acometeram 40-49% dos brancos n&o hispanicos, japoneses
americanos 15-19%, coreanos americanos 2-7%. Enquanto que nos paises asiaticos
foi de 10% no Japao e 4% na Coréia do Sul. Relevante ressaltar o aumento do
acometimento da cardia nesses 25 anos, especialmente nos brancos®?.

Iwasaki e colaboradores levantaram a mortalidade por cancer nos imigrantes
Japoneses, no Brasil, no periodo entre 1979 a 2001, e compararam com os moradores
do estado de S&o Paulo e com a populagao japonesa que mora no Japao. Observaram
a diminuigdo na mortalidade por cancer de estémago e aumento na mortalidade por
cancer de colon, mama e prostata nas 03 populagdes. Entretanto, a diminuigao da
mortalidade por cancer de estdbmago foi proporcionalmente semelhante nos japoneses
imigrantes no Brasil e nos japoneses que moram no Japao®®. Em 2004, o mesmo
autor mostrou que a mortalidade por cancer de estdbmago e célon nos japoneses
imigrantes e seus descendentes € maior que na populagao brasileira, no estado de
Sé&o Paulo®Y,

Como a maior parcela dos asiaticos, no pais, € composta por japoneses, assim
como na nossa casuistica, a faixa etaria com maior risco para o cancer de estdbmago,
compreende descendentes de segunda ou terceira geragdes, dentre os quais houve
maior aquisi¢ao de habitos mais ocidentais, influenciando nos resultados semelhantes
nos dois grupos.

Talvez levantamentos semelhantes, em outras regides do Brasil, possam
apresentar resultados diferentes, pois comunidades de imigrantes em areas mais
afastadas de grandes centros, tendem a ser mais fechadas e preservar mais os
habitos dos paises de origem. Analisando a incidéncia por regides, nos Estados
Unidos, a maior incidéncia de cancer de estbmago foi na regido oeste, de
10,4/100.000/ano, mas restringindo para o grupo da populagcédo asiatica, a maior
incidéncia ocorreu nas regides sudeste e sudoeste (15,8 por 100.000/ano) e a menor
incidéncia no nordeste (8,8 por 100.000/ano)®Y,

Hoje, com os avangos das pesquisas moleculares e genéticas, sabemos que,
biologicamente, os tumores respondem de formas diferentes. O TGCC e o ACRG
mostram diferengas moleculares entre os pacientes do ocidente e do oriente. Até o

momento, o unico levantamento encontrado no Brasil foi de Ramos e colaboradores
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que utilizou a classificagdo molecular do cancer gastrico em 287 pacientes, através
de estudo imuno-histoquimico e hibridizag&o in-situ®2).

Os constantes avangos nos tratamentos sistémicos estdo aumentando a
sobrevida dos pacientes com cancer de estdmago. Por outro lado, alguns pacientes
também né&o toleram o tratamento quimioterapico. Evidente que o ideal é oferecer o
melhor tratamento cirurgico e sistémico para cada paciente. No futuro, os tratamentos
serao individualizados, conforme analise molecular de cada tumor e, provavelmente,
estudo genético de cada paciente, buscando a melhor resposta ao tratamento com a
menor incidéncia de efeitos colaterais.

Devemos considerar que o estudo, em centro Unico, ndo representa a realidade
de uma regido ou de um pais, entretanto, em levantamento anterior em nosso servico,
demonstrou-se que nossos pacientes sdo provenientes de varias regides do Brasil®3).

Pode-se também argumentar que ndo separamos o grupo dos nao asiaticos
em diferentes etnias. Essa divisdo das racas nao foi possivel, pois a definicao da cor
ou raga, no preenchimento do protocolo, era subjetiva pelo avaliador. Considerando
que o Brasil € um pais miscigenado, muitas vezes, é dificil definir a ancestralidade da
populacdo. O censo do IBGE considera a raga/cor conforme a autodenominagao do
individuo®3).

Outra limitagdo é a falta de dados moleculares que, hoje, ja € de nosso
conhecimento o que é fundamental para entender o comportamento da doencga e do
progndéstico. Essa andlise poderia explicar melhor o quanto o fator genético e o
ambiental influenciam no desenvolvimento da doenga. Estudos multicéntricos podem

trazer resultados mais fidedignos, assim como, estudos moleculares futuros.
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6 CONCLUSOES

1. Concluimos que os pacientes asiaticos ou de descendéncia asiatica operados, em
nossa instituicdo, tém sobrevida e caracteristicas epidemiolégicas e
anatomopatolégicas semelhantes ao grupo dos nao asiaticos.

2. Nos asiaticos, houve significante predominio do sexo masculino.

3. Os pacientes asiaticos tém subdistribuicdo de risco de obito, por cancer de
estdmago, menor do que os pacientes nao asiaticos.

