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Editorial

Ressec¢oes multiorganicas no cancer gastrico

Multiorganic resections in gastric cancer

ANDRE MACIEL DA Siva, TCBC-RJ'.

Océncer gastrico é o quinto tumor maligno mais co-
mum no mundo, superado somente pelas neopla-
sias malignas do pulmao, mama, célon/reto e prostata.
Cerca de 70% dos casos ocorrem em paises em desenvol-
vimento. Em termos de mortalidade, representa a terceira
causa de morte por cancer em ambos 0s sexos, atras das
neoplasias de pulméo e de figado'.

Esperam-se 12.920 casos novos de cancer de
estdbmago em homens e 7600 em mulheres para o Brasil,
no ano de 2016. Excluindo-se os tumores de pele ndo
melanoma, é o quinto cancer mais incidente no pais?.

A infeccdo pela bactéria Helicobacter pylori, o
consumo de alimentos conservados no sal e defumados,
a obesidade, o consumo do alcool em grande quantidade
e o tabagismo sdo os principais fatores de risco para a
doenca.

Infelizmente, a maioria dos casos de cancer
gastrico se apresenta em estdgios avancados, notada-
mente no ocidente e nos paises em desenvolvimento.
Japao e Coreia do Sul sdo excecdes, onde eficientes pro-
gramas de rastreamento permitiram um maior percentual
de diagnoéstico da doenca em estagio precoce.

De acordo com a oitava classificacdo TNM
para os tumores malignos da Unido Internacional para o
Controle do Cancer (UICC), o cancer gastrico que invade
estruturas adjacentes (figado, célon, intestino delgado,
adrenal, diafragma, pancreas, baco, rim) é classificado
como pT4b. Esses tumores representam um grande de-
safio, uma vez que estdo associados, geralmente, a uma
importante queda do estado geral do paciente e, ndo
raro, a disseminacdo peritoneal (microscépica ou mesmo
macroscopica).

O diagnostico dos tumores gastricos pT4b ndo

é uma missao facil. A correlacdo clinico-patolégica é
muito falha: ndo raro o que interpretamos na tomogra-
fia computadorizada como invasao de érgao adjacente
(cT4b) é confirmado como reacdo desmoplasica na ana-
lise do espécime anatomo-patoldgico. Em uma metanali-
se publicada em 2011, Seevaratnam et al.? analisaram o
papel da tomografia computadorizada em determinar o
status T4 no cancer gastrico: a acuracia do método radio-
l6gico foi de 80%. Em outra revisao sistematica, Cardo-
so et al.* mostraram que a acuracia da ultrassonografia
endoscodpica em avaliar os tumores gastricos T4 (79%) é
bem semelhante a da tomografia computadorizada.

Até mesmo a avaliacao intra-operatéria é falha,
0 que eventualmente leva o cirurgidao a uma resseccao
multiorganica quando na verdade a estrutura adjacente
ao tumor ndo apresentava invasao real, mas sim uma re-
acao desmoplasica. Algumas séries japonesas>® demons-
tram que em até 55 % dos casos o que se tratava como
invasdo tumoral a laparotomia era, na verdade, reacdo
desmoplésica confirmada pelo patologista. Particular-
mente, o desafio da avaliacdo da invasao tumoral é ainda
maior quando lidamos com um tumor intimamente rela-
cionado com o pancreas. Piso et al.” encontraram invasao
pancreatica em somente 39% dos pacientes submetidos
a gastrectomia associada a pancreatectomia em mono-
bloco.

A disseminacdo peritoneal pode ser avaliada
pela laparoscopia estadiadora. Alguns estudos mostram
que a laparoscopia promoveu mudanca na estratégia te-
rapéutica em 20 a 50% dos casos, poupando muitos pa-
cientes de uma laparotomia desnecessaria®°.

Em estudo retrospectivo envolvendo 65 pacien-
tes submetidos a cirurgia radical, Carboni et al.'" atingi-
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ram cirurgia RO em 40 pacientes (61,5%). Destes, 80%
apresentaram invasao de orgdos/estruturas adjacentes a
avaliacdo anatomo-patoldgica (pT4b). Nos 25 pacientes
restantes a cirurgia nao foi radical: em 18 pacientes as
margens cirdrgicas estavam microscopicamente acometi-
das (cirurgia R1) e nos outros sete pacientes a cirurgia foi
R2 (margens macroscopicamente acometidas por tumor).
Por outro lado, Xiao et al.'? atingiram cirurgia RO em
68,2% dos casos de sua série retrospectiva de 63 pacien-
tes. Em somente 39,7% dos pacientes foi comprovada
invasdo tumoral de érgdo adjacente pela anélise anato-
mo-patoldgica.

