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RESUMO

O cancro gástrico permanece um problema mundial representando a 
3ª neoplasia em termos de mortalidade com 723000 mortes anualmente. 
Geralmente, a Europa não é considerada uma região em que esta doença é 
um problema. No entanto, em 2012, faleceram cerca de 107000 europeus de 
entre os 140000 diagnosticados com adenocarcinoma gástrico, traduzindo 
o diagnóstico geralmente tardio e a elevadíssima letalidade consequente. 
Igualmente, se é verdade que a incidência tem diminuído, não é contudo 
menos verdade que, nas próximas décadas, o número esperado de casos 
aumente devido fundamentalmente ao envelhecimento da população. De 
facto, é estimado que até 2035 se observe um aumento em cerca de 30% no 
número de novos casos e mortes na Europa.

Portugal apresenta a mesma tendência, com um aumento de 3018 para 
4082 casos e de 2285 para 3172 mortes. Isto é, em menos de 20 anos, o 
cancro gástrico representará a causa de morte para 9 portugueses todos os 
dias!

Isto é importante, já que, pelo menos para as formas mais frequentes de 
adenocarcinoma gástrico (tipo intestinal): 1) são conhecidos os principais 
fatores de risco, 2) está determinada a sequência de condições e lesões que 
antecedem o aparecimento do adenocarcinoma e 3) existem possibilidades 
de diagnóstico precoce e redução consequente da mortalidade.

Apesar disso, não se tem assistido a modificações significativas na taxa 
de letalidade.

Assim, como gastrenterologista, docente universitário e investigador, 
tenho tido pessoalmente e diariamente que responder a questões dos meus 
doentes, familiares e alunos sobre este tema.

“Para reduzir a mortalidade por cancro gástrico, o que devemos fazer (isto 
é, que intervenções são necessárias)? E em quem?”

Essas questões têm motivado, a mim e ao nosso grupo, a diversos 
projetos nesta área. De facto, pudemos já contribuir e influenciar a prática 
nesta área de forma decisiva. De forma pioneira realizámos estudos originais 
que contribuíram para formular recomendações internacionais de vigilância 
para os indivíduos em risco, determinar pela primeira vez os critérios de 
qualidade de uma endoscopia digestiva alta considerando as mais recentes 
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tecnologias de alta resolução e descrever as indicações para o tratamento 
minimamente invasivo endoscópico (ao invés do standard cirúrgico anterior), 
perspectivando igualmente o custo-benefício destas atitudes.

Procurei elaborar um texto de fácil leitura mas rigoroso, que possa ser 
útil para informar a prática dos clínicos para as recomendações mais atuais 
nesta área e motivar os decisores em saúde para considerar (também) o 
adenocarcinoma gástrico na agenda da saúde em Portugal, fornecendo as 
referidas respostas às questões. 

De outra forma, “O que devem todos os clínicos dizer aos seus doentes para 
que não venham a sofrer de cancro gástrico? E o que os nossos decisores em saúde 
devem saber para poder reduzir a mortalidade por cancro gástrico em Portugal 
em termos populacionais?”

Aproximadamente um em cada 60 indivíduos vem a sofrer de cancro 
gástrico em Portugal. Para além da história familiar de cancro gástrico 
(presente no entanto numa minoria dos novos casos), os principais fatores 
de risco são modificáveis. Os mais relevantes são a infeção pelo Helicobacter 
pylori, hábitos dietéticos errados incluindo o consumo aumentado de sal e o 
hábito tabágico. Assim sendo, deveremos promover, também por esta razão, 
em todos os nossos doentes e na população em geral, a evicção tabágica e a 
adopção de hábitos dietéticos saudáveis. Não havendo entre nós evidência 
do custo-benefício do seu rastreio sistemático, é no entanto recomendação 
atual tratar todos os indivíduos em que se diagnostique a infecção pelo H. 
Pylori. Revimos de forma sistemática as resistências antibióticas em Portugal 
para, de acordo com as recomendações mais recentes (cujo painel também 
pudemos integrar), e atendendo à possibilidade de observar resistência 
simultânea à claritromicina e metronidazol em >15% da população adulta, 
sugerir a utilização de terapêutica quadrupla com bismuto na terapêutica 
desta infeção.

Contudo, intervenções ao nível dos fatores de risco não terão resultados 
imediatos e eventualmente a sua efetividade pode ficar aquém do estimado já 
que noutro países onde se observaram as referidas modificações a letalidade 
por cancro gástrico manteve-se em níveis elevados. Por isso, achamos que 

todos os momentos de contacto individual clínico devem promover o 
diagnóstico precoce.

O melhor método de diagnóstico precoce é a realização de uma 
endoscopia digestiva alta realizada de forma cuidada e completa e usando 
as melhores tecnologias existentes. Estão hoje determinados os vários 
parâmetros com que tal procedimento deve ser realizado por forma a 
minimizar a possibilidade de falhas diagnósticas.

Neste contexto, a utilização de endoscópios de alta-resolução com 
cromoscopia virtual permite uma observação de toda a mucosa por forma 
a determinar a presença de lesões desejavelmente precoces e a presença de 
condições pré-malignas. Defendemos que a realização de uma endoscopia 
digestiva alta deve ser sempre considerada de rastreio oportunista – é por 
vezes o único contacto daquele cidadão com esta oportunidade – promovendo 
igualmente e de forma claramente custo-eficaz entre nós o seguimento de 
indivíduos em risco. Numa perspectiva social de rastreio, achamos que deverá 
ser custo-eficaz a realização de endoscopia digestiva alta aquando da realização 
de colonoscopia no âmbito de um rastreio organizado de cancro colo-rectal.

Todas estas medidas são porventura relevantes já que determinam o 
diagnóstico precoce e a possibilidade de terapêutica minimamente invasiva, 
curativa e preferida pelos doentes. Com a experiência colectada desde 2003, 
pudemos proporcionar a cura oncológica a mais de 4 centenas de doentes 
com menor taxa de complicações e melhor qualidade de vida que o anterior 
standard cirúrgico de tratamento destes doentes. A exérese endoscópica 
constitui hoje,	 (também) em termos Europeus, a primeira opção no 
tratamento das lesões precoces.

Assim, em sumário, para reduzir a mortalidade por cancro gástrico em 
Portugal deveremos enquanto clínicos 1) promover uma redução efetiva 
do hábito tabágico e 2) promover a erradicação de Helicobacter pylori (se 
presente) mas, indubitavelmente promover o diagnóstico precoce de 3) 
formas curáveis através de endoscopia de forma efetiva do ponto de vista 
oncológico bem como preferido pelos doentes, 4) através da realização de 
endoscopia digestiva alta de qualidade com sistemas de alta-resolução seja no 
quotidiano “rastreio oportunista”, 5) na custo-eficaz vigilância de indivíduos 
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em risco ou 5) enquanto (decisores) no rastreio dos indivíduos submetidos 
em simultâneo ao rastreio cancro colo-rectal.
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O PROBLEMA: CANCRO GÁSTRICO EM PORTUGAL

• � O cancro gástrico é e permanecerá um problema relevante em Portugal.
• � A cessação tabágica e hábitos de dieta saudável devem ser promovidos.
• � Não há estudos de custo-benefício para o rastreio e tratamento de H. pylori 

em Portugal.
• � A infeção pelo H. pylori, se presente, deve sempre ser tratada.
• � A terapêutica quadrúpla com bismuto deve ser a primeira opção tendo em 

conta o perfil de resistências.

a. Risco de cancro gástrico em Portugal

Globalmente, o cancro gástrico afetou em 2012 cerca de 1 milhão de 
indivíduos representando 6.8% do total de pessoas afetadas por neoplasias, 
sendo o 5º mais comum e a 3ª causa de morte, com apenas 30% dos doentes 
apresentando sobrevidas superiores a 5 anos [1].

Em 2016, 110573 indivíduos morreram em Portugal, 32628 devido 
a doenças do aparelho circulatório (35%) e 27306 por tumores malignos 
(25%). Ou seja, 1 em cada 4 mortes em Portugal são devidas a doenças 
neoplásicas e com tendência a aumentar em termos relativos.

Em 2012, o cancro gástrico era em Portugal a 5ª neoplasia mais frequente 
e a 4ª causa de morte por cancro, representando 9.7% das 24.000 mortes 
anuais por cancro.

A taxa de mortalidade padronizada foi de 10.1/100000, o que significou 
2285 mortes [1,2] permitindo classificar Portugal como de risco intermé-
dio para cancro gástrico (Fig.1). Notemos que, no mesmo ano, este número 
representaria 2/3 daqueles que faleceram por acidente (n=3808) e quase 10 
vezes mais daquelas que faleceram por SIDA por exemplo (n=331).
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  Fig. 1 - Taxa de mortalidade (ajustada para a idade) de cancro gástrico em 2012 no Mundo (Fonte: 
Globocan, IARC; a 22.7.2018). Embora mais relevante a Oriente, grande parte da Europa de Leste 

e Portugal devem ser consideradas áreas de risco intermédio.

Numa análise do burden em termos de internamentos hospitalares em 
Portugal, entre 2000 e 2010, verificámos também que 16% das mortes 
intra-hospitalares foram atribuíveis a patologia digestiva (n=75000), sendo 
59% consideradas prematuras (isto é, em indivíduos com < 75 anos) veri-
ficando-se uma tendência de aumento no período em análise. A maioria 
dos internamentos intra-hospitalares foi atribuída a patologia biliar mas foi 
mesmo o cancro gástrico o responsável pelo maior número de mortes intra-
-hospitalares (n=10278) [3].

Em resumo, o risco de vir a sofrer de cancro gástrico na vida de um 
português (risco cumulativo 0-74 anos) é de 1.44% [1], e ainda que tenhamos 
assistido a uma diminuição da incidência de cancro gástrico, a sua letalidade 
não se tem modificado.

Ora, atendendo a que a International Agency for Research on Cancer 
(IARC) estima que em 2035, o número de novos casos aumentará em 

Portugal para 4082 significa que com a cerca de 11 pessoas por dia será 
diagnosticado uma neoplasia gástrica e 9 falecerão por esta doença (Fig. 1).

  Fig2 - Incidência de cancro gástrico em 2012 e projeção para 2035, em homens e mulheres  
(Fonte: Globocan, IARC; a 22.7.2018)

Finalmente e muito importante para o restante texto, em Portugal não 
temos observado a tendência de outros países (aumento da proporção de 
cancros proximais), mantendo-se o cancro distal (não cárdico) como mais 
prevalente (56% para a década 2000-2009 [4]), sendo este o que mais vezes 
se relaciona com fatores ambientais e para o qual a sequência de lesões / 
cascata de carcinogénese está melhor definida.
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b. Fatores de risco modificáveis

Os fatores de risco para cancro gástrico são normalmente separados em 
genéticos e ambienciais. De entre estes últimos - os potencialmente modi-
ficáveis [1], salientam-se a infeção pelo H. pylori, os hábitos dietéticos, o 
tabagismo e a obesidade. Esses fatores são normalmente associados àquele 
que é habitualmente referido como cancro gástrico, o adenocarcinoma do 
tipo intestinal, e que, como referido acima, se mantém o mais prevalente.