4. Nao houve diferenca no tipo de resseccdo, na morbidade, localizacdo do tumor,

mortalidade, tipo histologico e acometimento linfonodal.
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Anexo 1 - Parecer do comité de ética
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OBSERVAGAO

Faculdade de Ciéncias Médicas da Santa Casa de Sao Paulo
Associacgio Brasileira de Cancer Gastrico

Protocolo de Cancer Gastrico

Identificacao

Nome: Idade:
Data de nascimento: A / Sexo: Registro:

Data da Cirurgia: / / Numero do protocolo:

Dados Pessoais

Endereco:

Bairro: CEP:

Cidade: Estado: Pais:
Procedéncia: Profissao: Por quanto tempo:
Telefones: / / / /

Raga: 1.Caucasiano 2.Afro-descendente 3.Oriental 4.Indigena 5. Nao-classificavel
Escolaridade: 1.Analfabeto 2. Alfabetizado 3.1°grau completo 4. 1° grau incompleto
5.20grau completo 6. 20 grau incompleto 7. Técnico 8. Universitario
Tabagismo (2 1 cigarro / dia): 1.Sim ou Parou ha menos de 1 ano 2. Nunca fumou
3.Ja fumou mas parou ha mais de 1 ano
Etilismo (= 1 vez / més): 1. Sim ou Parou ha menos de 1 ano 2. Nunca bebeu
3.Ja bebeu mas parou ha mais de 1 ano
Quando bebe: 1. Nas refeicoes 2. Entre as refeices 3. Ambos
O que bebe: 1.Destilado 2.Fermentado 3. Ambos
Comorbidades: 1.Nao 2.HAS 3.DM 3.ICo 4.Hipo/hipertireoidismo 5. Outras

Medicagbes habituais:

Status performance (Indice de Karnofsky)
Apto para as atividades normais e trabalho;nenhum cuidado especial necessario
1.100% - Normal; nenhuma queixa; nenhuma evidéncia de doenga
2.90% - Capacidade para atividades normais; pequenos sinais e sintomas
3.80% - Atividade normal com esforgo; alguns sinais e sintomas de doenga

Inapto para o trabalho; apto para viver em casa e cuidar de muitas de suas necessidades; as
quantidades de assisténcia e suporte necessarios sdo muito variaveis

4.70% - Cuidados para si, incapaz para seguir com atividades normais ou trabalho ativo

5. 60% - Requer ajuda ocasional porém apto a cuidar de muitas de suas necessidades
pessoais



52

6.50% - Requer ajuda consideravel e freqiiente assisténcia médica ou especializada

Inapto para cuidar de si mesmo; requer cuidados hospitalares ou equivalentes especializado;
doenca pode estar progredindo rapidamente

7.40% - Incapacitado; requer cuidado especial e assisténcia

8.30% - Severamente incapacitado; admissdo hospitalar é indicada mas a morte nédo é
iminente

9.20% - Muito doente; admissdo hospitalar é necessaria, necessidade de terapia e cuidados
intensivos

10.10% - Moribundo; processo de fatalidade progredindo rapidamente

11.0% - Morte

Histoéria Clinica

Data da 1a consulta: Tempo de queixas (meses):

Sintoma principal: 1.Dor 2.Tumor 3.Fraqueza 4.Disfagia 5.Melena
6. Emagrecimento 7.Hematémese 8.Dado ndo disponivel

9. Anemia 10.Voémitos 11.Outro:

Emagrecimento (kg):

Peso habitual (kg):

Peso atual (kg):

Altura (cm): IMC:

Se ja operou o estomago: 1. Gastrectomia Bl 2. Gastrectomia BII 3. VGP 4. Gastrojejunostomia
5.Vagotomia + piloroplastia 6. Gastrectomia total 7. Outro:

Tempo da operacdo gastrica (anos):

Motivo da operacdo géstrica: 1.Doenc¢a benigna 2.Doengamaligna 3. Desconhecida

Histéria familiar de cadncer: 1.N3o 2.Sim. Parentesco: Idade:

Diagnéstico e Estadiamento

Diagnéstico: 1. Apenas clinico 2.Exames complementares 3.Operacdo 4. Histologia metastase

5. Histologia tumor primario 6. Recidiva 7. Outro

EDA: 1.N&orealizou 2.Normal 3.Lesdo benigna 4.Cancer precoce 5.Céancer avancado
Diagnéstico endoscépico: Tipo macroscépico Outras lesdes

Descricdo da EDA:

Laboratoério: 1. Hb 2. Ht 3. Leuc (Dif. ) 4. Plaq 5.Na 6.K
7.Ca 8.Ur 9.Cr 10.BT (D /1 J11.Fe____ _12.Ferritina___ __
13. Transferrina____14.TTPA____ 15.TP____16.INR_____ 17.PT____ 18.Alb___ 19.Glic____

