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RESUMO

Objetivo:

Avaliar a tomografia computadorizada com mudltiplas fileiras de detectores no
estadiamento pré-operatério da profundidade de invasdo tumoral, acometimento
linfonodal e metastatico, de acordo com a classificagdo TNM, em pacientes com
adenocarcinoma gastrico.

Métodos:

50 pacientes com cancer gastrico foram submetido a estadiamento pré-operatério com
tomografia computadorizada de 64 canais de detectores. Dois radiologistas analisaram
independentemente as imagens e classificaram os achados. A sensibilidade,
especificidade, acuracia e acuracia global para cada avaliador foram calculadas. A
concordancia inter-observador também foi avaliada.

Resultados:

A acuracia na classificagao das categorias T variou entre 74% e 96% para o observador 1
e entre 80% e 92% para o observador 2. A acuracia global foi de 70% para ambos os
observadores. O kappa ponderado foi de 0,75, consistente com uma concordancia inter-
observador substancial. A acuracia na classificacdo do acometimento linfonodal (categoria
N) variou entre 55% e 79% para o observador 1 e entre 73% e 82% para o observador 2.
A avaliagdo do acometimento metastatico evidenciou acuracia global foi de 89,6 % para
ambos os observadores.

Conclusao:

A tomografia computadorizada com 64 canais de detectores evidenciou acuracia

clinicamente relevante no estadiamento pré-operatério do adenocarcinoma gastrico.

Descritores: Cancer, Gastrico, Estadiamento, Tomografia, Computadorizada
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ABSTRACT

Aims:

To evaluate the diagnostic performance of multidetector computed tomography (MDCT)
with regard to preoperative staging of tumor invasion depth and the presence of lymph
node and metastatic involvement according to the TNM classification, in patients with

gastric carcinoma.

Methodology:

Fifty patients with biopsy-confirmed gastric cancer were subjected to pre-surgical staging
by 64 channel MDCT. Two radiologists independently analyzed the images and classified
the findings. The sensitivity, specificity, accuracy and overall accuracy were calculated for

each reviewer. The inter-reviewer agreement was also evaluated.

Results:

When classifying the T categories, accuracy varied from 74 to 96% for reviewer 1 and from
80 to 92% for reviewer 2. The overall accuracy was 70% for both reviewers. There was
substantial inter-reviewer agreement (kappa = 0.75). The accuracy of the lymph node
involvement (category N) classification varied from 55-79% for reviewer 1 and 73—-82% for
reviewer 2. The evaluation of metastatic involvement showed an overall accuracy of 89.6%

for both reviewers.
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Conclusion:
The 64 channel MDCT showed clinically relevant accuracy in the preoperative staging of

gastric carcinoma.

Key-words: Gastric, Cancer, Staging, Computed, Tomography
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1. INTRODUCAO

O céancer gastrico é atualmente a quarta neoplasia mais comum no mundo, apesar
de relatos de queda da incidéncia em paises desenvolvidos. Mantém altas taxas de
mortalidade, permanecendo como a segunda causa de morte relacionada ao cancer no
mundo, atras apenas do cancer de pulmao(1). No Brasil, o cancer gastrico foi a primeira
causa de morte entre neoplasias no periodo de 1978 a 1996, ocupando atualmente a
segunda posi¢ao(2-5).

O subtipo histolégico mais frequente é o adenocarcinoma, compreendendo cerca
de 95 % dos casos. Os demais sdo compostos por linfomas, tumores de origem estromal
e outros mais raros, como neuroenddcrinos.

O cancer gastrico pode ser dividido em precoce e avangado. O cancer gastrico
precoce é definido por invasdo que nao ultrapassa a submucosa, independentemente do
acometimento linfonodal (T1, Nx). Os tumores T2, T3 ou T4 sao classificados como
avancgados.

A sobrevida em 5 anos de tumores avangados varia entre 7 e 27%, enquando a de
tumores precoces, chega a 85-100%(6). Alguns tumores precoces (T1), podem ser
tratados com ressecgido endoscépica (mucosectomia) ou laparoscépica(7,8). Por outro
lado, alguns protocolos indicam quimioterapia e/ou radioterapia neo-adjuvantes em casos
de cancer gastrico avan¢ado(9,10). Assim, a definicdo da terapia apropriada para cada
paciente depende de um estadiamento pré-operatério acurado e pode ajudar a aumentar
as taxas de cura e de qualidade de vida.

Os sistemas de classificagdo tém como objetivo:

- auxiliar a equipe médica na definicao do tratamento;

- indicar o prognostico;

- possibilitar uma avaliacdo dos resultados do tratamento;



- facilitar a troca de informagdes entre centros de tratamento e pesquisa,
contribuindo para a investigac&o e controle do cancer.