O fator mais relevante de forma isolada é a infeção pelo H. pylori, 
que se pensa estar associada a 75%-89% de todos os adenocarcinomas 
gástricos (fração de risco atribuível) e, aliás, a cerca de 30% de todas as neo-
plasias associadas a infeções [2]. Assim, a sua erradicação, se 100% efetiva 
e duradoura, poderia permitir reduzir substancialmente o número de novos 
casos (Tabela 1). Noutros países foi avaliada e confirmada a custo-efetividade 
de estratégias de rastreio massivo/populacional e consequente tratamento de 
erradicação, mas desconhecemos no entanto o custo-benefício de tal estra-
tégia em Portugal.

Relativamente ao tabaco, poderá ter, em conjunto com a diminuição 
da infeção por H. pylori, justificado 81% da diminuição da frequência de 
cancro gástrico nos EUA [3]. Provavelmente o seu efeito será mais marcado 
nos adenocarcinomas do cárdia onde o risco atribuível foi estimado em 45% 
(vs. 18% para os mais distais) [4]. Isoladamente, a fração de risco atribuível 
ao tabaco foi estimado como variando entre 1.8% em mulheres em países de 
baixo Índice de Desenvolvimento Humano (IDH) e 20.8% em homens nos 
mesmos países [5]. No entanto, independentemente do risco atribuível e do 
impacto expectável desta medida na redução do cancro gástrico, a evicção 
tabágica deve sempre ser promovida dado todos os outros benefícios em 
saúde conhecidos. Igualmente, terá um efeito negativo aquando da tentativa 
de erradicação, se presente, pela redução da eficácia da antibioterapia.

O mesmo se passará com os fatores dietéticos. O consumo aumentado 
de sal que se tem verificado na maioria dos países poderá variar entre 7% 
em mulheres de países com baixo IDH e 22.5% em homens habitantes de 
países de elevado IDH [6]. Num estudo prospectivo colaborativo europeu 
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(EPIC [7]), envolvendo 461550 participantes, a adoção de hábitos de dieta 
saudável poderia prevenir entre 47% (para os cancro gástricos distais) e 77% 
(para os proximais), estimando-se um risco atribuível de 18 e 62% respecti-
vamente. Hábitos saudáveis foram definidos como nunca ter fumado ou ter 
abandonado há mais de 10 anos, não ingerir álcool ou < 12.5 g/dia para as 
mulheres e <25.0g/dia para os homens), dieta mediterrânica e ter um peso 
normal (18.5-25.0 de IMC) (fator muito relevante para os cancro gástricos 
proximais (risco atribuível de 19% [4]). A dieta mediterrânica foi definida 
de diversa forma em múltiplos estudos que foram sumariados quanto ao seu 
efeito na frequência do cancro gástrico mas globalmente considerada um 
consumo importante de frutas, vegetais, peixe e azeite e menor consumo de 
carnes processadas [8]. Nesta revisão, o efeito protetor foi observado com 
uma estimativa agregada de redução de risco de 28%.

Na tabela abaixo, vemos o número estimado de portugueses que 
padecerá de cancro gástrico em 2035 de acordo com estimativas do IARC. 
O exercício pretende reforçar a ideia de um conjunto de intervenções que 
deverão ter um impacto significativo e que passam por terapêutica de H. 
pylori se conhecida, evicção do hábito tabágico, redução do consumo de 
sal e adoção de uma dieta saudável.

Percentagem atribuível N casos

Número estimado em 2035 4082

Modificação/intervenção N casos preveníveis

  Terapêutica eficaz de H. pylori 75 a 89% [1] redução até -3633

  Dieta saudável 47 a 77% [7] redução até -1919

  Redução do consumo de sal 7 a 22% [6] redução até -898

  Evicção tabágica 2 a 20% [4] redução até -816

Tabela 1 - Número absoluto de casos evitáveis se as medidas referidas se verificassem completamente 
efetivas

i.  Terapêutica de H. pylori em Portugal

A infecção pelo H. pylori permanece uma infecção relevante em Portugal 
com prevalências estimadas entre os 60 e os 90% em adultos, com aumento 
ao longo da idade. Podendo representar um claro efeito de coorte e portanto 
representar um fator na redução esperada de cancro gástrico, tal não parece 
ser o caso (ver acima estimativas do IARC) e, mesmo que se verifique, per-
manecerá um fator relevante nas próximas décadas.

Em Florença, em 2015, decorreu a mais importante reunião de consenso 
para a terapêutica do H. pylori [9], Maastricht V, na qual participamos.

Três linhas de pensamento nortearam a reunião: 1) o expectável impacto 
da erradicação desta infeção na prevenção do cancro gástrico (perfeitamente 
aplicável no contexto deste texto) 2) a crescente descrição de resistência a 
antibióticos previamente eficazes; e 3) a inclusão das conclusões do protocolo 
de Quioto (Japão) onde a gastrite por H. pylori foi designada como uma 
doença infeciosa com a recomendação de tratamento de todos os sujeitos 
infetados com H. pylori.

Genericamente são considerados dois tipos de adenocarcinoma gástrico 
(classificação de Lauren) - do tipo difuso (menos vezes associado a fatores 
ambientais e ao H. pylori) e do tipo intestinal. Este último é, como já referido, 
o mais frequente e para o qual existem mais oportunidades de intervenção/
prevenção primária e de diagnóstico precoce.

Pelayo Correa descreveu uma cascata de carcinogénese “ideal” 
pressupondo que, instalado o processo de gastrite crónica, desenvolver-se-á 
atrofia e metaplasia intestinal e por fim displasia e adenocarcinoma (ver 
abaixo). Este processo é variável e parece depender de variações genotípicas 
no processo de inflamação e diferentes fenótipos de atrofia / metaplasia 
intestinal (ver abaixo) condicionando diferentes riscos de adenocarcinoma. 
No entanto, o que parece consistente é que a erradicação do H. pylori cura 
a gastrite crónica, pode reverter formas iniciais de atrofia, interrompe ou 
atrasa a progressão (pelo menos a longo termo) da metaplasia intestinal 
caso presente e diminui a recorrência após tratamento do cancro gástrico 
[10]. De facto, uma meta-análise incluindo 6 ensaios clínicos com 6497 
indivíduos demonstrando uma redução significativa do risco de cancro 
gástrico após terapêutica para o H. pylori (RR=0.66 (IC95% 0.46-0.95)) 
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[11]. Nesta perspectiva e no contexto deste texto, ficou recomendado no 
Consenso de Maastricht V [9] que sempre que diagnosticada esta infecção a 
sua terapêutica deve ser tentada.

Igualmente, é global o aumento da frequência de resistência a antibióti-
cos e em paralelo tem sido observada uma redução das taxas de erradicação 
do H. pylori [9].

Excepto no norte da Europa, a infecção pelo H. pylori deverá mesmo ser 
considerada como inconstantemente susceptível à claritromicina, com taxas de 
resistência entre 10 e 50%. De acordo com o consenso, em países com taxas de 
resistência à claritromicina superiores a 15% (valor usado para separar regiões 
de alta e baixa resistência à claritromicina), a terapêutica convencional tripla 
com esse antibiótico sem teste de sensibilidade prévio deve ser abandonada.

Como é observado na Tabela 2, a eficácia expectável dos vários esquemas 
varia obtendo-se níveis ótimos em todos os cenários para a terapêutica 
quadrupla com bismuto.

Para um determinado indivíduo a probablidade de sucesso da terapêutica 
depende dos padrões locais de resistência e do consumo prévio de antibióti-
cos, razão pela qual os resultados de uma população não são transferíveis para 
outras regiões geográficas. Em áreas de alta (>15%) resistência à claritromicina, 
as terapêuticas quádruplas com ou sem bismuto são alternativas. Contudo, em 
áreas de alta resistência simultânea à claritromicina e ao metronidazol (>15%), 
o uso de terapêutica com bismuto deverá ser privilegiado. A duração do trata-
mento da terapia quadrupla com bismuto deve ser estendido para 14 dias, a 
menos que as terapias de 10 dias sejam comprovadamente eficazes localmente.

Tripla Sequencial Quadrupla Quadrupla com 
Bismuto

7 d 14 d 10 d 14 d 10 d 14 d 10-14 d

CLA MET

S S 94% 97% 95% 98% 94% 97% 99%

R S <20% 50% 80% 88% 94% 97% 99%

S R 94% 97% 75% 75% 94% 97% 95%

R R <20% 50% <20% <20% <25% <50% 95%

Tabela 2 - Opções terapêuticas e eficácia de acordo com a resistência à claritromicina (CLA) e 
metronidazol (MET). R – Resistência , S – Sensibilidade (Adaptado de [13]).

Igualmente importante é o condicionamento do aumento do pH 
gástrico para que as bactérias entrem em estado replicativo e se tornem 
mais susceptíveis. Dado também que a resposta aos inibidores da bomba de 
protões, usados aqui com aquele propósito, é fortemente determinada pela 
capacidade de o paciente metabolizar estes fármacos, doses mais elevadas, 
podem ser cruciais para a erradicação em metabolizadores extensos. Indi-
víduos caucasianos apresentam uma maior prevalência de metabolizadores 
elevados (56-81%) em comparação com asiáticos. As taxas de sucesso das 
terapias triplas contendo omeprazol e lansoprazol parecem ser mais baixas 
que rabeprazol e esomeprazol. O rabeprazol tem sido sugerido como o 
fármaco menos afetado pelo genótipo CYP2C19, sendo principalmente 
metabolizado por um processo não enzimático. O esomeprazol e o rabeprazol 
podem ser preferidos na Europa e na América do Norte, onde a prevalência 
de metabolizadores extensos de IBP é alta. Ambos devem ser usados duas 
vezes ao dia para aumentar a eficácia da terapia.

Em Portugal, a taxa de resistência do Helicobacter foi motivo de diversas 
publicações dispersas e com resultados não consistentes. Nesse sentido con-
duzimos uma revisão sistemática da literatura pela primeira vez efetuada no 
nosso país [12].

De 65 estudos identificados, agregamos os resultados de 7. Todos os 
estudos foram transversais, 4 deles com dados referentes a adultos e 4 sobre 
crianças.