Considerando a agressividade da cirurgia mul-
tiorganica, surge a discussao do real beneficio deste pro-
cedimento quando comparado as resseccoes paliativas
ou mesmo as cirurgias derivativas. Kim et al.’* avaliaram
132 pacientes submetidos a cirurgia por cancer gastrico
T4. Neste estudo, houve uma comparacao entre trés sub-
grupos: cirurgia multiorganica (grupo 1), gastrectomia
isolada (grupo 2) e cirurgia sem resseccao, como gastro-
jejunostomia e quimioterapia intraperitoneal (grupo 3). O
grupo 3 inclufa um numero consideravelmente maior de
pacientes com tumor Borrmann IV, disseminacdo perito-
neal e metastase a distancia. Na analise multivariada, a
radicalidade cirtrgica (RO vs R1 vs R2) teve impacto em
sobrevida a despeito da importante disparidade entre os
grupos. Quando comparados os grupos 1 e 2, a sobrevida
em cinco anos foi maior no grupo 1, com significancia
estatistica. Em uma série retrospectiva de 169 pacientes
submetidos a resseccao multiorganica, Onate-Ocafia et
al.’* também encontraram sobrevidas diferentes quando
comparados os pacientes submetidos a cirurgia RO com
aqueles que receberam cirurgia R1/R2.

Varios estudos na literatura procuraram avaliar
a sobrevida apdés resseccao multivisceral no cancer gastri-
co de acordo com o érgdo associado ressecado. Cheng
et al."> demonstraram uma sobrevida mediana maior nos
pacientes com invasao hepatica quando comparados a
invasdo de pancreas, célon e baco. Min et al.’® avalia-
ram 243 pacientes pT4b que foram submetidos a cirurgia
RO. A sobrevida global em cinco anos foi de 36,8% e a
sobrevida mediana foi de 26 meses. Nos pacientes com
invasdo pancredtica, a sobrevida em cinco anos foi de
23,3%, enquanto nos pacientes sem invasao pancreatica
a sobrevida em cinco anos foi de 42,1%. Nos pacientes

com invasao pancreatica, ndo houve sobrevida em cinco
anos quando a resseccdo envolveu uma duodenopancre-
atectomia. Nos pacientes que receberam outro tipo de
resseccao pancreatica (pancreatectomia distal e resseccao
em cunha), a sobrevida em cinco anos foi de 27,4%.

Em funcéo da elevada morbidade da cirurgia
multivisceral e da alta mortalidade encontrada em algu-
mas séries, varios autores procuraram estratificar os prin-
cipais fatores progndsticos no tratamento cirdrgico dos
pacientes pT4b. Um importante estudo multicéntrico ita-
liano' avaliou 112 pacientes cT4b submetidos a ressec-
cao multivisceral. Em 98 pacientes (87,5%) havia invasao
de 6rgao adjacente (pT4b). A cirurgia RO foi obtida em 43
pacientes (38,4%), a cirurgia R1 foi obtida em 30 (26,8%)
enquanto a cirurgia R2 foi realizada em 39 (34,5%). O
status nodal também foi avaliado: 12 pacientes NO, 34
N1, 33 N2 e 33 N3. Apds a cirurgia os pacientes recebe-
ram quimioterapia adjuvante. Nao houve homogeneida-
de nos protocolos de adjuvancia, sendo o esquema ECF
(epirrubicina, cisplatina e fluorouracil) o mais utilizado.
Em funcao disso, a quimioterapia adjuvante nao foi leva-
da em consideracdo na analise estatistica. A sobrevida em
um, trés e cinco anos foi de 60,7%, 30,3% e 27,2%, res-
pectivamente. A andlise multivariada mostrou que o sta-
tus da resseccao (RO vs R1 vs R2) e o status nodal (NO vs
N1 vs N2 vs N3) sdo os principais fatores prognosticos na
resseccao multivisceral. A sobrevida em cinco anos foi de
43,7% na cirurgia RO e de 31,4% na resseccao R1. Nao
houve sobrevida em cinco anos nos pacientes submetidos
a cirurgia R2. Para os pacientes pNO, pN1, pN2 e pN3 a
sobrevida foi de 53,3%, 40,4%, 26,5% e 0%, respec-
tivamente. Quando comparados os pacientes NO e N+,
houve importante impacto na sobrevida em cinco anos
(pNO=53,3% vs pN+=21,5%; p=0,006). Em uma revisao
sistematica da literatura onde foram incluidos 17 estudos
com 1343 pacientes, Brar et al.'® também encontraram
o status da resseccdo e o status nodal como os princi-
pais fatores progndsticos na resseccao multiorgancica por
cancer gastrico avancado. Os autores ainda ponderam a
morbimortalidade da resseccdo multivisceral e a dificulda-
de na definicdo da invasao de 6rgaos adjacentes antes de
indicar a cirurgia alargada.