EED: 1.Ndorealizou 2.Normal 3.Lesdo benigna 4.CAprecoce 5.CAavangado 6.0utro__

Ultrassom: 1.Né&orealizou 2.Normal 3.Carcinomatose 4.Ganglios perigastricos 5. Ascite

6. Metastase hepatica 7.0bs




Tomografia de abdome: 1.N&o realizou 2.Normal 3.Carcinomatose 4.Ganglios

5. Ascite 6. Metastase hepatica 7.0bs

Diagnéstico radiolégico: Tipo macroscopico T Outras lesdes

Ultrassom endoscépico: 1.N&do realizou 2.Estadiamento

Laparoscopia: 1.Ndorealizou 2.Normal 3.Carcinomatose 4.Géanglios perigastricos 5. Ascite

6. Metastase hepatica 7.0Outro

Citologia positiva por pungdo: 1.Sim 2.N&do 3.N&o realizada

Tratamento

Tratamento neoadjuvante (esquema): 1.Sim Data (intervalo) 2.Nio
QT
RT
Outro

Data da cirurgia: / /

Cirurgido: 10 assistente: __ 20 assistente:

Tipo macroscépico: T: Qutras lesdes:

Local: 1.LMU 2. MUL 3.MLU 4.UML 5.LD 6.L 7.LM 8. M 9.ML 10.MU 11.UM 12.U 13.E+_____
Citologia intra-operatéria: 1.Realizada 2. Positiva, andar superior 3. Positiva, andar inferior

4. Positiva, superior e inferior 5. Negativa 6.N&o realizada
Congelacdo (material ): 1.Positiva 2.Negativa 3.Ndo realizada

Ascite: 1.Ausente 2.<100ml 3.100a500ml 4.>500ml

Caracteristica: 1.Serosa 2.Hemorragica 3.Outra

Tumor géstrico: 1.T1 (M/SM) 2.T2 (MP) 3.T3(SS) 4.T4 (SE/SI) 5.T4a (SE) 6.T4b (SI)

Envolvimento da serosa: 1.N&do 2.Anterior 3.Posterior 4.Ambos 5. Outro

Tamanho do envolvimento da serosa: 1.Ndo 2.Sim(___ __ x__ ___ cm)
Invasdo de 6rgdos adjacentes: 1.Ndo 2.Péncreas 3.Bago 4.Figado 5.Diafragma 6. Via biliar
7. Mesocélon transverso 8.Célon 9.Rim 10. Adrenal 11.Vesicula

10.Jejuno 11.Parede abdominal 12.Outro

Resseccdo de T4: 1.Ndo 2.Completa 3.Incompleta

Metastases peritoneais: 1. PO (ausente) 2.P1 (presente) 3.Poucas distr. 4. Muitas distr. 5. Ovario
Ressec¢do de metastases peritoneais: 1.Ndo 2.Completa 3.0véario 4.Incompleta

Metastases hepaticas: 1. HO (ausente) 2.H1 (presente) 3.LoboD 4.LoboE 5.Difusa

Tamanho domaiorH: 1.#1cm 2.#2cm 3.#3cm 4.#4cm 5.#5cm 6.>5cm
Resseccdo de metastases hepaticas: 1.Ndo 2.Completa 3.Incompleta 4.Método: ____
Radicalidade: 1. Cirurgia RO (sem tumor residual - ressec¢do curativa com margens neg.)

2. Cirurgia R1 (tumor residual microscépico - margem positiva ou CY1)

3. Cirurgia R2 (tumor residual macroscépico)
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Tumor residual confirmado por: 1. Histologia 2. Clinico-patolégico 3. Ndo se aplica

Procedimento: 1. Nenhum 2.Jejunostomia 3. Gastrectomia parcial 4. Gastrectomia subtotal
5. Gastrectomia total 6. Gastrectomia segmentar 7. Gastroenteroanastomose
8. Esofagogastrectomia 9. Laparotomia exploradora 10.VLP exploradora

11. Prétese endoscépica 12. Resseccdo endoscépica 13. Outro

Toracotomia: 1.N&o 2.Sim (continuax descontinua / D X E)
Resseccdo combinada: 1.Ndo 2.Baco 3.Péancreas distal 4. Superficie pancreas 5.Mesocélon
6. Colon transverso 7.Figado 8.Vesicula 9.Adrenal E 10.Diafragma
11. Es6fago distal 12.Eso6fago toracico 13.Duodeno 14.Via biliar
15. Delgado 16.Parede abdominal 17.0Ovario 18.Outro____
Omentectomia: 1.Ndo 2.Perigastrica 3.Quase total 4. Total
Resseccdo do folheto anterior do mesocélon 1.Ndo 2.Parcial 3. Quase total 4. Total
Resseccdo da capsula pancreatica: 1.Ndo 2.Metade D 3. Quase total 4. Total
Reconstrucdo: 1.N&do 2.Estémago/duodeno 3.Estémago/jejuno 4.Eséfago/jejuno
5.Estémago/estbmago 6. Es6fago/estémago 7. Eséfago/jejuno/duodeno
8. Esofago/jejuno/estébmago 9. Eséfago/célon/duodeno 10.Outro ___