A resistência à claritromicina variou bastante entre estudos em adultos 
sendo o valor agregado de 42% (IC 95% 14-72%); sendo mais consistente 
em crianças, com 40% (33-47%) de valor agregado. A mesma tendência foi 
verificada para o metronidazol com valores agregados de 38% (28-50%) em 
adultos e 13% (9-19%) em crianças. Quando avaliada a resistência dupla 
a taxa de resistência foi de 20% (14-26%) e 6% (4-9%) em adultos (um 
estudo) e em crianças (3 estudos), respectivamente. Em relação às quino-
lonas, observamos taxas de resistência à levofloxacina e ciprofloxacina de 
15% (1-38%) e 44% (primária e secundária) e 5% (4-6%) e 50% (idem), 
respectivamente.
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Globalmente os nossos resultados sugerem que na população adulta 
Portuguesa, e enquanto não dispomos de conhecimento mais dirigido 
[13,14], a terapêutica quadrupla com bismuto deve ser a terapia de 
primeira linha para a erradicação com taxas de erradicação previsiveis de 
mais de 95%. Em alternativa, e a mais baixo custo para o doente (pelo 
menos em 2018), a terapia quádrupla concomitante sem bismuto (ideal-
mente por 14 dias) ainda é uma opção viável de primeira linha com uma 
previsível taxa de erradicação de mais de 90% na população adulta portu-
guesa (Tabela 3). Após falha da terapia quádrupla com bismuto, os testes de 
sensibilidade antibiótica devem ser realizados tendo em conta a nossa alta 
resistência à levofloxacina deixando a terapia de resgate contendo rifabutina 
como alternativa.

10 a 14 dias 14 dias

Tetraciclina 1500 mg/d Amoxicilina 1g bid

Metronidazol 1500 mg/d Claritromicina 500 mg bid

Subcitrato de bismuto Metronidazol 500mg bid

IBP (esomeprazol ou rabeprazol) bid

Tabela 3 - Opções terapêuticas sugeridas como 1ª linha para Portugal.
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fundamental para diminuir a letalidade
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• � Mesmo com as medidas de prevenção primária implementadas, permanecerá a 
necessidade de diagnóstico precoce por forma a aumentar a sobrevivência.

• � Em Portugal, todas as endoscopias digestivas altas são um oportunidade para 
diagnóstico de cancro gástrico e de condições de risco incluindo a infeção 
pelo H. pylori.

• � Se identificado um indivíduo com estômago pré-maligno (presença de metapla-
sia intestinal no antro e no corpo) a vigilância endoscópica a cada 3 anos 
é custo-eficaz. 

• � Este processo de identificação é igualmente um parâmetro de qualidade para 
uma endoscopia digestiva alta.

• � Doentes com história familiar têm um risco aumentado pelo que deverão realizar 
endoscopia com identificação de alterações de risco beneficiando de antecipação 
da vigilância.

• � As experiências em Portugal de diagnóstico precoce baseadas em testes não 
invasivo foram subótimas não se mostraram custo-eficaz

• � Poderá ser custo-eficaz o rastreio de cancro gástrico por endoscopia no mesmo 
momento do rastreio de cancro colorectal aquando da colonoscopia

Tal como discutido acima, devemos procurar a promoção de prevenção 
primária mas mesmo nas regiões, como nos EUA, onde tal foi observado, a leta-
lidade de cancro gástrico permanece elevada [1]. Ao invés, em regiões onde 
se promoveu o diagnóstico precoce, sendo o exemplo mais clássico o Japão, a 
sobrevida aumentou enormemente.

Discutiremos aqui as 3 linhas/possibilidades/momentos de diagnóstico 
precoce em Portugal:

- � aquando de uma endoscopia diagnóstica (por sintomas do doente), 
como uma oportunidade única de rastreio;

- � no âmbito de programas de vigilância, em subgrupos de maior risco;
- � ou, em rastreio populacional se, e aqui numa perspectiva social, custo-eficaz.
 

a. Endoscopia digestiva alta diagnóstica: oportunidade a não perder

A endoscopia digestiva alta (com biopsias) é o procedimento mais 
vezes realizado em Gastrenterologia e aquele pelo qual se inicia geralmente o 
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Assim, recomendaríamos que, na avaliação de indivíduos com 
dispepsia, após os 45-50 anos, a realização de uma endoscopia deva ser 
preferida à estratégia “teste e tratamento”. Esta última metodologia deve 
ser deixada unicamente para indivíduos muito jovens após explicação das 
vantagens (benefícios a curto e longo prazo e baixa probabilidade de lesões) 
versus desvantagens (maior preocupação e menor satisfação).

i. Falhas diagnósticas (missings) e cancro gástrico

No entanto, e assim como para a falha diagnóstica (missings) da colonos-
copia, poderá sempre existir uma proporção de indivíduos com cancro que 
podem não ser identificados numa primeira endoscopia levando a atraso no 
diagnóstico e porventura pior prognóstico.

A magnitude deste problema foi, no entanto, insuficientemente avaliada. 
O nosso grupo realizou uma revisão sistemática e meta-análise abordando 
esta questão [4]. De um total de 1675 estudos identificados, 22 estudos 
foram incluídos para análise, 11 dos quais referentes a estudos no Ocidente. 
Os estudos foram publicados entre 1989 e 2015, 20 foram retrospectivos e 
incluíram no total 69061 pacientes.

 Diferentes grupos de desenho foram considerados: 1) estudos em que 
indivíduos submetidos a endoscopia negativa (sem lesões) foram seguidos 
temporalmente (n=5); 2) estudos que avaliaram doentes com cancro gástrico 
e avaliaram a proporção desses com diagnósticos negativos em endoscopias 
anteriores e recentes (n=9); 3) trabalhos que avaliaram a fração de doentes 
com lesões síncronas não visualizadas em doentes submetidos a gastrectomia 
ou técnicas endoscópicas de exérese de lesões (n=5) e ainda 4) publicações 
reportando casos em que lesões suspeitas endoscopicamente não revelaram 
neoplasia após biopsias (erro de amostragem ou interpretação inadequada 
pelo anatomopatologista). De notar que, para além dos diferentes desenhos, 
a definição temporal também variou entre 6 meses e 3½ anos depois de uma 
endoscopia digestiva alta negativa.

treino. Relativamente simples e acessível, é considerado o teste de referên-
cia para o diagnóstico da maioria das patologias do tubo digestivo superior 
já que permite visualizar todo o lúmen do trato digestivo superior.

O sintoma mais frequente orientando o pensamento clínico para 
patologia gástrica é a dispepsia. Perante um indivíduo com dispepsia, a sua 
avaliação dependerá da avaliação de risco para lesões o que varia de acordo 
com a presença de outros sintomas/sinais associados, história familiar e idade.

Se perante sintomas de alarme (perda de peso, vómitos persistentes, 
disfagia ou perdas hemáticas evidentes/anemia) ou alterações significati-
vas ao exame objectivo (emagrecimento, palidez, massa abdominal), não 
se questiona a realização de endoscopia, já nos restantes doentes com esta 
síndroma, a idade ou história familiar por um lado e a percepção de risco 
pelo doente por outro fará pender a decisão para menor invasibilidade tera-
pêutica empírica ou pela realização de endoscopia digestiva alta.

Ainda de acordo com as recomendações de Maastricht V, perante um 
doente jovem com dispepsia pode ser proposta a pesquisa de H. pylori (por 
serologia – clinicamente só neste contexto justificado) e terapêutica subse-
quente, ao invés da terapêutica imediata com inibidor da bomba de protões 
ou endoscopia digestiva alta. Verifica-se no entanto numa meta-análise um 
pequeno mas significativo benefício para a estratégia baseada na endoscopia 
inicial em termos de melhoria dos sintomas e satisfação dos doentes a curto 
e longo prazo, mas a mais elevado custo. No entanto, quando o risco de 
cancro gástrico é elevado, deve ser preferida a endoscopia como primeira 
abordagem na dispepsia.

Em Portugal, e na nossa opinião [2], esta abordagem, a endoscópica, não 
deve ser unicamente realizada em idosos ou perante sintomas digestivos de 
alarme [3], dada a alta prevalência de H. pylori por um lado mas o risco de 
cancro gástrico por outro e a oportunidade de diagnóstico precoce (tanto de 
neoplasias, como de condições pré- malignas que beneficiam de vigilância). 
Isto é, num mesmo momento, poderemos tranquilizar o doente determinando 
a ausência de lesões, de infeção por H. pylori e de condições de maior risco e 
por isso sem necessidade de vigilância. Por outro lado, a presença de quaisquer 
destas situações, lesões presentes ou maior risco, representarão ganhos claros 
mais ou menos imediatos para o indivíduo e sociedade (ver abaixo).
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Parece razoável assim que após assunção de risco de cancro gástrico em 
todos os doentes (a priori), uma avaliação cuidada de todos os segmentos do 
estômago através da documentação fotográfica e tempo adequado, a aquisição 
de biopsias de forma pertinente e treino para observar a presença de lesões 
pequenas e planas, num contexto de “gastrite” – tão comum entre nós, devam 
ser comprovadamente obtidos em todos os procedimentos endoscópicos. 
Caso contrário, a oportunidade de diagnóstico precoce foi perdida!

De facto, sob a égide da European Society of Gastrointestinal Endoscopy 
(ESGE) definimos os parâmetros mínimos para avaliação da qualidade de 
uma endoscopia digestiva alta [6]. Tal projeto surgiu na sequência de uma 
reunião sobre a temática em Lisboa em 2013, organizada entre a ESGE e a 
European Society for Digestive Oncology (Fig.4), constituindo um desafio já 
que, em contraste com a colonoscopia para a qual diferentes medidas de per-
formance já se encontravam definidas, não havia definição destes parâmetros 
ou eram escassos na literatura internacional, para a endoscopia digestiva alta.

Fig. 4 - Folheto de divulgação da reunião sobre qualidade em Endoscopia, em Abril de 2013.

Globalmente a proporção de missings foi de 9.4% (IC 95% 5.7-
13.1%) mas, quando foi possível estimar, o valor preditivo negativo este 
foi elevadíssimo (99.7%).

Mencionando aqui apenas os estudos ocidentais, os fatores preditivos 
para falhas diagnósticas foram diversos: inerentes ao doente (como a sua 
idade, sexo feminino e presença de gastrite), ao endoscopista (experiência, 
número insuficiente de biopsias) e ao tipo de endoscópio. Igualmente, na 
omissão de lesões síncronas, o tamanho da lesão (pequeno), localização ao 
terço médio ou proximal (designadamente a face posterior ou o cárdia) e tipo 
superficialmente planos (IIa, IIb ou IIc) (interessantemente as mais frequen-
temente observadas no estômago) mas também dos tempos de endoscopia 
mais curtos (<10 minutos), lesão adenomatosa prévia ou (in)experiência dos 
gastrenterologistas foram fatores preditivos de missings.