Os trabalhos mais recentes procuraram estrati-
ficar os pacientes, de modo que fosse possivel atingir o
maximo de beneficio com a resseccao multiorganica. Min
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et al.'® excluem da resseccdo multivisceral os pacientes
com metastase linfonodal na cadeia para-adrtica e aque-
les que necessitariam de duodenopancreatectomia asso-
ciada. Ha ainda correntes na literatura'® que sugerem o
tratamento neoadjuvante, seja com quimioterapia, seja
com quimioterapia + radioterapia, no intuito de promo-
ver downstaging dos tumores e avaliar a resposta biolé-
gica — em caso de progressao de doenca, os pacientes
seriam poupados de uma cirurgia extensa sem beneficio
terapéutico. As terapias neoadjuvantes (quimioterapia/ra-
dioterapia) e/ou adjuvantes (quimioterapia/radioterapia)
guando associadas a resseccdo multiorganica no cancer
gastrico localmente avancado também poderiam contri-
buir para melhores resultados oncolégicos, notadamente
com o aumento da sobrevida.

Faltam estudos prospectivos e randomizados
voltados para pacientes com tumores T4b para que pos-
samos definir melhor o papel das terapias (neo)adjuvan-
tes. A hipertermoquimioterapia, associada a cirurgia mul-
tivisceral, é outra alternativa devido a alta probabilidade
de disseminacdo peritoneal microscépica nos tumores
T4b.

O tratamento curativo dos pacientes com can-
cer gastrico pT4b exige uma equipe multidisciplinar ex-
periente, pois envolverd o time cirlrgico-anestésico, in-
tensivistas, oncologista clinico e mesmo o radioterapéuta
(estes dois Ultimos no cenario da neoadjuvancia/adjuvan-
cia). De preferéncia, os pacientes devem ser encaminha-
dos a centros de referéncia capacitados e habituados no
tratamento do cancer gastrico. Na pratica, a maioria dos
pacientes sera submetida ao tratamento paliativo, seja ele
cirdrgico, clinico ou mesmo através de cuidados paliati-
VOS.

Considerando a literatura publicada até o mo-
mento na tematica de cancer gastrico e resseccdo multi-
visceral, podemos concluir que:

- O cancer gastrico ¢ um problema de saude
publica mundial.

REFERENCIAS

1. Ferlay J, Soerjomataram |, Dikshit R, Eser S, Mathers
C, Rebelo M, et al. Cancer incidence and mortality
worldwide: sources, methods and major patterns in
GLOBOCAN 2012. Int J Cancer. 2015;136(5):E359-86.

- Excetuando-se paises como Japao e Coreia do
Sul, onde ha um efetivo programa de rastreamento de
cancer gastrico, a doenca é, na maioria das vezes, diag-
nosticada em estagios avancados.

- Os tumores gastricos pT4b representam um
desafio para a equipe terapéutica e, notadamente, para
o time cirurgico.

- O correto estadiamento dos tumores pT4b
ainda é limitado com os métodos radiolégicos atuais.

- Mesmo durante o ato cirurgico, a distincao
entre reacdo desmoplasica e real invasao de 6rgao adja-
cente ainda constitui um desafio para o cirurgido.

- A cirurgia constitui o pilar central do trata-
mento do cancer gastrico. Nos tumores pT4b, a resseccao
multiorganica representa o tratamento cirdrgico radical
com intuito curativo.

- Os tumores pT4b com invasdo da cabeca do
pancreas parecem ter pior prognéstico quando compa-
rados com a invasao de outras estruturas adjacentes ao
estbmago.

- Uma selecéo judiciosa de pacientes é de suma
importancia para que se atinja baixa morbimortalidade na
resseccdo multivisceral para o cancer gastrico.

- A cirurgia RO e a auséncia de metastase lin-
fonodal (e eventualmente um status N1) sdo os princi-
pais fatores prognésticos na cirurgia multiorganica para
0 cancer gastrico.

- As terapias neoadjuvantes podem contribuir
para a selecdo de pacientes candidatos a resseccao mul-
tiorganica. As terapias neoadjuvantes e/ou adjuvantes
podem melhorar os resultados oncolégicos quando asso-
ciadas a resseccdo multiorganica no cancer gastrico.

- A literatura voltada para os pacientes com
tumores gastricos T4b é constituida essencialmente de
estudos retrospectivos. Seria muito importante o desen-
volvimento de estudos prospectivos randomizados para
que se definisse o protocolo terapéutico ideal para esses
pacientes.

2. Brasil. Ministério da Saude. Instituto Nacional de
Cancer José Alencar Gomes da Silva. Estimativa 2016:
incidéncia de cancer no Brasil. Rio de Janeiro: INCa;
2015.