Tipo de reconstrucdo: 1.Ndo 2.BI 3.BIl 4.Y de Roux 5.Safatle 6.Keneth-Warren

7.Longmire-Beal 8. Interposicdo

9. Outro

Anastomose: 1.Ndo 2.Manual 3. Mecanica
Dissec¢do: 1.D0 2.D1 3.D1+ 4.D2 5.D2+
Drenagem da cavidade: 1.Ndo 2.Sim

Tipo de drenagem: 1.Penrose 2.Tubulo-laminar 3.Vacuo 4.Siliconado 5.0utro___

Drenado por quanto tempo (dias):

Tempo de operacdo (h): ___ Tempo de anestesia(h): ___ Perda sanguinea (ml): __

Transfusdo intra-operatéria: 1.Ndo 2. Concentrado hemaécias (n° bolsas)

3. Plasma (n° bolsas) 4. Plaquetas (n° bolsas) _____

Lesdo principal: 1. Tipo O (precoce) 2.Tipo1 3.Tipo2 4.Tipo3 5.Tipo4 6.Tipo5
Subclassificacdo do tipo 0: 1.1 2.1la 3.1lb 4.Ilc 5.1l 6.Misto

Tamanho da lesio: X X mm
Tamanho da escavagio: X X mm
Margens: Proximal ____ mm Distal________mm

Outras lesdes: 1.Ndo 2.Ulcera gastrica 3.Ulcera duodenal 4.Pélipos 5.Adenoma

6. Linfoma 7. Tumor de submucosa 8.0Outro

Canceres miultiplos: 22lesdo Tipo T Local
Margem proximal _____ mm Margem distal ______mm
Tamanho (mm)lesdo__ x__ _x__ _Escavacdo_ __ x__ _X__ __
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LINFADENECTOMIA

Estagdes linfonodais

Avaliacdo intra-operatéria

Avaliacdo anatomo-patolégica

Néo
verif.

Meta
neg.

Meta
pos.

Linfonodos | Linfonodos
dissecados positivos

Paracardicos D - 1

Paracardicos E - 2

Pequena curvatura - 3

Gastricos curtos - 4as

Gastroepipldica E - 4sb

Gastroepipléica D - 4d

Suprapiléricos - 5

Infrapiléricos - 6

Artéria géstricaE -7

Ant a art hep comum - 8a

Post a art hep comum - 8p

Tronco celiaco - 9

Hilo esplénico - 10

Artéria esplénica prox - 11p

Artéria esplénica dist - 11d

Art hepética propria - 12a

Ducto biliar - 12b

Post & veia porta - 12p

Retropancredticos - 13

Veia mesent sup - 14v

Artéria mesent sup - 14a

Coblica média - 15

Hiato adrtico - 16al

Para-aértico - 16al

Para-aértico - 16a2

Para-aértico - 16b1

Para-aértico - 16b2

Ant cabega pancreas - 17

Margem pancreas inf - 18

Infradiafragmaticos - 19

Hiato esofdgico - 20

Paraesofigicos inf - 110

Supradiafragméticos - 111

Mediastinais post - 112

TOTAL DE LINFONODOS
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Incisao

Extensdo na cavidade abdominal - especifique a extensdo usando a cor vermelha

Linhas de ressec¢do

Localizagdo no estomago

Secgdo transversal

PEQUENA
CURVATURA

PAREDE
ANTERIOR

PAREDE
POSTERIOR

GRANDE
CURVATURA
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Reconstrugdo / Tumor residual
(vermelho) / Tipo de anastomose /
Drenos

Ressecc¢do de pancreas, bago e mesocdlon

Dissec¢do dos linfonodos para-aérticos

s Mediastinal
1
'

H 16a1

16az

16b1

16b2

Desenho do material ressecado

Achado na parede anterior Achado na parede posterior
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Achados na superficie mucosa Esquema do perfil do tumor

Impressoes pessoais:

Complicacdes: 1.Respiratérias 2. Embolia pulmonar 3.Infeccdo de parede 4.infec¢do urinaria
5.AVC 6.TVP 7.0bstr.intestinal 8. Deiscéncia de parede / eventragdo / evisceracdo

9. Outra

Complicag¢des do trato digestivo: 1. Fistula gastrojejunal 2. Fistula esofagojejunal
3. Fistula gastroduodenal 4. Fistula do coto duodenal
5. Fistula enteroentero 6. Fistula esofagocolica
7. Fistula es6fago-tubo gastrico 8. Fistula pancreatica
9. Ndo houve fistula