O nosso trabalho está em concordância com uma revisão anterior (até 
2009) que aponta para 11.3% de lesões falhadas nos 3 anos anteriores ao 
diagnostico [5]. De notar também que considerando o grupo de estudos 
ocidentais com seguimento esta taxa foi ligeiramente inferior 1.2 a 9.7% 
mas mesmo assim relevante – até 1 em cada 10 neoplasias gástricas poderiam 
ter sido diagnosticadas em endoscopias realizadas nos 3 anos prévios!

  Fig. 3 - Exemplo de lesão (em baixo, sob o endoscópio) potencialmente falhada se não fosse 
realizada retroversão
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e 3) a qualidade de limpeza e observação, não é claro o número mínimo de 
imagens a obter.

De acordo com as mais recentes recomendações da ESGE [6], são 
sugeridas 10 imagens do tubo digestivo superior, 5 das quais gástricas do 
cárdia e fundo em retroflexão, corpo (incluindo a pequena curvatura), corpo 
em retroflexão, incisura em retroflexão e antro em anteversão) (Fig. 5). Notar 
que para além de serem marcos anatómicos, são os locais de maior provável 
surgimento de patologia (antro e pequena curvatura do corpo) e missings 
[4]. Obviamente deverão ser registadas todas as lesões bem como áreas cujo 
diagnóstico endoscópico de presunção venha a ser possível (por exemplo de 
metaplasia intestinal).

Embora não considerada nestas recomendações, as que a complemen-
tam designadamente aquelas referentes à avaliação do esófago de Barrett 
(fora do âmbito deste texto) ou das lesões superficiais gástricas, sugerem o 
uso de endoscópios de alta-resolução, os quais quase sempre integram cro-
moendoscopia virtual.

Fig. 5 - Painel exemplo de fotos durante a gastroscopia (adaptado de [8]).

Assim, foi formado um grupo envolvendo diferentes nacionalidades, 
com o objectivo de identificar as medidas e as prioridades de investigação. 
Usando uma metodologia sólida e sequencial: definição de uma lista 
putativa de medidas (n=67), pesquisa bibliográfica independente mas 
sistemática após definição das questões estruturadas em PICOs para cada 
uma das medidas (n=108), foram realizadas diversas reuniões e votações até 
ao resultado final publicado em 2016 representando as recomendações com 
80% de concordância em 2 votações.

Assim, e no contexto deste texto, são medidas de qualidade de uma 
endoscopia digestiva alta um tempo mínimo de 7 minutos para uma 
primeira endoscopia digestiva alta (isto é, a primeira observação gástrica num 
determinado indivíduo ou em indivíduos com metaplasia intestinal gástrica), 
a aplicação de protocolos de biopsias de acordo com as recomendações de 
vigilância de metaplasia intestinal gástrica (MAPS) [7] (ver capítulo 
seguinte) e a fotodocumentação (Tabela 4).

A evidência que suporta o ponto discriminativo de tempo de procedimento 
em 7 minutos por endoscopia da intubação ao final, determina que aqueles 
operadores com maiores tempos de inspeção (>7 minutos) detectam mais 
lesões de alto risco (metaplasia intestinal ou atrofia, displasia ou carcinoma). 
Tal descrição foi avaliada por outros autores que confirmaram que, de forma 
não surpreendente, uma maior duração da endoscopia determina ganhos 
diagnósticos acrescidos.

De acordo com as recomendações para orientação das condições pré-ma-
lignas gástricas), são sugeridas múltiplas biopsias gástricas (para determinação 
da infeção de H. pylori – ver acima e diagnóstico do “estômago pré-maligno”) 
e portanto, nesta recomendação, esse parâmetro foi considerado como men-
surável e auditável. Note-se que este parâmetro deverá ser aplicável sempre 
que a avaliação de cancro gástrico esteja a ser considerado (rastreio oportu-
nístico ou geral) e por isso quase sempre em Portugal, mas não já durante a 
vigilância destas condições – ver abaixo – pela otimização dos métodos de 
endoscopia e pela ausência de evidência da regressão destas condições.

Quanto à fotodocumentação sugerida, sendo óbvio o objectivo de 
demonstrar 1) a extensão de mucosa observada, 2) os marcos anatómicos 
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Fig. 6 - Exemplo de lesão detectada por NBI (à direita) e não visualizada por luz-branca (esquerda)

Assim sendo achamos que deve igualmente ser considerado como 
parâmetro de qualidade o uso de alta-resolução com cromoendoscopia 
virtual após treino adequado já que possibilita o aumento da acuidade de 
lesões e de grupos de risco (Tabela 4).

Fotodocumentação

Uso de endoscópios de alta resolução com cromoendoscopia virtual*

Tempo mensurável (e superior a 7 minutos)

Realização de biopsias para identificação de indivíduos em risco (“estômago pré-maligno”)

Tabela 4 - Medidas de qualidade auditáveis em endoscopia digestiva alta num contexto de 
diagnóstico precoce. Modificação pelo autor*
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metaplasia intestinal na avaliação basal, 6 dos quais com fenótipo de metaplasia 
intestinal multifocal ou extensa descritos nessa publicação como aqueles com 
histologia concordante ou níveis de pepsinogénio baixos - ver abaixo).

Esta observação original por nós em Portugal confirmava ou apoiava 
o que viria a ser sugerido ao longo dos últimos anos sugerindo que mais 
relevante que a presença ou ausência destas lesões (até porque demasiado 
frequentes) seria a extensão em termos de antro e corpo.

 Fig. 8 - Cartaz da reunião de consenso MAPS (Management of Precancerous Lesions in the Stomach 
(MAPS). Primeira reunião de recomendações para estas alterações que entre outras sugestões refere a neces-

sidade de “mapear” o estômago através de biopsias no sentido de identificar, dada a sua multifocalidade, 
metaplasia intestinal ou atrofia multifocal no antro e no corpo como o fenótipo de risco para seguimento.

 
Nessa sequência em 2011 no Porto (Fig. 8), promovemos uma reunião 

de consenso após revisão das questões clínicas em torno do diagnóstico, 
terapêutica e seguimento dos indivíduos com atrofia e metaplasia 
intestinal já que ausente em toda a literatura internacional [4,5]. De facto 
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 Fig. 7 - Cascata de carcinogénese de Pelayo Correa

Esta cascata embora ideal ou simples tem sido consistentemente 
confirmada por diferentes perspectivas.

Uma epidemiológica, dado que a prevalência destes processos é variável 
e designadamente a frequência de atrofia e metaplasia intestinal acompanha 
a do adenocarcinoma gástrico do tipo intestinal. Numa revisão sistemática 
[1], sumariamos 107 estudos verificando que a atrofia surge em 33% da 
população geral (26-41%) considerando os estudos baseados em biopsias 
enquanto a prevalência de metaplasia intestinal é de 25% (19-30%). De 
forma esperada a prevalência aumenta com a infeção do H. pylori e idade 
(superior a 40%).

Outra perspectiva, a clínica, evidencia que indivíduos com estas alterações 
seguidos no tempo desenvolvem ou apresentam um risco aumentado de 
displasia e carcinoma [2,3].

De facto, entre 2001 e 2004, seguimos 3 anos indivíduos com atrofia e 
metaplasia intestinal [3] e demonstrámos a praticabilidade de um programa 
de vigilância, com 7% de doentes com progressão para displasia (todos com 
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A existência de diferentes estudos baseados nestas classificações ou nos 
estudos nipónicos de seguimento do pepsinogénio ou mesmo os nossos 
estudos [4], fizeram sugerir vigilância apenas para este fenótipo aos 3 anos.

Esta sugestão tem sido consistentemente observada designadamente a 
Norte da Europa [11] – relevante já que habitualmente e como veremos este 
assunto é tido como um problema “não Europeu” sem qualquer evidência 
de que a progressão para cancro seja diferente entre áreas geográficas uma 
vez atingido o fenótipo de risco. Neste estudo que salientamos realizado 
na Noruega e Holanda, 279 indivíduos foram seguidos por 57 meses 
(media), com 1.4% de doentes com cancro gástrico no follow-up, 
que surgiu apenas entre os doentes identificados pelas recomendações 
“MAPS”, isto é, aqueles com atrofia ou metaplasia intestinal extensa (e 
nenhum sem esse fenótipo).

ii. Identificação e vigilância do “estômago pré-maligno” em 2019

Entretanto, vários esforços foram efetuados para reforçar a evidência 
suportando estas sugestões e áreas omissas como o papel da endoscopia, a 
relevância da história familiar e o custo-benefício desta atitude.

A endoscopia convencional não permite a identificação da atrofia e 
metaplasia intestinal. Igualmente, como referido acima, apesar da disponi-
bilidade de tecnologias diferentes características eram apontadas em diversos 
relatos principalmente oriundos do oriente [9].

Com base nessas várias características desenvolvemos e validámos uma 
classificação simples e reprodutível em cromoendoscopia virtual com 
NBI (Narrow Band Imaging) em que alguns aspectos permitem facilmente a 
identificação de:

- � metaplasia intestinal pela regularidade com aspecto em crista ou 
tubular/viloso ou alteração azulada característica (Light Blue Crest);

- � displasia se irregularidade /ausência de padrão mucoso e/ou vascular.

De notar que os aspectos normais da mucosa gástrica serão de padrão 
mucoso regular circular com padrão vascular diferenciador do antro ou corpo 
[Fig. 10].

a heterogeneidade da prática nesta área era reportada na diversa literatura 
internacional e justificou essa primeira recomendação [4].

Nessa altura e no contexto deste texto (e desta secção) definimos 
que para a identificação destes indivíduos em maior risco – aqueles 
com alterações de atrofia e metaplasia intestinal no corpo e no antro, 
necessitaremos de realizar biopsias no antro e corpo já que então as 
várias descrições de diagnostico serológico (seriam de difícil disseminação 
no ocidente) e endoscópicas, seriam morosas [6-8] ou ainda precoces para 
“substituir” a recolha de material biológico [9].

Notemos que várias sugestões têm sido feitas, de difícil disseminação, 
mas todas convergem para sugerir que este será o fenótipo de risco a con-
siderar. Mesmo as descrições incluidas pelo nosso grupo de procurar outras 
classificações [3] como a de metaplasia intestinal incompleta ou completa 
se sobreporia à do fenótipo acima [10]. No nosso coorte [3], como já men-
cionado atrás, 6 dos 7 doentes que progrediram para neoplasia provinham 
do fenótipo de risco (descritos então atrofia/metaplasia intestinal extensa) 
e apenas 1 não tinha esse fenótipo e tinha metaplasia intestinal incompleta 
fazendo com que mais do que a presença ou ausência destas alterações é a 
presença multifocal das alterações o parâmetro mais relevante.

A classificação de Sydney-Houston e as de OLGA ou OLGIM, sistemas 
operacionais de classificação da atrofia ou de metaplasia intestinal, pressu-
põem a realização de biopsias no antro (2), incisura (1) e no corpo (2) de 
forma aleatória, no sentido de estadiar a extensão destas alterações.