O sistema TNM (Tumor / Node / Metastasis) € o meio mais utilizado de se estadiar
o cancer, estando atualmente em sua sétima edigao(11,12). Foi desenvolvido entre 1943
e 1952 pelo professor Pierre Denoix no Instituto Gustave-Roussy. A UICC (Union for
International Cancer Control) subsequentemente estabeleceu um comité especial de
estadiamento clinico, com o professor Denoix como lider. Pouco tempo depois, a AJCC
(American Joint Committee on Cancer) comegou a publicar modelos diferentes de
classificagcdo TNM. Em 1987, as classificagdes da UICC e da AJCC foram unificadas, na
sua quarta edigao.

Até a quarta edicao, a classificagdo do grau de acometimento linfonodal (categoria
N) era baseada na localizagdo anatdmica do linfonodo acometido em relagdo ao tumor
primario (por exemplo; pN1: metastase para linfonodo perigastrico situado a menos de 3
cm do tumor primario; pN2: metastase para linfonodo perigastrico situado a mais de 3 cm
do tumor primario). Estas definicbes traziam muitas dificuldades para os patologistas,
devido a mudanga de posicdo e encolhimento da peca cirurgica ap6s fixagdo, além da
variagao da técnica cirurgica de linfadenectomia (por cadeia ou em bloco com a pega),
dificultando a comparacéao entre centros.

Para vencer essas dificuldades, a quinta versdo do TNM adotou como critério para
o estadiamento N, o niumero de linfonodos acometidos, no lugar de sua posi¢ao. Esta
mudanga pode ser aplicada no mundo todo com maior reprodutibilidade e se comprovou
superior na capacidade de estratificagdo prognéstica.

A sexta edicdo trouxe pequenas mudancgas na categoria T (tumores com extensao
a muscular prépria e a subserosa foram classificados em T2A e T2B respectivamente).

Em 2010, foi publicada a sétima versdo, com alteragdes nas categorias T, N e M.

Os tumores T2A (extens&o a muscular propria) e T2B (extensao a subserosa) passaram a



ser classificados respectivamente em T2 e T3, para melhor refletir a diferengca de
prognéstico. A categoria N1 (1 a 6 linfonodos acometidos) passou a ser dividida em N1 (1-
2 linfonodos) e N2 (3-6 linfonodos). As categorias N2 (7-15 linfonodos) e N3 (>15
linfonodos) foram agrupadas na categoria N3 (>6 linfonodos). A citologia peritoneal
positiva passou a ser considerada como M1. Outra mudancga foi no estadiamento global,
apenas pacientes com doenca metastatica passaram a ser classificados como estadio
IV(13,14).

O estadiamento pré-operatério frequentemente é realizado com ultrassonografia
abdominal, tomografia computadorizada e ultrassonografia endoscépica(15). Até
recentemente, a ultrassonografia endoscépica era considerada como o melhor método
para estadiamento pré-operatério do grau de invasdo tumoral (categoria T)(16). Os
consensos internacionais mais recentes ratificaram a necessidade de se realizar o
estadiamento TNM pré-operatério e elegeram como melhor método a tomografia
computadorizada com multiplos canais de detectores(17,18), que vem demonstrando
acuracia similar ou superior a ultrassonografia endoscopica no estadiamento T e clara
vantagem em relacdo aos outros métodos nas categorias N e M(19).

A tomografia computadorizada com multidetectores (MDCT), especialmente nos
aparelhos com 16 ou mais canais, oferece rapida aquisicdo com seccbes sub-
milimétricas, reconstrugcdes multiplanares isotropicas e opgdes de pds processamento
como a gastroscopia endoscopica virtual, que aumentam a acuracia do método no
estadiamento local(20-23). Além disso, a tomografia oferece a capacidade de avaliagédo
linfonodal e de outros 6rgéos(24). Ainda nao foi demonstrada vantagem significativa da
ressonancia magnética sobre a tomografia computadorizada no estadiamento do cancer

gastrico(25-27).



Ha poucos trabalhos na literatura quantificando a performance diagndstica da
tomografia computadorizada com 64 fileiras de detectores no estadiamento pré-operatério
do cancer gastrico, e a literatura nacional € particularmente pobre neste quesito.

Assim, o objetivo deste trabalho foi o de avaliar o desempenho da tomografia
computadorizada de multiplos detectores no estadiamento local pré-operatério do
adenocarcinoma gastrico, com determinacédo da sensibilidade, especificidade e acuracia
para cada categoria T, N e M, bem como a acuracia global para cada uma destas

categorias.