Tempo de internacdo no pés-operatério (dias): __

Segunda cirurgia: 1.Ndo houve 2.Re-sutura de parede 3.Drenagem da cavidade

4. Abordagem de fistulas 5. Outra

Terceira cirurgia: 1.N&do houve 2.Re-sutura de parede 3.Drenagem da cavidade
4. Abordagem de fistulas 5. Outra
Obito até 30 dias: 1.Sim 2. Nio

Obito hospitalar: 1.Sim 2. Nio

Causa do 6bito:
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Protocolo Anatomo-patolégico

Tamanho do tumor (maior didmetroemem): ___
H. pylori: 1.Positivo 2.Negativo 3.Ndo realizou
Localizacdo tumoral: 1.L 2.M 3.LMU 4.U 5.MLU 6.MUL 7.UML 8.LM 9.ML
10.MU 11.UM 12.UE 13.Coto 14.LD 15.Cardia
Circunferéncia géstrica: 1.Pequena curvatura 2.Grande curvatura 3.Parede anterior
4. Parede posterior 5. Toda a circunferéncia
Cardia: 1.Ndo classificavel 2.Siewertl 3.SiewertIl 4.SiewertIII
Aspecto macroscopico - Avancado (Borrmann): 1.1 2.1I 3.III 4.1V 5.Nao
Aspecto macroscopico - Precoce: 1.1 2.1la 3.1Ib 4.Ilc 5.1 6.Néo
Tipo histolégico (Lauren): 1.Intestinal 2.Difuso 3.Misto 4.Nao
Tipo histolégico (Sociedade Brasileira de Patologia — Prof. Kiyoshi):
Padrdo intestinal: 1. Adenocarcinoma papilo-tubular
2. Adenocarcinoma tubular bem diferenciado
3. Adenocarcinoma tubular moderadamente diferenciado
Padréo gastrico: 4. Adenocarcinoma papilo-tubular (padrio foveolar)
5. Adenocarcinoma tubular (padrio foveolar)
6. Adenocarcinoma micro-tubular
7. Adenocarcinoma mucinoso mucocelular (céls anel de sinete)
8. Adenocarcinoma mucinoso muconodular
9. Adenocarcinoma pouco diferenciado (padréo indefinido)
10. Carcinoma medular simples 11. Carcinoma medular com estroma linféide
12. Carcinoma indiferenciado 13. Tumor carcinéide (benigno)
14. Carcinoma neuroendérino 15. Carcinoma adenoescamoso 16. Linfoma

17. Outro

Tipo Histolégico (JGCA): 1. Adenocarcinoma papilifero
2. Adenocarcinoma tubular bem diferenciado
3. Adenocarcinoma tubular moderadamente diferenciado
4. Adenocarcinoma pouco diferenciado tipo sélido
5. Adenocarcinoma pouco diferenciado tipo ndo sélido
6. Carcinoma com células em anel de sinete
7. Adenocarcinoma mucinoso
8. Tumor carcinéide
9. Carcinoma endécrino
10. Carcinoma com estroma linféide

11. Adenocarcinoma hepatéide
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12. Carcinoma adenoescamoso
13. Carcinoma de células escamosas
14. Carcinoma indiferenciado
15. Carcinoma outro
Exame por congelagdo da margem (intra-operatorio)
Proximal: 1. Positivo 2. Negativo 3.Ndo realizado
Distal: 1.Positivo 2. Negativo 3.Ndorealizado
Realizada neoadjuvéncia: 1.Sim 2. Ndo

Resposta a neoadjuvéncia (adaptada da escala de regressdo tumoral de Mandard AM et al, 1994)

Grau 1 Grau 2 Grau 3 Grau 4 Graus
sem cancer residual raras células de céncer mais fibrose do que mais cincer residual que auséncia de resposta
residual céncer residual fibrose

Margens cirtirgicas (pega cirtirgica)
Proximal (PM): ____cm 1. Livre (PM-) 2.Comprometida (PM+) 3. Ndo (PMx)
Distal (DM): ___ cm 1.Livre (DM-) 2. Comprometida (DM+) 3. Ndo (DMx)
Infiltragdo na parede: 1. Mucosa 2.Submucosa 3. Muscular prépria 4. Subserosa
5.Serosa 6. Além da serosa
Subdivisdo da infiltragdo na parede (opcional)
1. Mucosa nivel 1 (m1) 2. Mucosa nivel 2 (m2)
3.Submucosanivel 1 (sm1) 4. Submucosa nivel 2 (sm2)
Tipo deinfiltragdo: 1. Alfa 2.Beta 3.Gama
Invasdo vascular: Linfatica 1.Positiva 2. Negativa 3. Ndoavaliada
Sanguinea 1.Positiva 2.Negativa 3. Ndoavaliada
Infiltragdo perineural e/ou neural: 1. Positiva 2. Negativa 3. Ndoavaliada
Infiltrado inflamatério: 1. Escasso 2. Moderado 3. Abundante
Desmoplasia: 1. Escasso 2. Moderado 3. Abundante
Infiltragdo de 6rgdos vizinhos: 1. Ndo 2.Célon 3.Pancreas 4.Figado 5. Diafragma