  Fig. 9 - Evolução ao longo da cascata de carcinogénese e multifocalidade, identificando o fenótipo de risco 
como aquele onde a atrofia ou metaplasia se verifica nos dois compartimentos, antro e corpo.
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Esta classificação mostrou-se válida na identificação correta de metaplasia 
intestinal (84% (IC95%, 77-91%)) e displasia (95% (90-99%)), com alta 
reprodutibilidade (k=0.62).

Posteriormente, demonstramos que esta classificação é fácil de ser 
aprendida usando para isso uma plataforma electrónica [13], conceito aliás 
que já havíamos demonstrado previamente [8].

Igualmente usamos esta classificação de forma multicêntrica em estudo 
que determinou o uso quotidiano desta tecnologia [14] onde demonstramos 
uma acuidade de 83% para o uso de NBI vs. 52% se usando a luz branca 
no diagnóstico de metaplasia intestinal, bem como, em análise post-hoc, a 
sua capacidade de estimar extensão da metaplasia intestinal com resultados 
interessantíssimos demonstrando a maior capacidade do NBI de estimar 
formas extensas de metaplasia intestinal.

Finalmente, no ensaio cross-over em colaboração com Los Angeles, 
EUA, determinamos a deteção de metaplasia intestinal com NBI versus luz 
branca [15]. Envolvemos 112 doentes, com 30% de prevalência. A avaliação 
com NBI detectou 65% versus 29% detectada por luz branca; com o 
número mediano de biopsias significativamente inferior ao das biopsias 
aleatórias (2 vs. 5).

Fig. 11 - Acuidade do NBI vs. luz-branca de acordo  com a extensão da metaplasia intestinal 
(Adaptado de [12]).

No estudo inicial [12] incluímos 85 doentes consecutivos observados 
em 2 centros (33% com displasia) dos quais foram consideradas para análise 
224 pares de imagens endoscópicas e respectivas avaliações histológicas.

 

 

 Fig. 10 - Imagens obtidas com cromoendoscopia virtual com NBI – em cima e esquerda, aspecto 
normal do antro; em cima e à direita, aspecto compatível com metaplasia intestinal, assim como em 
baixo e à esquerda, aqui com o aspecto LBC; finalmente, em baixo à direita, área de padrão irregular 

compatível com displasia.

Dois conjuntos de doentes e imagens foram usados para derivação 
primeiro (n=45, com 100 imagens) avaliando a reprodutibilidade entre 
observadores e a validade das diferentes características descritas anteriormente 
por outros autores [9] e num segundo conjunto para validação (n=40, com 
100 imagens).
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Com este estudo, corroboramos a impressão de que a realização de 
biopsias dirigidas, se visualizada metaplasia intestinal, usando cromoen-
doscopia electrónica como descrito por nós anteriormente e só realizar 
biopsias aleatórias se não houver a suspeição de metaplasia intestinal.

Estas descrições fizeram com que a ESGE considerasse esta classificação 
do nosso grupo a única validada para a mucosa gástrica [16] . Notemos que 
será expectável, embora não existam ainda descrições que o desenvolvimento 
tecnológico dos outros fornecedores de endoscópios venham a considerar 
esta classificação de forma mais ampla e disseminável [17].

Antecipamos [18,19] que, para determinar a presença de fenótipo de 
risco para cancro gástrico, “estômago pré-maligno”, possamos mesmo usar as 
tecnologias endoscópicas existentes e realizar biopsias dirigidas às áreas onde 
e se visualizamos metaplasia intestinal. 

De facto, os resultados de validade desta abordagem foram demonstrados 
de forma inicial com sensibilidade de 92%, LR+ de 21.1 e LR- de 0.09. 
Claro está, que numa primeira observação poderá ser razoável fazê-lo 
sempre, mas durante o seguimento (aliás foi o que ficou descrito nas normas 
de qualidade da endoscopia digestiva alta) tal pode ser desnecessário, excepto 
para diagnóstico de H. pylori se necessário (ver Figura 12).

Esta tese, original para o mundo ocidental, não difere da prática a oriente. 
De facto, um estudo baseado na graduação endoscópica determinou que a 
atrofia extensa em endoscopia determinava um maior risco para neoplasia 
(5.33% em indivíduos com O3 (“aberto”) em todo o estômago vs. 0% e 
0.25% para doentes com atrofia limitada ao antro ou antro e corpo distal 
(C1-C2) [20].
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- � vigilância se existirem dúvidas da plenitude / qualidade da 
endoscopia de base, metaplasia intestinal incompleta ou 
persistência de H. pylori

 

Atro�a sem 
metaplasia

intestinal no antro

Sem vigilância Seguimento

Atro�a ou Metaplasia intestinal

MI no antro ou
só no corpo

Atro�a ou
MI extensa

Reavaliação endoscópica  com cromoendoscopia virtual 
em centro de referência

História familiar
de 1º grau

História familiar, MI 
incompleta, gastrite autoimune 

ou Hp persistente 

Endoscopia a 6 (alto grau)
ou 12 meses (baixo grau)

Orientações para
estadiamento e exérese

Sim

1 a 2 anos

Sem lesão; nova endoscopia
(ver acima)

3 anos

Não SimNãoSimNão

Lesão visivel

Endoscopia com cromoendoscopia virtual + biopsias dirigidas 
(ou aleatórias se não observadas alterações) no antro (2) e no corpo (2)

Displasia?

erradicação se positivoH. pylori 

  
Fig. 13 - Algoritmo de orientação de indivíduos com atrofia, metaplasia ou displasia gástrica. Após 
uma endoscopia inicial de qualidade, deverão ser realizadas dirigidas a áreas compatíveis com meta-
plasia intestinal ou aleatórias se nenhuma puder ser reconhecida, em 2 compartimentos (no antro e 
no corpo) para identificação do fenótipo de atrofia/metaplasia intestinal extensa que leva à sugestão 

de vigilância a 3 anos se inexistente história familiar de cancro gástrico.

  

Igualmente, ausente das recomendações anteriores, estava a valorização 
adequada da história familiar. Como já referido anteriormente, poderá 
ser observada agregação familiar em até 10% dos casos, conferindo um 
aumento de risco em até 10 vezes a existência de um familiar de 1º grau 
com cancro gástrico. Este efeito parece ser uma conjunção de fatores 
ambienciais e genéticos como aliás sugerido pelos estudos do nosso grupo 
[21,22]. Num estudo de caso-controlo, verificamos que só os doentes (casos, 
n=103) tinham alterações de atrofia e metaplasia extensa comparado com 
os controlos (ajustados para a idade e sexo, n=101; sem lesões extensas ou 
displasia) e também um aumento de prevalência do polimorfismo IFNGR1-
56*T/*T associado com estado pro-inflamatório.

O nosso grupo determinou que indivíduos com história familiar 
de 1º grau para cancro gástrico tinham, em idades mais jovens e mais 
frequentemente, estadios avançados de metaplasia intestinal, pelo que as 
recomendações passarão a sugerir uma antecipação na vigilância nestes 
indivíduos, embora sem sugestão com base em evidência sólida, após uma 
endoscopia basal que também provavelmente deve ser antecipada

Outros parâmetros que podem e devem ser considerados:
- � a qualidade da endoscopia de base que como já referido deve 

considerar múltiplas biopsias e por isso a presença focal de atrofia ou 
MI sem a garantia da plena qualidade da endoscopia de base incluindo 
as múltiplas biopsias deverá fazer sugerir vigilância daquele individuo;

- � a presença de metaplasia intestinal incompleta, também por nós 
considerada nos estudos iniciais e sugerida por estudos [10] e por 
outro ser pouco sensível (já que ausente em estudos cirúrgicos) [23]

Em resumo, parece razoável continuar a sugerir (Fig. 13) :
- � vigilância a cada 3 anos para os que têm atrofia ou metaplasia 

intestinal extensa; 
- � vigilância a cada 1 a 2 anos, se para além disso existir história 

familiar;
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Sob o pressuposto de uma prevalência de 20% para estas alterações 
provavelmente sobrestimado atendendo aos resultados do pepsinogénio (ver 
abaixo), o que ainda favorece mais o custo-benefício desta atitude, mas que 
para fins do modelo resultou em 3316 indivíduos, se a taxa de progressão for 
aquela descrita de 0.28%.

Foram avaliados 3 esquemas de vigilância (a cada 3, 5 ou 10 anos) versus 
não vigilância. Em Portugal e países de risco semelhante, o seguimento 
aos 3 anos apresentou-se como custo-eficaz com ICER de 18366€/QALY 
(Fig. 13), e manteve-se em 78% das 1000 repetições simuladas no modelo de 
Monte-Carlo. As variáveis que afectam o modelo foi o sexo dos indivíduos 
(decorrente de diferentes preferências entre homens e mulheres), e custo do 
transporte para o exame.
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c. Rastreio populacional: custo-eficaz

O rastreio sistemático de base populacional para o cancro gástrico tem 
vindo a ser realizado em países de alta incidência com o Japão há décadas 
por fluoroscopia e radiografia de duplo contraste.

Em 2013, publicámos uma revisão sistemática sobre o custo-benefício 
destas atitudes [1]. Dezanove (de entre 2395 resumos avaliados em várias bases 
de dados) avaliaram o rastreio populacional de cancro gástrico e diferentes 
metodologias. Os estudos que incluíram a endoscopia demonstraram maior 
custo-benefício versus não rastrear e também melhores resultados que o 
uso de exame radiológico, o que estará em concordância com a acuidade 
da endoscopia digestiva alta demonstrada em capítulos anteriores [2] e os 
benefícios do programa de rastreio japonês que haviam sido verificados pela 
redução da mortalidade por cancro gástrico entre áreas com rastreio versus 
áreas onde não foi efetuado rastreio e pelo aumento da proporção de lesões 
em estadios iniciais, tem vindo a suportar contudo, menos de ½ (13%) da 
população alvo inicial (30% dos indivíduos com idade acima de 40 anos) são 
submetidos ao rastreio, demonstrando uma baixa adesão.

Por essa razão, mais recentemente foi proposto a determinação serológica 
dos níveis do pepsinogénio (I e II) como forma não invasiva de seleção de 
indivíduos para endoscopia. Contudo, e embora seja a atual metodologia, 
desconhecemos a avaliação de custo-benefício desta estratégia não invasiva 
no Japão.