2. CASUISTICA E METODO

Entre junho de 2009 e julho de 2011, 54 pacientes com adenocarcinoma gastrico,
comprovados por biopsia endoscopica, ainda ndo tratados por cirurgia, quimioterapia ou
radioterapia, foram avaliados de forma prospectiva e pré-operatoria por tomografia
computadorizada de multiplos detectores. Destes, 4 foram excluidos por nao terem sido
submetidos a laparotomia, sendo que todos apresentavam doenca metastatica e sem
necessidade de cirurgia paliativa no momento da avaliacdo clinica inical. Dos 50
pacientes restantes, 22 (44%) eram do sexo feminino e 28 (56%) do sexo masculino. Na
época da cirurgia, a idade dos pacientes variou entre 33 e 88 anos, com idade média de
61,6 anos. O intervalo entre o estadiamento tomografico e a cirurgia variou entre 1 e 20
dias, com média de 4,6 dias.

Outras etiologias de neoplasia gastrica, tais como linfomas e tumores estromais
foram excluidas.

Este trabalho teve aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de

Ciéncias Médicas, parecer de numero 870/2010, CAAE: 0673.0.146.000-10 (Anexo 1).

2.1 Protocolo do Exame de Tomografia Computadorizada

Os exames de tomografia computadorizada foram realizados em aparelho com 64
canais de detectores (Aquillion 64, Toshiba Medical Systems, Tochigi, Japdo), em
pacientes com jejum prévio minimo de 8 horas. Os pacientes foram informados sobre o
procedimento e o termo de consentimento informado obtido (Anexo 2).

Inicialmente, os pacientes ingeriram 750 mL a 1litro de agua, em 10 a 15 minutos,
visando a distensdo gastrica adequada. Uma aquisi¢do volumétrica do abdome superior
foi entao realizada, antes da administracido do meio de contraste iodado por via venosa.

Todos os pacientes realizaram o exame em posigc&o supina.



A seguir foram realizadas aquisi¢cdes volumétricas do abdome superior em fase
arterial, do abdome total em fase portal (40 segundos apds a fase arterial, totalizando um
intervado aproximado de 70 a 80 segundos entre o inicio da administragdo do meio de
contraste e a aquisicao) e novamente do abdome superior na fase de equilibrio, 150
segundos apos a fase arterial. O inicio da deteccdo na fase arterial foi disparado
automaticamente pelo tomografo apdés a contrastagdo adequada do sistema vascular
arterial (SureStart.®, Toshiba Medical Systems, Japao). Foi utilizado meio de contraste
venoso nao iénico (lopromida - Ultravist 300 (concentragdo de 300 mg I/mL), Bayer
Schering Pharma AG, Berlim, Alemanha), com volume de 1,5 mL/Kg, injetado em veia
cubital com acesso venoso de 18 ou 20 G, e fluxo de 3,5 mL/s, através de bomba
infusora automatizada (MedRad, Warrendale, PA, Estados Unidos).

Os parametros tomograficos técnicos utilizados foram: espessura de corte de 64 x
0,625 mm, reconstru¢do com espessura de 1 mm, velocidade de rotagdo de 0,5 segundo,
120 kVp e mecanismo de modulagdo automatico de corrente (mAs), visando otimizacao e
reducao da dose de radiagao efetiva.

Apobs a aquisi¢cdo das imagens, os estudos foram armazenados no formato DICOM

em midia do tipo DVD, para posterior analise em estac&o de trabalho radioldgica.



2.2 Definigoes de Estadiamento e Analise de Imagens

Dois radiologistas especializados em doencas abdominais (D.L.M. e T.J.P.),
ambos com 7 anos de experiéncia em radiologia abdominal a epoca do estudo, foram
responsaveis pela analise das imagens. Eles n&o tiveram acesso aos resultados
endoscodpicos, tamanho ou localizagio das lesdes.

As imagens foram analisadas no programa Osirix, software especializado em
processamento de imagens padrdo DICOM (Pixmeo, Genebra, Suica) e registrados na
ficha situada no Anexo 3.

As definicdes utilizadas no estadiamento patoldgico e tomografico(28) foram as

seguintes (TABELA 1 e Anexo 4):

TABELA 1: Definigbes de estadiamento histopatoldgico e critérios tomograficos utilizados.

Categoria T (6° ed) Categoria T (7% ed) | Critério Critério Tomografico

Histopatologico

T

T Invasio da | -lesdo n&o detectavel pela
Lamina Prépria | tomografia

(T1a) ou | -espessamento  focal ou
submucosa (T1b) | realce anémalo da mucosa
gastrica, com preservacéo de
faixa hipodensa profunda a
lesdo, que corresponte a
camada submucosa

(FIGURA 1).