6. Outros

Metastase hepdtica: 1. HO (ausente) 2. H1 (presente) 3. Hx (indeterminada)
Metastase peritoneal: 1. PO (ausente) 2.P1 (presente) 3.Px (indeterminada)
Citologia peritoneal: 1. Cy0 (citologia benigna ou células indeterminadas)
2.Cy1 (células neopldsicas) 3.Cyx (ndo realizada)
Outras metdstases a distdncia: 1. Ndo (M0) 2.Linfonodos (local ) 3.Intestino
4. Pleura 5. Medula 6ssea 6. 0ssos 7.Cérebro 8. Meninges 9. Pele

10. Pulmido 11.Adrenal 12.0vdrio 13.0Outros
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61

Metastase confirmada por: 1.Ndo se aplica 2. Clinica ouradiologia 3. Histologia
4. Achado operatério 5. OQutro
Parametro T da classificacdo TNM (UICC 2010 72 ed) e JGCA (JGCA 2011 32ed):

1. Tx (indeterminado)
2.TO (sem evidéncia de tumor)

3. Tis (carcinoma in situ: tumor intra-epitelial sem invasio da ldimina prépria — VALIDO
SOMENTE PARA CLASSIFICAngO DA UICC)

4. T1 (tumor restrito a mucosa ou submucosa) T1la (invade mucosa)
T1b (invade submucosa)
5. T2 (tumor invade muscular propria)

6. T3 (tumor invade subserosa; invasdo de ligamentos gastrocdlico e hepatogastrico; invasdo
de grande e pequeno omento)

7. T4 (tumor invade serosa ou estruturas adjacentes) T4a (invade serosa)
T4b (invade 6rgdos)

Parametro N da Classificagdo TNM (UICC 2010 72 ed):

1. Nx (indeterminado)

2.NO (sem metastases linfonodais)

3. N1 (metastases em 1 a 2 linfonodos regionais)

4. N2 (metastases em 3 a 6 linfonodos regionais)

5. N3 (metastases em 7 ou mais linfonodos regionais)
Parametro N da JGCA (JGCA 2011 3aed):

1. Nx (indeterminado)

2.NO (sem metastases linfonodais)

3. N1 (metastases em 1 a 2 linfonodos regionais)

4. N2 (metastases em 3 a 6 linfonodos regionais)

5. N3 (metastases em 7 ou mais linfonodos regionais) N3a (7 a 15 linfonodos)

N3b (16 ou mais linf.)

Parametro N da JGCA (JGCA 1998 22 ed - ver tabela no final):

1. Nx (indeterminado)

2.NO (sem metastases linfonodais)

3. N1 (metastases em linfonodos das cadeias do nivel 1)

4. N2 (metastases em Infonodos das cadeias do nivel 2)

5. N3 (metastases em linfonodos das cadeias do nivel 3)
Pardmetro M da classificacio TNM (UICC 2010 72 ed) ou JGCA (JGCA 2011 3aed):

1. Mx (indeterminado)

2. MO (sem metastases a distancia)

3. M1 (metastases a distancia)
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Estadiamento UICC (2010 72ed): 1.0 2.IA 3.IB 4.1IA 5.1IB 6.IIIA 7.1IIB 8.IIIC 9.1V
Estadiamento JGCA (2011 3aed): 1.0 2.1A 3.IB 4.1IA 5.1IB 6.IIIA 7.1IIB 8.1IIC 9.1V
Estadiamento JGCA (1998 22ed): 1.0 2.IA 3.IB 4.1 5.1IIA 6.1lIB 7.1V

ESTADIAMENTO FINAL
UICC (2010 72ed) T N M ESTADIO ____
JGCA (2011 32ed) T N M ESTADIO __
JGCA (1998 2aed) T N M ESTADIO ___

Seguimento

Datadaconsulta: ___/_/ Datadaconsulta: ___ /__ /

Status do tltimo seguimento:
1. Vivo sem doenga 2. Vivo com doenga
3. Morto pela doenga

4. Morto - causa

5. Perda de seguimento

Pesoatual (kg):

Datadaconsulta: __/_/_
Status do tltimo seguimento:
1. Vivo sem doenga 2. Vivo com doenga
3. Morto pela doenga

4. Morto - causa

5. Perda de seguimento

Peso atual (kg): .

Datadaconsulta: ___/_ /
Status do Ultimo seguimento:
1. Vivo sem doenga 2. Vivo com doenga
3. Morto pela doenga

4. Morto - causa

5. Perda de seguimento

Peso atual (kg):

Datadaconsulta: ___/__ /
Status do tltimo seguimento:
1. Vivo sem doenga 2. Vivo com doenca
3. Morto pela doenca

4. Morto - causa

5. Perda de seguimento

Pesoatual(kg): .