Em 2017, quisemos avaliar o custo-benefício entre nós, um país de 
risco intermédio

- � Será em Portugal custo-eficaz realizar um rastreio de cancro 
gástrico de base populacional? [3]

Realizamos um estudo de custo-utilidade comparando:
- � a realização de endoscopia digestiva alta (a cada 5 anos),
- � a realização de avaliação serológica dos pepsinogénios

26. � Dinis-Ribeiro M, da Costa-Pereira A, Lopes C, Moreira-Dias L. Feasibility and 
cost- effectiveness of using magnification chromoendoscopy and pepsinogen 
serum levels for the follow-up of patients with atrophic chronic gastritis and intes-
tinal metaplasia. J Gastroenterol Hepatol. 2007:1594-1604.

27. � Areia M, Dinis-Ribeiro M, Rocha Gonçalves F. Cost-utility analysis of endo-
scopic surveillance of patients with gastric premalignant conditions. Helicobacter. 
2014:425-436.
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o que anteciparia, se usado como método de rastreio, a necessidade da sua 
repetição a cada 3 anos. De qualquer forma quisemos testar a sua utilização 
no modelo de custo-benefício.

De acordo com as melhores práticas para os estudos de custo-benefício 
usámos uma perspectiva social, uma análise económica de custo utilidade 
para ajustar os anos de vida ganhos com qualidade usando dados sobre a 
preferência dos doentes em termos de QALY (estes derivados de estudo 
prévio em Portugal [8]. Igualmente, como pressupostos: consideramos que 
a proporção de neoplasias precoces seria de 30% no programa de rastreio vs. 
1% se não realizado rastreio; a eficácia e adesão à endoscopia (de 100% ainda 
que questionável) bem como o tratamento oferecido após diagnóstico seria a 
mesma em todas as estratégias .

Concluímos que o rastreio a cada 5 anos se combinada com a 
colonoscopia de rastreio possa ser custo-eficaz. Como para nós igualmente 
em países como a Albânia, Macedónia, Rússia, Bielorússia, Letónia, Ucrânia, 
Estónia, Lituânia, Moldávia, Roménia, Eslovénia, Bulgária e Croácia já que 
apresentam mortalidades ajustadas à idade > 10 (entre 10.3 e 20.1). Esta 
estratégia apresentou um ICER de 15407 a 30908€/QALY (< 37000) 
dependendo do intervalo da endoscopia a 10 ou 5 anos, respectivamente. 
Note-se que: a estratégia baseada na endoscopia única como método de 
rastreio a cada 5 anos, não foi custo-eficaz com um ICER de 70396 €/
QALY; e a estratégia baseada no rastreio a cada 2 anos usando o teste do 
pepsinogénio, também não com um ICER de 143344 €/QALY.

- � e a realização de endoscopia aquando da realização da colonoscopia 
(após teste de sangue oculto positivo) já que esta ultima estratégia 
havia sido testada anteriormente nos EUA.

A população alvo foi a de 50 a 75 anos, considerando a sobrevivência, 
morte por cancro e morte por outras causas e os valores serológicos de 
pepsinogénio usados foram aqueles determinados em estudos prévios.

De facto, já em 2004, conduzimos uma revisão sistemática sobre 
a validade da determinação serológica de pepsinogénio I e II no soro na 
identificação de cancro gástrico [4]. Após análise dos 42 estudos incluídos 
determinamos que os cutoffs de 70ng/mL para o PGI (isto é, PGI < 70) e 
de 3 para a razão PGI/II com uma taxa de positividade de 23%, com uma 
AUC de 82.0 (IC95% 77.2-86.8), sensibilidade de 77.3% (69.8-83.8) e 
valor preditivo negative de 99.9%.

Também em 2004 [5], havíamos realizado um estudo inédito piloto 
em Portugal com os mesmos valores discriminatórios mas numa população 
selecionada por forma a estimar de forma piloto este teste na nossa população. 
Os resultados foram para a razão PGI/II< 3 semelhante de sensibilidade 
70% (62-78%) e valor preditivo negativo acima de 90%.

Mais recentemente, em 2011 [6] avaliamos 13118 habitantes assintomá-
ticos do Norte de Portugal. Observamos uma taxa de positividade de 3.4% 
e de forma interessante uma baixa taxa de aceitação de 61% para realização 
de endoscopia. Seis doentes vieram a ter o diagnóstico de cancro gástrico, 
3 dos quais precoces. Os valores de acuidade foram de 67% sensibilidade 
(63-71%), e valor preditivo negativo de 99% muito semelhantes aos estudos 
da metanálise na sua totalidade realizados no Japão.

Em 2017 [7], revimos o seguimento de 5913 desses indivíduos até 2015, 
de um dos distritos incluído no estudo anterior, usando o Registo Regional 
de Cancro do Norte. Identificaram-se 26 doentes com cancro gástrico 
(0.4%), 9 (4%) entre os “positivos para o teste do pepsinogénio” (PGI<70 e 
PGI/II<3) e 15 entre os “negativos” (0,3%) (HR 12.7 (IC95% 5.6-28.6)).

Este último estudo, revelou que a sensibilidade para o teste foi 
subótima com uma sensibilidade de 58% (IC 9% 28-85%) aos 3 anos, 
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De notar que existem limitações neste modelo ainda a esclarecer no 
mundo real. A proposta de realizar aos 7% de PSOF + o que implica que 
o risco é sobreponível ao da população geral e ainda que os intervalos de 
5 a 10 anos são suficientes. Igualmente em termos de implementabilidade 
pressupõe a disponibilidade de recursos para os 2 procedimentos endoscopia 
e colonoscopia.

Variável Valor (intervalo) Limiar para alterar 
custo-utilidade

Endoscopia + colonoscopia (no âmbito de RCCR)

Risco de cancro gástrico 13.1/100.000 (3.9-29.9) > 10 / 100 000

Endoscopia

Custo da endoscopia 137 € (60 – 398 €) 60 € - 75 €

Número de exames 6 (i.e., a cada 5 anos) (3-6) Só 3 (i.e., 1 a cada 10 anos)

Risco de cancro gástrico 13.1/100.000 (3.9-29.9) > 25/ 100 000

Tabela 5 - Análise de sensibilidade para o rastreio por endoscopia versus não rastreio.
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• � As lesões superficiais do estômago devem ser adequadamente avaliadas por 
endoscopistas experientes para decisão da viabilidade de exérese endoscópica.

• � Em Portugal, existem centros de referência onde os resultados das técnicas de 
exérese endoscópica são sobreponíveis àqueles descritos originalmente a Oriente.

• � As recomendações internacionais sugerem critérios que predizem curabilidade 
oncológica.

• � As técnicas de exérese através da disseção da submucosa são seguras e efetivas 
embora exijam treino exigente e centros de referência que existem em 
Portugal Os doentes submetidos a esta técnica devem ser informados do risco 
de não-curabilidade e dos resultados comparativos com a técnica cirúrgica 
designadamente o impacto na qualidade de vida.

a. Recomendações: a perspetiva médica

Atualmente, perante o diagnóstico de uma lesão gástrica neoplásica 
considerada precoce a abordagem endoscópica é a recomendada.

Esta mudança de paradigma deve-se às várias descrições da efetividade da 
terapêutica de exérese endoscópica de lesões neoplásicas a oriente e algumas 
a ocidente encontrando-se o nosso centro entre aqueles pioneiros a nível 
Europeu [1] e que permitiram as primeiras recomendações europeias nesta 
área [2] que pudemos coordenar.

Assim, se detectada uma lesão gástrica cujas biopsias tenham revelado 
displasia de baixo ou alto grau ou adenocarcinoma, uma endoscopia de 
qualidade com cromoendoscopia convencional com indigo carmim ou 
com cromoendoscopia virtual deve ser oferecida ao doente em centro 
com reconhecido treino na avaliação destas lesões. Se a cromoendoscopia 
com indigo carmim raramente é usada pela morosidade e pouco treino a 
ocidente, a disponibilidade crescente de endoscópios com alta resolução 
que incorporam cromoendoscopia virtual permite, após treino adequado, à 
distância de um botão no endoscópio, realçar os padrões mucoso e vascular 
da mucosa digestiva, aumentando a acuidade diagnóstica (ou correlação com 
a histologia) (como descrito atrás).

Uma vez identificada uma lesão, a sua caraterização e probabilidade de 
cura endoscópica deve ser determinada.
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Fig. 16 - Tabela de risco e software desenvolvido com base na regra de predição de exérese não 
curativa. Por exemplo, para um doente ASA II, sem toma de antitrombóticos, com uma lesão 

<20mm localizada no antro, não polipóide/não deprimida (sem componente IIc) e com displasia de 
alto grau nas biopsias de diagnóstico, resultará numa probabilidade de cura de 97% e de hemorragia 

tardia de 2% (adaptado de [4])

Assim, numa perspetiva médica são indicações para exérese endoscópica:
- � as lesões superficiais com baixo ou alto grau de displasia, ou 

carcinoma (notemos que mesmo as lesões com displasia de baixo grau 

O tamanho, tipo de lesão (de acordo com a classificação de Paris) e 
a localização gástrica são parâmetros usados para estimar por um lado 
a dificuldade técnica, a probabilidade de complicações designadamente 
hemorragia e, muito relevante, a chance de vir a ser curativa a exérese 
endoscópica.

Pudemos estimar e validar estes aspectos em 2 publicações [3,4].
Numa série consecutiva de indivíduos (n=127) verificámos que as lesões 

maiores que 20mm (OR 4.91 [IC 95% 2.29-10.50]), localizadas no terço 
proximal gástrico (OR 18.26 [IC 95% 2.02-164.78]) e ASA 3, (OR 1.71 
[IC 95% 0.63-4.65]) bem como complicações intraprocedimento predizem 
um tempo de procedimento superior a 90minutos [3].

Interessante, noutro estudo mais recente com 245 doentes, novamente, 
a localização proximal, tamanho ≥ 20mm mas também o tipo de lesão 
(polipóide) e a presença de carcinoma na biopsia pré-tratamento foram 
variáveis preditivas de não curabilidade. 

Assim, esta “regra” de predição pode ser usada para informar os 
doentes e auxiliar na sugestão terapêutica [4]. Isto é, ao identificarmos uma 
lesão, o seu tamanho, localização e aspecto permite uma melhor alocação em 
termos de abordagem multidisciplinar bem como estimar curabilidade, mais 
relevante para o doente (Fig. 16).

De acordo com as recomendações não é justificável a realização de 
ecoendoscopia [2] pela possibilidade de sob e sobre estadiamento bem como 
a realização de TAC de estadiamento prévio pela possibilidade de identificar 
adenopatias de significado patológico incerto. Assim, a decisão terapêutica 
depende principalmente da avaliação endoscópica com cromoendoscopia, 
podendo as variáveis atrás explicitadas influenciar a decisão terapêutica.
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apenas lesões <20mm e sem ulceração devem ser considerados dentro dos 
critérios expandidos de baixo risco. Outro fator como a invasão perineural 
é poucas vezes reportado na literatura e igualmente raro isoladamente e por 
isso não considerado nas recomendações.