3. Seevaratman R, Cardoso R, McGregor C, Lourenco L,
Mahar A, Sutradhar R, et al. How useful is preoperative

Rev Col Bras Cir 2017; 44(6): 549-552



552

Silva
Resseccoes multiorganicas no cancer gastrico

imaging for tumor, node, metastasis (TNM) staging
for gastric cancer? A meta-analysis. Gastric Cancer.
2012;15 Suppl 1:53-18.

Cardoso R, Coburn N, Seevaratman R, Sutradhar R,
Lourenco LG, Mahar A, et al. A Systematic review
and meta-analysis of the utility EUS for preoperative
staging for gastric cancer. Gastric Cancer. 2012;15
Suppl 1:519-26.

Kitamura K, Tani N, Koike H, Nishida S, Ichikawa D,
TaniguchiH, et al. Combined resection of the involved
organs in T4 gastric cancer. Hepatogastroenterology.
2000;47(36):1769-72.

Isozaki H, Tanaka N, Tanigawa N, Okajima K.
Prognostic factors in patients with advanced gastric
cancer with macroscopic invasion to adjacent
organs treated by radical surgery. Gastric Cancer.
2000;3(4):202-10.

Piso P, Bellin T, Aselmann H, Bektas H, Schlitt HJ,
Klempnauer J. Results of combined gastrectomy
and pancreatic resection in patients with advanced
primary gastric carcinoma. Dig Surg. 2002;19(4):281-
5.

Yano M, Tsujinaka T, Shiozaki H, Inoue M, Sekimoto
M, Doki Y, et al. Appraisal of treatment strategy
by staging laparoscopy in locally advanced gastric
cancer. World J Surg. 2000;24(9):1130-5; discussion
1135-6.

LehnertT, Rudek B, Kienle P, BuhlK, Herfarth C. Impact
of diagnostic laparoscopy on the management of
gastric cancer: prospective study of 120 consecutive
patients with primary gastric carcinoma. Br J Surg.
2002;8(4):471-5.

Blackshaw GR, Barry JD, Edwards P, Allison MC,
Thomas GV, Lewis WG. Laparoscopy significantly
improves the perceived preoperative stage of gastric
cancer. Gastric Cancer. 2003;6(4):225-9.

. Carboni F, Lepiane P, Santoro R, Lorusso R, Mancini

12.

13.

14.

15.

16.

18.

P, Sperduti I, et al. Extended multiorgan resection
for T4 gastric carcinoma: 25-year experience. J Surg
Oncol. 2005;90(1):95-100.

Xiao L, Li M, Xu F, Ye H, Wu W, Long S, et al.
Extended multi-organ resection for cT4 gastric
carcinoma: a retrospective analysis. Pak J Med Sci.
2013;29(2):581-5.

Kim JH, Jang YJ, Park SS, Park SH, Kim SJ, Mok YJ, et
al. Surgical outcomes and prognostic factors for T4
gastric cancers. Asian J Surg. 2009;32(4):198-204.
Onate-Ocafa LF, Becker M, Carrillo JF, Aiello-
Crocifoglio V, Gallardo-Rincon D, Brom-Valladares
R, et al. Selection of best candidates for multiorgan
resection among patients with T4 gastric carcinoma.
J Surg Oncol. 2008;98(5):336-42.

Cheng TC, Tsai CY, Hsu JT, Vinayak R, Liu KH, Yeh
CN, et al. Aggressive surgical approach for patients
with T4 gastric carcinoma: promise or myth? Ann
Surg Oncol. 2011;18(6):1606-14.

Min JS, Jin SH, Park S Kim SB, Bang HY, Lee JI.
Prognosis of curatively resected pT4b gastric cancer
with respect to invaded organ type. Ann Surg Oncol.
2012;19(2):494-501.

Pacelli F, Cusumano G, Rosa F, Marrelli D, Dicosmo
M, Cipollari C, Marchet A, Scaringi S, Rausei S, di
Leo A, Roviello F, de Manzoni G, Nitti D, Tonelli F,
Doglietto GB; Italian Research Group for Gastric
Cancer. Multivisceral resection for locally advanced
gastric cancer: an lItalian multicenter observational
study. JAMA Surg. 2013;148(4):353-60.

Brar SS, Seevaratnam R, Cardoso R, Yohanathan
L, Law C, Helyer L, et al. Multivisceral resection for
gastric cancer: a systematic review. Gastric Cancer.
2012;15 Suppl 1:5100-7.

Hawkins WG. The case for neoadjuvant therapy
in locally advanced gastric cancer. JAMA Surg.
2013:148(4):361.

Rev Col Bras Cir 2017; 44(6): 549-552