Status do ultimo seguimento:
1. Vivo sem doenga 2.Vivo com doenga
3. Morto pela doenga

4. Morto - causa

5. Perda de seguimento

Peso atual (kg):

Datadaconsulta: __ / _ /
Status do dltimo seguimento:
1. Vivo sem doenga 2.Vivo com doenga
3. Morto pela doenga

4. Morto - causa

5. Perda de seguimento

Peso atual (kg):

Datadaconsulta: __ /__ /
Status do ultimo seguimento:
1. Vivo sem doenga 2.Vivo com doenga
3. Morto pela doenga

4. Morto - causa

5. Perda de seguimento

Peso atual (kg):

Datadaconsulta: __ /_ _ /
Status do dltimo seguimento:
1. Vivo sem doenga 2.Vivo com doenga
3. Morto pela doenga

4. Morto - causa

5. Perda de seguimento

Peso atual (kg):
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Local e datade recidivadadoenga: ____ /__ _/__
1.Figado 2.Pulmido 3.SNC 4.Periténeo 5.0ssos
6. Linfonodos (local: )

7. Qutro local

Tratamento da recidiva do cancer gastrico:

1. Cirurgia

2. Quimioterapia

3. Radioterapia

4. Qutro

Outro cancer ap6s o tratamento do cancer gastrico?

1.Nao 2.Sim

Complicacdes tardias 1.Ndo 2.Estenose da anastomose 3.Brida / obstrucdo

4.Hérnia 5.Sindrome pés-gastrectomia 6. Outra

Anexos

Grupos linfonodais segundo a posicio do tumor - defini¢do do N pela JGCA 1998 - 22 ed

Local LMU / MUL

N MLU 7 UML LD/L LM /M /ML MU / UM
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Estadiamento UICC (2010 - 72 ed)

Estadiamento JGCA (2011 - 32ed)

Estadio T N M Estadio T N M
0 Tis NO MO 1A T1 NO MO
1A T1 NO MO T1 N1 MO
T2 NO MO . T2 NO MO
® T1 N1 MO T1 N2 MO
T3 NO MO 1A T2 N1 MO
IA T2 N1 MO T3 NO MO
T1 N2 MO T1 N3 MO
Tda NO MO T2 N2 MO
1B
T3 N1 MO T3 N1 MO
1B
T2 N2 MO T4a NO MO
T1 N3 MO T2 N3 MO
Tda N1 MO IIIA T3 N2 MO
1A T3 N2 MO Tda N1 MO
T2 N3 MO T3 N3 MO
T4b NOou N1 MO 1B Tda N2 MO
1B Tda N2 MO T4b N1 ou NO MO
T3 N3 MO Tda N3 MO
1I1c
T4b N2 cu N3 MO T4b N2 ou N3 MO
e T4a N3 MO v Qualquer T Qualquer N M1
v Qualquer T Qualquer N M1
Estadiamento UICC (2010 - 72 ed) Estadiamento JGCA (2011 - 32ed)
NO N1 N2 N3 NO N1 N2 N3
Tis 0 T1 1A 1B IA 1IB
T1 1A 1B IA 1IB T2 1B 1A 1B 1A
T2 1B 1A 1B 1A T3 1A 1IB 1A 1B
T3 IA 1IB 1A 1B T4a 1B A 1B 11IC
T4a 1B 1A 1B 1IIC T4b 11B 1B 1mic 11IC
T4b 11IB 1IIB 1IC 11C M1 v
M1 v
Estadiamento JGCA (1998 - 22ed)
NO N1 N2 N3
T 1A 1B 11 v
T2 1B 11 1A v
13 11 1A 1B v
T4 1A 1B v v
M1 v

14

64



Linfadenectomia em funcio da cirurgia proposta (JGCA 2011 - 32 ed)

DEFINIGAO

LINFONODOS REGIONAIS: ESTACOES LINFONODAIS 1 a 12 e 14v
METASTASES LINFONODAIS (M1): QUALQUER OUTRA ESTAGAO ACOMETIDA

Gastrectomia total

DO: linfadenectomia menor que D1

D1: gruposla?7

D1+: D1 + grupos 8a,9, 11p

D2: D1 + grupos 8a,9,10, 11p, 11d, 12a

Obs: para tumores que invadem o es6fago: D1+
inclui grupo 110; D2 inclui grupos 19, 20,110 e 111

Gastrectomia proximal

DO: linfadenectomia menor que D1

D1: grupos 1, 2, 3a, 4sa, 4sb, 7

D1+: D1 + grupos 8a,9, 11p

Obs: para tumores que invadem o es6fago, D1+
inclui grupo 110

Gastrectomia subtotal

DO: linfadenectomia menor que D1
D1: grupos 1, 3, 4sb, 4d, 5,6, 7
D1+:D1 + grupos 8a, 9