Baixo risco Risco local Alto risco
(risco não desprezível de 
metastização ganglionar

R0 (MH e MV negativas)
e
Ly/V -

Rx ou R1 (só MH +)
e
Ly/V- e sm -

R1 ( MV + )
ou Ly/V + ou
sm > 500 μ

Standard
Displasia <20mm, Ca intramucoso 
bem diferenciado, U –,

Expandidos
Ca intramucoso bem diferenciado, > 20mm, U -
Ca intramucoso bem diferenciado, < 30mm, U+
Ca bem diferenciado, < 30mm, sm < 500 μ
Ca indiferenciado, < 20mm, U-

Seguimento
Endoscopia 3, 12m e anualmente 
TAC se critérios expandidos

Seguimento
Endoscopia aos 3 meses 
com biopsias da cicatriz e 
abordagem de acordo com 
resultados

Avaliação multidisciplinar 
de cirurgia vs. vigilância

Tabela 6 - Critérios de cura/baixo risco e risco local ou de metastases após exérese endoscópica e 
sugestão de vigilância (R0 – margem vertical (MV) e horizontal (MH) negativas; Ly/V – permeação 

linfática ou venosa; Sm – invasão da submucosa)

A Tabela 6 resume os critérios e orientações subsequentes aquando do 
diagnóstico e orientação terapêutica de uma lesão superficial por endoscopia.

Se o doente foi considerado como não tendo indicação cirúrgica (baixo 
risco e critérios standard), deve ser tratado da infeção pelo H. pylori e vigiado 
regularmente com endoscopia (com biopsias só se presentes lesões) pelo risco 
de lesões metácronas [5]. Por outro lado se a exérese for Rx ou com margem 
laterais positivas, a cicatriz pode ser biopsada [6]. Se a exérese foi de baixo 
risco mas os critérios expandidos observados, uma TC deve ser considerada 
para vigilância loco-regional e à distância, embora a periodicidade de vigi-

devem ser ressecadas já que se observa um sub-estadiamento pelas 
biopsias em 1/3 dos casos);

- � lesões superficiais idealmente sem ulceração clara;
- � tamanho até 30mm se carcinoma bem diferenciado em biopsias 

(ou diminutas lesões se pouco diferenciado);

Após exérese devem ser consideradas:
- � as margens de exérese – horizontal e vertical; esta muito mais relevante 

já que se associa a recidiva não abordável por endoscopia ou risco 
de metastização ganglionar (>5%) versus a horizontal mais vezes se 
associa a recidiva local abordável por endoscopia;

- � ausência de permeação linfovascular;
-  invasão da submucosa;
- � se não observadas lesões nas margens (R0) e ausência de permeação 

linfática, são critérios standard de baixo risco (cura endoscópica), 
as lesões com displasia ou carcinoma intramucoso bem diferenciado, 
<20mm e sem ulceração; e são consideradas também curativas (por 
critérios expandidos – risco praticamente nulo de mestastização 
ganglionar) as lesões bem diferenciadas e a) >2cm intramucoso mas 
sem ulceração; ou b) com < 30mm intramucoso com ulceração ou c) 
com 20-30mm sem ulceração mas invasão da submucosa (< 500µm) 
ou d) se pouco/não diferenciado, ou <20mm, sem ulceração;

A presença de qualquer dos critérios seguintes podem sugerir cirurgia:
- � margem vertical positiva;
- � permeação linfática ou venosa;
- � ulceração ou invasão da submucosa com componente pouco 

diferenciado
- � invasão da submucosa > 500 µm;

De notar que a evidência é relativamente omissa à orientação de lesões 
com componentes mistos em termos de diferenciação e é nossa opinião que 
no ocidente devem ser considerados como pouco diferenciados, e como tal 
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b. Efetividade: a realidade de um centro de referência

A exérese endoscópica no estômago pode ser tentada com as técnicas de 
polipectomia clássica. No entanto, raramente é usada neste contexto pelas 
limitações inerentes à técnica no sentido de conseguir exérese em bloco e 
incluindo a submucosa pelas características da maioria das lesões neoplásicas 
que são planas).

A primeira técnica alternativa descrita no Japão foi a da mucosecto-
mia com uso de uma tacícula plástica na ponta do endoscópio (EMR-cap). 
Foi igualmente aquela que inicialmente introduzimos no IPO. Esta técnica 
permite através de injeção e aspiração englobar a lesão neoplásica num todo 
se de dimensões até 10-15mm permitindo o cumprimento dos objectivos – 
em bloco e completa. Se conseguido, os resultados a curto e longo prazo, são 
excelentes sendo o principal problema a recorrência.

Pudemos ter contacto com a outra técnica, a da técnica de disseção 
submucosa endoscópica (ESD) em Tóquio em 2002 e iniciá-la de forma 
pioneira no nosso país.

Esta técnica é complexa e exige uma longa curva de aprendizagem e, por 
isso, exige uma estrutura de treino em modelos e em doentes que possibilite 
a sua disseminação. De facto, existem hoje na Europa [1] e no nosso país 
a possibilidade de os gastrenterologistas se exporem a treino em modelos 
porcinos [2] e igualmente centros aos quais auxiliámos na introdução deste 
procedimento no sentido da sua utilização em beneficio de mais doentes.

 
 

lância não esteja estabelecida. Se a exérese for de alto risco, o doente deve 
ser submetido a estadiamento pré-operatório e a cirurgia deve ser sugerida.
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Em revisões prévias, quando comparados estes dois procedimentos 
(EMR versus ESD) observa-se que a ESD obtém maiores taxas de exérese em 
bloco (relevante para otimização do resultado histológico e menor recidiva) 
[92 vs. 52%] e maiores taxas de exérese completa [82 vs. 42%], mesmo 
quando consideramos lesões menores (menos de 10mm) apesar do maior 
tempo de procedimento (tempo médio de 59,4 minutos) e maior risco de 
perfuração (4 vs. 1%) [3,4].

Na nossa instituição, num estudo publicado há já algum tempo, repor-
tamos os resultados a longo termo para um total de 162 doentes entre Março 
de 2003 e Abril de 2013 (11 anos) [4].

Verificamos resultados semelhantes aos estudos prévios quando com-
paramos EMR vs. ESD – 39% vs. 6% de exérese fragmentada, 54 vs. 91% 
de exérese R0 e 15 vs. 3% de recorrência, apesar de ausência de diferenças 
em termos de sobrevivência (excelente) nos dois grupos (Fig. 18) - durante 
o período de seguimento (médio de 3,2 anos) registamos 16 mortes (10%) 
resultando numa sobrevivência global aos 3 e 5 anos de 90 e 85%, respecti-
vamente, sem diferenças entre EMR e ESD.

Ainda, como expectável, cerca de metade (51%) das lesões foi localizada 
ao antro e a maioria foram superficialmente elevadas ou levemente deprimi-
das (IIa ou IIa+c de acordo com a classificação de Paris), sendo estas mais 
frequentes no grupo da disseção e as com componente IIb (planas) exclusi-
vamente abordadas por ESD.

De 17 doentes com critérios de resseção endoscópica não curativa, 7 
doentes recusaram a cirurgia e 10 foram submetidos a gastrectomia, não 
se tendo verificado diferenças entre os dois grupos na sobrevida global, o 
que sugere que em doentes selecionados (p.e. doentes com morbilidades 
significativas) a vigilância pode ser uma opção [3]. Corroborando esta ideia, 
verificou-se que 75% das peças de gastrectomia após ESD não curativa não 
apresentavam lesão residual na parede gástrica ou a nível ganglionar.

  Fig. 17 - Exérese complete e em bloco de lesão superficial gástrica da grande curvatura do corpo 
gástrico através de disseção da submucosa. As margens apresentaram-se livres de lesão (horizontal 

e vertical, i.e. RO), com carcinoma intramucoso, sem permeação linfática ou venosa e por isso 
cumprindo pelo tamanho critérios expandidos. O doente mantém-se em vigilância sem lesões de novo.

Os nossos resultados demonstram globalmente resultados excelentes do 
ponto de vista oncológico e baixa taxa de complicações e muito semelhantes 
aos resultados a Oriente.

Em sumário, após avaliação e delimitação da lesão, a submucosa gástrica 
é preenchida com uma solução inerte para possibilitar a sua disseção sequen-
cial após a sua visualização. Há variantes da técnica em termos da solução 
usada para injeção, os instrumentos usados (“facas”) mas globalmente é 
efetuada uma dissecção circunferencial e posteriormente da submucosa 
usando o processo de injeção sequencial com o corte da submucosa com o 
uso de facas e eletrocirurgia.
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estômago em risco permanece, mantendo-se o risco de lesões metácronas 
ao longo da vigilância cuja incidência ronda os 1-1.5%/ano [5]. Como tal, 
após resseção endoscópica é instituído um programa de vigilância endoscó-
pica regular como já referido acima.

 
Referências

1. � Ribeiro-Mourão F, Pimentel-Nunes P, Dinis-Ribeiro M. Endoscopic submu-
cosal dissection for gastric lesions: results of an European inquiry. Endoscopy. 
2010:814-819.

2. � Küttner-Magalhães R, Dinis-Ribeiro M, Bruno MJ, Marcos-Pinto R, Rolanda 
C, Koch AD. Training in endoscopic mucosal resection and endoscopic submuco-
sal dissection: Face, content and expert validity of the live porcine model. United 
European Gastroenterol J. 2018:547-557.

3. � Dinis-Ribeiro M, Pimentel-Nunes P, Afonso M, Costa N, Lopes C, Moreira-Dias 
L. A European case series of endoscopic submucosal dissection for gastric superfi-
cial lesions. Gastrointest Endosc. 2009:350-355.

4. � Pimentel-Nunes P, Mourão F, Veloso N, Afonso LP, Jácome M, Moreira-Dias L, 
Dinis-Ribeiro M. Long-term follow-up after endoscopic resection of gastric super-
ficial neoplastic lesions in Portugal. Endoscopy. 2014:933-940.

5. � Libânio D, Pimentel-Nunes P, Afonso LP, Henrique R, Dinis-Ribeiro M. 
Long-Term Outcomes of Gastric Endoscopic Submucosal Dissection: Focus on 
Metachronous and Non-Curative Resection Management. GE Port J Gastroen-
terol. 2017:31-39.

  Fig. 18 - Curva de sobrevivência após exérese de lesões por endoscopia (IPO Porto, adaptado de [2]).

De entre as recidivas, 86% foram tratados por endoscopia com controlo 
eficaz da doença e sem recorrência. Igualmente não se observou diferenças 
nos resultadosadversos, com 3 perfurações (apenas 1 tratada por cirurgia 
após perfuração porEMRc). Igualmente, todas excepto uma hemorragia 
foram tratadas por endoscopia. A cirurgia no caso de falência resultou de 
facto no falecimento do doente por pneumonia após o procedimento. Não 
verificámos nenhuma outra morte devida ao procedimento nesta série.