T2 T2orT3 Invaséo da | Espessamento e realce
Muscular Propria | anédmalo da parede gastrica
(T2) ou da | por toda a sua espessura,
Subserosa (T3) com contorno externo do
estdmago liso (FIGURA 2).
T3 T4A Extensdo extra- | Espessamento e realce
serosa (invasdo | andmalo da parede gastrica
do peritdnio | por toda a sua espessura,
visceral) associado a estriacbes
lineares ou reticulares que se
estendem a gordura peri-
gastrica (FIGURA 3).
T4 T4B Invasdo de | As alteragdes acima
estruturas / | descritas se estendem a

orgéos adjacentes

6rgaos / estruturas

adjacentes (FIGURA 4).




Os linfonodos foram considerados positivos no estudo tomografico quando
mediram mais do que 6 mm no menor eixo e situados em cadeias peri-gastricas ou
quando mediram mais do 8 mm no menor eixo nas demais cadeias. Também foram
considerados positivos agrupamentos de 3 ou mais linfonodos na mesma cadeia, mesmo
que de dimensdes normais(29). Foram agrupados nas categorias da classicacao TNM
conforme sua sétima edicdo (NO: sem doenca linfonodal; N1: 1 ou 2 linfonodos positivos;
N2: 3 a 6 linfonodos positivos e N4: 7 ou mais linfonodos positivos) (FIGURA 5).

Finalmente, os pacientes foram classificados em MO ou M1, conforme a auséncia

ou presenca de sinais de doenca metastatica (FIGURAS 6 e 7).

Figuras ilustrativas

Figura 1: espessamento focal ou realce anémalo da mucosa gastrica, com preservacao
de faixa hipodensa profunda a lesdo, que corresponte a camada submucosa — categoria

T1 na analise histopatolégica.



Figura 2: Espessamento e realce anémalo da parede gastrica por toda a sua espessura,

com contorno externo do estdmago liso — categoria T2 na analise histopatoldgica.

Figura 3: Espessamento e realce anédmalo da parede gastrica por toda a sua espessura,
associado a estriacdes lineares ou reticulares que se estendem a gordura peri-gastrica —

categoria T4A ap6s analise histopatoldgica.
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Figura 4: Sinais de invasao da cabeca e corpo do pancreas — categoria T4B.
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Figura 5: Linfonodo perigastrico com dimensées aumentadas, com critérios tomograficos

para acometimento neoplasico.



Figura 6: Multiplas lesdes focais hepaticas com realce periférico irregular pelo meio de
contraste em paciente com cancer gastrico, compativeis com acometimento neoplasico

metastatico (M1).

Figura 7: Ascite associada a espessamento irregular do peritdneo e densificacdo nodular
do epiplon maior em paciente com cancer gastrico, compativeis com acometimento

neoplasico metastatico peritoneal e omental (M1).
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Os dados de estadiamento tomografico foram entdo comparados com os
resultados anatomo-patologicos (na definicdo das categoria pT e pN) e cirdrgicos (na
definicdo de acometimento metastatico) obtidos.

Na época do desenho e implantacdo deste estudo e da coleta da maior parte dos
dados, estava em vigor a sexta edicdo da classificagdo TNM. Como em 2010 foi publicada
a sétima versao, reclassificamos os dados de acordo com a nova classificagao,
discriminando as respectivas categorias quando necessario.

Foram realizadas analises estatisticas buscando obter os valores de sensibilidade,
especificidade e acuracia no estadiamento do adenocarcinoma gastrico, para as
categorias T, N e M, bem como a acuracia global para cada uma destas categorias.

A definicdo de acuracia utilizada neste trabalho foi a de Sardanelli e Di Leo (30),
sendo a capacidade do exame diagndstico em identificar os individuos com determinada
doenga como positivos e os individuos ndo afetados como negativos. A formula utilizada
para seu calculo é (Verdadeiros Positivos + Verdadeiros Negativos) / Total dos casos
avaliados. Assim, a acuracia de um teste responde a fundamental pergunta: “Qual a
probabilidade do resultado do exame estar correto?”, sendo que na pratica, funciona
como uma média entre a sensibilidade e a especificidade, ponderada em relacdo a
prevaléncia da doenca em questao.

A observancia inter-observadores foi avaliada através da metodologia estatistica
de Kappa ponderado, de acordo com Landis (<= 0, pobre; -,01 — 0,20 discreta; 0,21 — 0,40

razoavel; 0,41 — 0,60 moderada; 0,61 — 0,80 substancial; 0,81 — 1,0, quase perfeita).