D2: D1 + grupos 8a,9,11p, 12a

Gastrectomia com preservacdo do piloro

DO: linfadenectomia menor que D1
D1: grupos 1, 3, 4sb, 4d, 6,7
D1+: D1 +8a,9

15
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RESUMO

Analise comparativa entre asiaticos e nao asiaticos submetidos a gastrectomia
por adenocarcinoma gastrico

Introducgédo - O cancer de estdbmago € a quinta neoplasia maligna e a quarta causa
de morte por cancer no mundo, responsavel por 768.793 mortes em 2020. Mais de
70% dos casos ocorrem no continente asiatico. Apesar de maior incidéncia nos paises
asiaticos, esta populacdo apresenta maior sobrevida. Além disso, pacientes asiaticos
sao diagnosticados em idades mais jovens, estadiamentos mais precoces e menor
incidéncia de tumores proximais quando comparados com pacientes nao asiaticos.
Métodos- Estudo de coorte retrospectivo, foram selecionados os pacientes com
adenocarcinoma gastrico submetidos a gastrectomia com linfadenectomia D1 e D2
com intengao curativa, na Santa Casa de Sao Paulo, no periodo de janeiro de 1998 a
dezembro de 2016. Excluidos os pacientes submetidos a cirurgia paliativa,
esofagectomia, tumores de coto gastrico e submetidos a neoadjuvancia. Os pacientes
foram divididos em dois grupos, asiaticos e nao asiaticos. Testes estatisticos utilizados
foram o teste de Qui-Quadrado, teste exato de Fisher; teste t de Student; analise de
sobrevivéncia de Kaplan-Meier; estimado as fungcbes de sobrevivéncias através do
teste de Log Rank; e na analise multivariada os modelos de Cox, e de Fine e Gray. O
nivel de significancia estatistica foi de 5%. Resultados- Do total de 462 pacientes, 29
(6,3%) eram asiaticos e 433 (93,7%) nao asiaticos. A porcentagem de homens no
grupo de asiaticos (79,3%) foi superior aos dos nao asiaticos (56,6%). Nao houve
diferenga significante de sobrevida, idade ao diagndstico, localizagdo do tumor ou
estadiamento entre asiaticos e n&o asiaticos submetidos a gastrectomia. Entretanto,
0s pacientes asiaticos tém subdistribuicdo de risco de ébito por cancer do estdbmago
menor do que os pacientes ndo asiaticos (52% menor). Conclusées- Os pacientes
asiaticos operados, em nossa instituicdo, tém sobrevida e caracteristicas
epidemioldgicas e anatomopatoldgicas semelhantes ao grupo dos nao asiaticos. Nos
asiaticos, houve predominio significante da neoplasia no sexo masculino, e
apresentam subdistribuicdo de risco de 6bito por cancer de estbmago menor do que

0s pacientes nao asiaticos.
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ABSTRACT

Comparative analysis between Asians and non-Asians submitted to
gastrectomy for gastric adenocarcinoma

Introduction- Gastric cancer is the fifth malignant neoplasia and the fourth leading
cause of cancer death worldwide, accounting for 768,793 deaths in 2020. Over 70%
of cases occur on the Asian continent. Despite the higher incidence in Asian countries,
this population presents higher survival rate. Besides that, Asian patients are younger
and have earlier stage at the diagnosis, and lower incidence of proximal tumors when
compared to non-Asian patients. Methods- A retrospective cohort study in which
patients with gastric adenocarcinoma undergone gastrectomy with D1 and D2
lymphadenectomy with curative intent, at Santa Casa de S&o Paulo, were selected
from January 1998 to December 2016. The exclusion criteria were patients submitted
to palliative surgery, esophagectomy, gastric stump tumors, and received neoadjuvant
therapy. Patients were divided into two groups, Asian and non-Asian. The chi-square
test or in cases of small samples, Fisher's exact test; Student's t test; Kaplan-Meier
survival analysis; estimated survival functions for each variable using the Log Rank
test; and in multivariate analysis the Cox, and Fine and Gray models were Statistical
tests used in this research. The level of statistical significance was 5%. Results-
Amount of 462 patients, 29 (6.3%) were Asian and 433 (93.7%) were non-Asian. The
percentage of men in the Asian group (79.3%) was higher than in the non-Asian group
(56.6%). There was no significant difference in survival, age at diagnosis, tumor
location, or staging between Asians and non-Asians undergoing gastrectomy.
However, Asian patients have lower subdistribution death risk from gastric cancer than
non-Asian patients (52% lower). Conclusions- Asian patients operated on at our
institution have similar survival and epidemiological and anatomopathological
characteristics to the non-Asian group. In Asians, the neoplasia prevailed significantly
in the male gender, and they presented lower subdistribution death risk from gastric

cancer than non-Asian patients.

Key words: Stomach Neoplasms, Gastrectomy, Ethnicity, Asians