Assim, esta foi a maior série publicada com a maior tempo de segui-
mento, demonstrando resultados sobreponíveis aos das revisões sistemáticas:

- � exérese em bloco (61 vs. 52% para EMR e 94% vs. 92% para ESD),
- � R0 (54 vs. 42% para EMR e 91 vs. 82% para ESD),
- � hemorragia (8 vs. 9%);
- � perfuração (2 vs. 1% para EMR e 1% vs. 4% para ESD).
 
De ressalvar que, apesar de a resseção endoscópica ser efetiva no tra-

tamento de lesões precoces, ao ser uma técnica preservadora de órgão, o 
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E na perspectiva do doente?

Comparativamente com a cirurgia, a preservação do estômago fará 
esperar melhor qualidade de vida. No entanto, a informação de que 10 a 
20% dos doentes ainda precisará de cirurgia e que, ao manter a mucosa 
gástrica, necessariamente em risco para lesões metácronas até 15% [1] 
principalmente em doentes mais jovens, poderá fazer pender para a 
decisão cirúrgica?

Não havendo estudos prospectivos entre ESD e cirurgia, designada-
mente avaliando Patient-Reported Outcomes, o nosso objectivo foi comparar 
de forma prospectiva a segurança e impacto na qualidade de vida (QoL) após 
ESD e cirurgia em doentes com neoplasias precoces [2].

Entre Janeiro de 2015 e Agosto de 2016 incluímos todos os doentes 
com neoplasias gástricas iniciais tratados no IPO do Porto e submetidos a 
ESD (n=153) ou cirurgia (n=101), avaliando os resultados clínicos incluindo 
oncológicos e a sua QoL prévia ao tratamento e depois ao mês, 3 a 6 meses e 
ao 1º ano após tratamento usando os questionários da EORTC QLQ-C30, 
STO-22 e EQ-5D (por forma igualmente a determinar as preferências for-
malmente). Foi também avaliado o medo de recorrência e de novas lesões 
através do questionário Assessment of Survivors Concerns, aplicado 1 ano após 
a terapêutica.

Dos doentes submetidos a gastrectomia, 53% realizaram gastrectomia 
total, com a reconstrução em Y-de-Roux sendo a preferida em 75% dos 
doentes submetidos a gastrectomia subtotal. A técnica laparoscópica foi 
efetuada em 14%. Em 98% dos doentes foram extirpados >15 gânglios (com 
linfadenectomia D1 em 34%, D1+ em 37% e D2 e 37%).

Como expectável o tempo de procedimento e internamento foi maior 
na cirurgia (164 minutos vs. 72 (ESD) e 16.3 dias vs. 3.5 dias). Igualmente 
a exérese completa foi mais frequentemente observada na cirurgia (99% vs. 
90%) sendo a ESD curativa em 79% (confirmando de forma sequencial os 
resultados acima na série a longo termo anteriormente referida).

c. Preferência pelos doentes

Não há dúvida que a cirurgia permite igualmente o tratamento destas 
lesões através de gastrectomia. A sua vantagem (além da remoção do órgão 
em risco) é a exérese ganglionar sendo no entanto desnecessária em lesões 
selecionadas com baixíssimo risco de adenopatias perigástricas metastáticas. 
Igualmente considerada uma técnica segura em termos de mortalidade, 
claramente variável de acordo com a experiência da equipa cirúrgica, não 
é menos verdade a não desprezível taxa de complicações e impacto na 
qualidade de vida dos doentes, dado que a remoção do estômago em risco 
implica também a perda da sua função digestiva.

Quando comparamos a abordagem endoscópica com a cirurgia consta-
tamos que poucos estudos retrospectivos o tentaram, não existindo estudos 
prospetivos.

Estudos iniciais não verificaram diferenças na sobrevivência mas como 
seria de esperar a EMR condicionou menos taxas de R0 e maior recorrência 
e a cirurgia foi associada a maior morbilidade particularmente em doentes 
idosos. Num estudo mais recente, os resultados foram mais comparáveis com 
exceção das lesões metácronas (maior na EMR) e tempo de internamento 
(menor na EMR) e custos (menores na EMR). Outro estudo comparou 
ESD vs. cirurgia constatando maiores tempos de procedimento, tempos de 
internamento e maior taxas de complicações para a cirurgia, com resultados 
oncológicos semelhantes.

Em resumo, perante uma lesão precoce se o doente perceber o risco 
envolvido imediato associado aos procedimentos (relativamente baixo) e o 
risco de não curabilidade (maior para lesões maiores, poliploides, proximais e 
cujas biopsias revelem carcinoma nas biopsias prévias como referido acima), 
devemos sugerir a exérese endoscópica como primeira opção ainda que a 
cirurgia possa ser necessária nos casos em que não que foram obtidos os 
critérios curativos.

A ESD é a preferida pelo perfil de segurança relativamente sobreponível 
com menos necessidade de re-intervenções cirúrgicas (por exérese duvidosa, 
Rx) ou endoscópicas (recorrência).
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o que comparando com a cirurgia onde se verificaram agravamentos em 
várias dimensões.	 Em termos de receio sobre recorrência, não se verifi-
caram diferenças entre os grupos.

Fig. 20 - Resultados na percepção de saúde global aos 1, 3-6m e 12m após cirurgia e ESD. Com 
tendência a melhorar mas sempre com agravamento os doentes após cirurgia contrastam com os 

resultados positivos da técnica endoscópica.

 
Em resumo, podemos hoje informar o doente que:
- � após detecção e referenciação para tratamento de uma lesão neoplásica 

precoce que, se julgarmos como ressecável (97%, ver abaixo),
- � obteremos uma exérese curativa em cerca de 80%, com baixa taxa 

de complicações (<10%), podendo estimar ambas para um determi-
nado individuo,

- � e também comunicar-lhe que, em média, pode esperar estar melhor 
do ponto de vista da sua qualidade de vida após o tratamento, 
mesmo considerando a necessidade de vigilância e lesões metácro-
nas (cerca de 15%);

Os efeitos adversos foram também mais frequentemente observados no 
grupo cirúrgico. Dos doentes não satisfazendo os critérios de cura endoscó-
pica, 22 (dos 32) foram submetidos a cirurgia (incluídos no grupo cirúrgico).

O tratamento endoscópico teve um impacto positivo na QoL global, 
sem diferenças no medo de cancro.

Fig. 19 - Resultados na qualidade de vida inicial (sem diferenças) e no seguimento com 
agravamento da qualidade de vida nos doentes pós-cirurgia versus a sua melhoria naqueles tratados 

endoscopicamente.

 
Em termos de pré-tratamento, os grupos eram semelhantes com alguma 

tendência para HR-QoL (EQ-AVS) mais baixa no grupo ESD (Fig. 19). 
No seguimento, verificámos (Figs. 19 e 20) em todos os momentos melhor 
qualidade de vida global quer avaliada pelo VAS do EQ-5D (melhoria ao 
ano no grupo da ESD vs. agravamento na cirurgia, correspondendo a uma 
diferença significativa ao fim de um ano provavelmente relacionado com 
uma redução da ansiedade e depressão no grupo ESD.

Designadamente, no grupo ESD não se verificou agravamento em 
nenhuma dimensão e houve uma significativa melhoria na função emocional, 
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O cancro gástrico permanecerá um problema de saúde durante as 
próximas décadas, com tendência a aumentar em Portugal, atendendo ao 
expectável envelhecimento da população e manutenção relativa da prevalên-
cia de fatores de risco.

Enquanto aguardamos os efeitos dos processos, mais ou menos ativos, 
de prevenção primária, o diagnóstico precoce permanece como uma sugestão 
que, pelo menos de forma oportunista, não é questionado em nenhum 
cenário, mesmo se baixa a incidência ou mortalidade de cancro gástrico. 
Entre nós no entanto, parece ser custo- eficaz promover o diagnóstico e segui-
mento de indivíduos em maior risco como aqueles com história familiar ou 
alterações extensas de metaplasia intestinal e também o rastreio sistemático 
aquando da colonoscopia no âmbito do rastreio colo- rectal.

O nosso grupo durante estes 20 anos participou ativamente neste 
processo e podemos afirmar mesmo que as atuais sugestões internacionais	
resultam grandemente do nosso trabalho.

Há 20 anos, a atenção dada na literatura internacional clínica à patologia 
gástrica era escassa ou oriunda dos países orientais, sem qualquer sugestão 
para a abordagem de doentes em risco como aqueles com atrofia ou meta-
plasia intestinal. Há 20 anos, a endoscopia era tida como pouco eficaz na 
detecção de lesões como atrofia ou metaplasia. Há 20 anos, o tratamento 
do cancro gástrico era fundamentalmente cirúrgico e a endoscopia não era 
recomendada como forma terapêutica.

Hoje, discutimos enquanto comunidade o papel da endoscopia num 
contexto de rastreio também na Europa e em Portugal. Hoje, é claro o 
papel da endoscopia para mapear as alterações histológicas gástricas por 
forma a identificar indivíduos em risco e o seu seguimento. Hoje, é tera-
pêutica standard a abordagem endoscópica de lesões superficiais gástricas – é 
crescente a referenciação hospitalar de lesões precoces o que atesta a melhoria 
da endoscopia praticada em Portugal, resultando no número de 416 pessoas 
tratadas efetivamente do ponto de vista oncológica e qualidade de vida no 
IPO do Porto, entre 2003 e 2017 (Dezembro).

Quisemos com este texto, resumir as respostas que em 2018 podem 
ser dadas para responder à questão de como reduzir a mortalidade por cancro 



96

CANCRO GÁSTRICO EM PORTUGAL

97

COMENTÁRIOS  FINAIS

gástrico em Portugal. Na Tabela abaixo, resumimos as nossas propostas: a 
quem e o que deve ser proposto para que se obtenha esse resultado?

Com este texto e em nome do nosso grupo assumimos o compromisso 
de continuar a trabalhar para demonstrar que vale a pena tentar reduzir a 
mortalidade por cancro gástrico.

 

A quem? O quê?
Para quê?

 Reduzir
incidência

Reduzir
mortalidade

A todos Aquando de uma endoscopia digestiva diagnóstica

  • � Diagnóstico e tratamento de H. pylori

  • � Diagnóstico de carcinoma precoce

  • � Diagnóstico de atrofia/metaplasia intestinal 

extensa

x

x

x

Se atrofia /
MI extensa
ou história
familiar

Vigilância endoscópica a cada 3 anos é custo-eficaz x

A todos Endoscopia digestiva aquando da colonoscopia 
no âmbito do rastreio de cancro do cólon e recto x

Tabela 7 - Como reduzir a mortalidade por cancro gástrico em Portugal