13



3. Resultados

3.1 Estadiamento do grau de invasado tumoral (categoria T)

Os resultados do estadiamento T do céncer gastrico encontram-se sumarizados
na tabela 2.

A acuracia na classificagdo das categorias T variou entre 74% e 96% para o
observador 1 e entre 80% e 92% para o observador 2. A acuracia global foi de 70% para
ambos os observadores.

A concordéncia entre os observadores foi substancial, demonstrada por uma valor

de Kappa ponderado de 0,75.
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TABELA 2: Resultados do estadiamento T do cancer gastrico

Categoria T | Categoria T | Observador 1 Obsevador 2 Numero de casos
(67 ed) (7% ed) (n)
T T Sensibilidade: 60% Sensibilidade: 70% 10 (20%)
Especificidade: 95% Especificidade: 98%
Acuracia: 88% Acuracia: 92%
T2 T2 or T3 Sensibilidade: 62% Sensibilidade: 54% 13 (26%)
Especificidade: 78% Especificidade: 92%
Acuracia: 74% Acuracia: 82%
T3 T4A Sensibilidade:71% Sensibilidade: 64% 14 (28%)
Especificidade: 86% Especificidade: 86%
Acuracia: 82% Acuracia: 80%
T4 T4B Sensibilidade: 85% Sensibilidade: 92% 13 (26%)
Especificidade: 100% Especificidade: 84%
Acuracia: 96% Acuracia: 86%
Acuracia 70 % 70 %
Global
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Os dados foram a seguir organizados para se responder trés perguntas de importancia

clinica fundamental no estadiamento pré-operatério:

1. O tumor em questédo € um Cancer Gastrico Precoce ou Avancado (T1 vs T2 — 4)?
A sensibilidade variou entre os observadores entre 60 e 70%, a
especificidade entre 95 a 98% e a acuracia entre 88 e 92%.

2. O tumor apresenta extenséo extra-serosa (T1 — 3 vs T4)?

A sensibilidade variou entre os observadores entre 85 a 96%, a
especificidade entre 74 a 83% e a acuracia entre 82 e 86%.

3. O tumor apresenta extenséo invasao de 6rgédos adjacentes (T1 — 4A vs T4B)?

A sensibilidade variou entre os observadores entre 85 a 92%, a

especificidade entre 84 a 100% e a acuracia entre 86 a 96%.
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3.2 Estadiamento do grau de acometimento linfonodal (categoria N)

Os resultados do estadiamento N do cancer gastrico encontram-se sumarizados na tabela
3.

A acuracia na classificagao das categorias N variou entre 55% e 79% para o observador 1
e entre 73% e 82% para o observador 2. A acuracia global foi de 45,5 % para o

observador 1 e 60,6 % para o observador 2.

TABELA 3: Resultados do estadiamento N do cancer gastrico

Categoria N (7% ed)

Observador 1

Observador 2

NO Sensibilidade: 90% Sensibilidade: 90%
Especificidade: 74% Especificidade: 74%
Acuracia: 79% Acuracia: 79%

N1 Sensibilidade: 13% Sensibilidade: 13%
Especificidade: 68% Especificidade: 92%
Acuracia: 55% Acuracia: 73%

N2 Sensibilidade: 20% Sensibilidade: 40%
Especificidade: 86% Especificidade: 89%
Acuracia: 76% Acuracia: 82%

N3 Sensibilidade: 36% Sensibilidade: 64%

Especificidade: 100%

Acuracia: 79%

Especificidade: 86%

Acuracia: 79%

Acuracia Global

45,5 %

60,6 %
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3.3 Estadiamento do acometimento metastatico (categoria M)

Os resultados do estadiamento M do cancer gastrico encontram-se sumarizados

na tabela 4. A acuracia global foi de 89,6 % para ambos os observadores.

TABELA 4: Resultados do estadiamento M do cancer gastrico

Categoria M (7° ed) Observador 1 Observador 2

MO Sensibilidade: 100% Sensibilidade: 93%
Especificidade: 72% Especificidade: 83%
Acuracia: 90% Acuracia: 90%

M1 Sensibilidade: 72% Sensibilidade: 83%
Especificidade: 100% Especificidade: 93%
Acuracia: 90% Acuracia: 90%

Acuracia Global 89,6 % 89,6 %

Trés casos foram categorizados como MO na avaliagdo pré-operatéria, mas
durante a cirurgia foram encontrados implantes peritoneais metastaticos, posteriormente
confirmados por analise histopatologica. Apds uma analise retrospectiva, um destes casos
apresentava uma pequena quantidade de ascite no fundo de saco posterior, mas em
nenhum dos casos foi possivel detectar implantes peritoneais através do estudo

tomografico.
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4.DISCUSSAO

Neste estudo, os dados evidenciaram alta acuracia da tomografia na classificagao
da categoria T, particularmente na sua capacidade de responder as perguntas de maior
relevancia clinica, a saber:

1) Se o tumor em questao € um cancer gastrico precoce ou avangado (acuracia de
88-92%) ;

2) Se, em caso de tumor localmente avangado, ha sinais de extenséo extra-serosa
(acuracia de 82-86%) e, caso positivo,

3) Se ha sinais de invasao de 6rgaos adjacentes (acuracia de 86-96%).

A acuracia do estadiamento tomografico € menor na diferenciacdo entre as
categorias T2 e T3 (ambas restritas a parede gastrica), mas esta diferenciacdo nao €
crucial no pré-operatorio, haja visto que sdo manejadas clinicamente da mesma forma.

A acuracia previamente relatada na literatura para o estadiamento do grau de
invasao tumoral (categoria T) variou entre 66% e 88%(20,26,28,31-34). Neste estudo,
encontramos uma acuracia global de 70% para ambos observadores, em concordancia
portanto com os dados previamente disponiveis.

Alguns fatores contribuiram para reduzir a acuracia no presente estudo. Nossa
casuistica tem grande propor¢do de neoplasias avangadas, em concordancia com o0s
dados epidemioldgicos habitualmente encontrados em casuisticas de paises ocidentais,
particularmente de paises em desenvolvimento. Nas casuisticas de paises orientais,
particularmente japonesas, sdo mais frequentes casos de céancer gastrico precoce.
Enquanto tivemos 20% de casos T1, Yang et al(22), por exemplo, trabalharam com uma
amostra em que 40% dos pacientes tiveram estadiamento histopatolégico T1. Como a
acuracia no estadiamento T é mais alta na categoria T1 (variando no atual estudo entre
88 e 92%), este dado epidemioldgico foi determinante na menor acuracia do estadiamento

da amostra.
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Outro fator significativo que contribuiu, a nosso ver, para a redu¢do da acuracia do
estadiamento, foram as mudancgas entre a sexta e a sétima edicées da classificagdo TNM
da UICC/AJCC.

Apesar de ainda n&o haver clara comprovacgéao na literatura, provavelmente a nova
edigdo (7°) da classificagdo TNM acarreta menores indices de acuracia no estadiamento
tomografico, ja que todos os casos restritos a parede gastrica, que eram divididos na
sexta edicdo em T1 ou T2, na sétima edi¢gdo passam a ser divididos em 3 categorias (T1,
T2 ou T3) e apenas o0s casos com extensdo extra-serosa passam a ser classificados
como T4, tornando mais dificil ao radiologista esta sub-estratificagdo. A maior parte dos
trabalhos disponiveis na literatura radiologica utilizou a sexta edicdo do TNM, situando
como T3 os tumores com extensdo extra-serosa. Estdo atualmente em curso estudos
para validacdo clinica da sétima edicdo do TNM e as evidéncias atualmente disponiveis
apontam que a sétima edigdo é melhor que a sexta na categoria T, mas pior na categoria
N(35-37) em relacdo a estratificagdo progndstica dos pacientes, mas ndo ha dados na
literatura sobre o impacto das alteragbes entre as edi¢gdes da classificacdo TNM no
estadiamento tomografico. Novos estudos de validagéo clinica e do estadimento pré-
operatdrio baseados na sétima edigao ainda sdo portanto necessarios(35,38,39).

Outra dificuldade do estadiamento tomografico ja previamente relatada na
literatura é a presenca de ténues opacidades reticulares na gordura peri-gastrica
adjacente ao tumor, que podem representar extensdo tumoral extra-serosa (categoria
T4A), mas que ocasionalmente decorrem de processo inflamatério, causando falsos
positivos quando interpretados como extensdo tumoral(40,41). No presente estudo,
tivemos 3 casos de tumores T3 erroneamente interpretados como T4A por ambos

observadores, por este motivo.
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Ja na avaliagdo do estadiamento do acometimento linfonodal, também em
concordancia com a literatura disponivel(24,42,43), os resultados ndo foram tdo bons,
com acuracias globais de 45,5% para o observador 1 e 60,6% para o observador 2.
Contudo, a tomografia teve melhor resultado na categoria NO, com sensibilidade de 90%,
especificidade de 74% e acuracia de 79%. Assim, o método tomografico conseguiu
demonstrar a auséncia de acometimento linfonodal secundario com bom grau de
acuracia.

Nao ha consenso definido na literatura a respeito do tamanho do linfonodo que
deva ser considerado positivo no estudo tomografico. Os critérios adotados no atual
estudo (®>6 mm no menor eixo para linfonodos peri-gastricos e > 8 mm para as demais
cadeias) resultam em maior sensibilidade, mas a custa de redugéo na especificidade dos
achados(42). Apesar de haver clara correlagédo entre as dimensdes do linfonodo e o
acometimento neoplasico, ao utilizar o tamanho como principal critério diagnostico, a
tomografia computadorizada encontra uma limitagdo inerente, ja que linfonodos podem
aumentar de dimensbes de modo reacional, inflamatdrio, e linfonodos de dimensdes
normais podem abrigar implantes metastaticos microscopicos.

O advento recente da fusao da tecnologia da tomografia computadorizada com o
PET (tomdgrafo com emissdo de positrons), pode melhorar a especificidade do
estadiamento linfonodal, mas novas pesquisas ainda s&o necessérias nesse sentido(44).

A tomografia computadorizada também mostrou excelente resultado na deteccéo
de doenca metastatica, com acuracia de 89,6%. O acometimento metastatico pode
ocorrer por via hematogénica, linfatica ou peritoneal. A maior limitagdo atual da tomografia
computadorizada € na deteccdo do acometimento peritoneal secundario(45,46). No
presente estudo, trés casos foram categorizados como MO no estadiamento pré-
operatério, mas apresentavam pequenos implantes peritoneais secundarios, confirmados

apos analise histopatoldgica. Apos analise retrospectiva, um destes casos apresentava
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pequena quantidade de ascite no fundo de saco posterior pélvico e em nenhum deles foi
possivel detectar implantes peritoneais, evidenciando a limitacdo do método para
implantes milimétricos. O achado de ascite deve ser valorizado no contexto de neoplasia
gastrica avangada. Segundo Yagima et al(47), o achado de ascite prediz carcinomatose

peritoneal com sensibilidade de 51% e especificidade de 97%.
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5. CONCLUSAO

A tomografia computadorizada com multiplos detectores apresentou excelente
acuracia no estadiamento da profundidade de invasao (categoria T) e no estadiamento de
doenca neoplasica metastatica (categoria M) e moderada acuracia no estadiamento do

grau de acometimento linfonodal (categoria N).
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serem juntadas ao protocolo inicial (Res. 251/97, Item 1I1.2.¢)

Relatorios parciais e final devem ser apresentados ao CEP, de acordo com os prazos
estabelecidos na Resolugdo CNS-MS 196/96.

VII- DATA DA REUNIAO

Homologado na X Reunido Ordinaria do CEP/FCM, em 26 de outubro de 2010.

Dee,
Profa. Dra. Cgéngfjﬁ/Silvia Bertuzzo

VICE-PRESIDENTE do COMIPE DE ETICA EM PESQUISA

FCM / UNICAMP
Comitt de Etica em Pesquisa - UNICAMP
Rua: Tessdlia Vieira de Camargo, 126 FFONE (019) 3521-8936
Caixa Postal 6111 FAX  (019) 3521-7187
13083-887 Campinas - SP cep@fem.unicamp.br
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Anexo 2

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Antes de vocé decidir se vai participar do estudo, € importante que vocé entenda porque
estamos fazendo a pesquisa e o que ela vai envolver. Por gentileza, leia este Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido e peca ao médico do estudo que explique qualquer
questdo que vocé nao entenda. Leve o tempo que precisar para pensar sobre o assunto,
e discuta sobre isso com outras pessoas. Cabe a vocé decidir se vai participar. Vocé pode
se recusar a participar deste estudo e ndo sera prejudicado de forma alguma. A sua
participacao € voluntaria, e se vocé decidir participar, por favor assine este termo. Uma
copia desse Termo de Consentimento também sera dada a vocé. Vocé podera mudar de
idéia e retirar o seu consentimento a qualquer momento, sem que isso prejudique o seu
tratamento. Vocé nao precisa dar qualquer justificativa, e sua assisténcia médica ndo sera
afetada.

A sua participacdo consiste apenas na realizacdo deste exame de tomografia
computadorizada, que é parte rotineira da avaliagcdo médica realizada para sua doenca.
Vocé sera exposto a radiagao ionizante, porém em dose segura para seres humanos. Se
vocé concordar, sera injetada uma substancia em sua veia (contraste iodado n&o inico),
que pode causar desde reagdes leves (urticaria), broncoespasmo, piora da fungao dos
rins ou até mesmo morte, porém esses eventos graves sdo muito raros, o uso do
contraste € consagrado na pratica clinica e sempre havera um médico acompanhando o
seu exame.

Confidencialidade

Se vocé participar deste estudo, vocé concorda que a equipe do estudo coletara

informagdes a seu respeito que sao necessarias para a analise e avaliacdo do estudo, e
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que serdo anotadas em seus registros médicos e processadas por computador. As

informacgdes coletadas nao irdo identifica-lo pelo nome, mas apenas por um numero e

iniciais. A sua identidade também permanecera confidencial se os resultados do estudo

forem publicados.Vocé tem direito de ver todas as informacgdes coletadas a seu respeito
neste estudo, e de corrigir qualquer dado errado.

Assinaturas

* Li este Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, ou alguém leu para mim. Ele esta
escrito em liguagem que eu entendo.

¢ Entendo o que sera pedido a mim durante este estudo de pesquisa, e tive tempo para
pensar sobre o que o estudo envolvera para mim.

« Conversei sobre este documento com o médico/equipe do estudo, e eles responderam
as minhas perguntas até eu ficar satisfeito.

* Entendo que é minha decisao participar do estudo, e que posso mudar de idéia srm
qualquer penalidade ou perda de beneficios.

* Entendo que seja qual for a minha decisdo, minha assisténcia médica e meus direitos
legais ndo serao afetados. Assinando ou pondo a minha impressao de digital neste
termo de consentimento, ndo estou renunciando a qualquer direito legal, incluindo o
direito de pedir indenizagdo por danos e assiténcia integral a danos resultantes da
minha participacdo neste estudo.

* Assinarei e datarei este termo de consentimento em 2 vias (uma original e uma coépia).
Entendo que uma delas devera ser dada a mim para que eu guarde, e o médico do
estudo ficara com uma cépia em seus arquivos.

» Concordo voluntariamente em participar desta pesquisa

Nome do Paciente

Assinatura.
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Data

DECLARACAO DA PESSOA QUE OBTEM O TCLE

Eu o(a) abaixo assinado(a), expliquei integralmente os detalhes deste estudo, conforme
descritos no TCLE, para o paciente denominado acima.

Nome da pessoa que conduz o processo de consentimento

Cargo no estudo

Assinatura
Data.
Cada pessoa que assina o consentimento devera inserir pessoalmente os dados para a

sua assinatura.

Em caso de duvidas, vocé pode entrar em contato a qualquer momento com o
pesquisador responsavel, Dr Ricardo Hoelz de Oliveira Barros, através dos telefones: (19)

3521.7280, ou (19) 3521.7729.

Comité de Etica em Pesquisa — UNICAMP
Rua Tessalia Vieira de Camargo, 126
13083-887 Campinas, SP

Tel: (19) 3521.8936
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ANEXO 3 - Ficha utilizada pelo observadores para registro do estadiamento

tomografico.

Paciente numero: Iniciais Nome: Data da TC:
TC tecnicamente adequada para analise: () Sim ( )Nao

Avaliador: ( )DLM

( )TJP
.
() T
() T2/T3
() Tda

() T4b -invasao de:

N
() NO

() N1

() N2

() N3
M

() Mo

() M1  -local
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Anexo 4
Critérios para estadiamento tomografico do adenocarcinoma gastrico conforme a
sétima edigcao da classificagao TNM
T1 lesdo nao detectavel pela tomografia
tumor / realce nao penetra a camada submucosa
T2 /T3 realce transmural com espessamento focal da parede gastrica com padrao de
uma camada ou;
Realce anormal e obliteragdo da camada média quando houver padrao de 3
camadas ou;
Realce anormal e obliteragdo da camada externa num padrédo de 2 camadas
Contorno externo do estdmago liso ou com diminutas estriagdes lineares que se
estendem ao plano adiposo perigastrico
T4A- Contorno externo do estdbmago reticular ou irregular junto ao espessamento
tumoral ou;
Borramento do plano adiposo perigastrico adjacente a les&o

T4 B- Infiltragdo de 6rgdos adjacentes

Critério para linfonodo acometido (+):
- Menor eixo > 6 mm para linfonodos perigastricos
- Menor eixo > 8 mm para linfonodos extra perigastricos
- Trés ou mais linfonodos perigasticos agrupados, mas de dimensdes normais
N1- 1 ou 2 linfonodos +
N2- 3 a6 linfonodos +
N3- 7 ou + linfonodos +
MO Sem sinais de metastases

M1 Linfonodomegalias distantes / metastases hepaticas / peritoneais

34



