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Abstract This study draws a random sample (334 individuals) of all patients diagnosed with
stomach cancer from 1980 to 1995 at the National Cancer Institute in Rio de Janeiro, Brazil, and
reviews histopathological data. Agreement between previous and present classification of the
histopathological material (Laurén’s classification) was considered quite substantial (kappa =
0.65). Based on this classification, a statistically nonsignificant trend towards decline in the in-
testinal type of stomach cancer among older individuals (60 years old or older) from both gen-
ders was observed (males: 41.0% in 1980-1985, 37.9% in 1986-1990, and 28.8% in 1991-1995; fe-
males: 41.4%, 31.5%, and 15.2%, respectively). Proportions of the intestinal type among younger
patients from both genders remained stable throughout the period.
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Resumo Foi selecionada uma amostra aleatéria (334 individuos) de todos os pacientes diag-
nosticados com cancer de estdbmago no periodo de 1980 a 1995 no Instituto Nacional do Cancer,
Rio de Janeiro, sendo revisados seus dados histopatolégicos. A concordancia entre os diagnosti-
cos prévios e atuais quanto a Classificagdo de Lauren foi considerada substancial (kappa= 0,65).
Baseando-se nesta classificacdo, observou-se um declinio estatisticamente néo significativo das
proporcdes de cancer gastrico de tipo intestinal em idosos (sessenta anos ou mais) de ambos 0s
sexos (em homens, 41,0% no periodo de 1980-1985, 37,9% de 1986 a 1990 e 28,8% de 1991 a 1995;
entre mulheres, as proporg¢8es foram, respectivamente de 41,4%, 31,5% e 15,2%). As propor¢des
de cancer gastrico de tipo intestinal permaneceram relativamente estaveis para os pacientes me-
nores de sessenta anos.
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Introducéo

O cancer de estdmago é o tumor mais frequen-
te em muitas partes do mundo - Japédo, China,
Leste da Asia e Russia. Em outras partes, como
na Europa e na América Latina, embora néo se-
ja a localizagdo mais frequente, apresenta, ain-
da assim, taxa de incidéncia elevada (Mufioz et
al., 1968; Mirvish, 1983; Parkin et al., 1988).

No Brasil, em Belém (1989) e Fortaleza
(1985), o cancer gastrico é a primeira causa de
incidéncia de cancer em homens; é a segunda
em Campinas (1992) e a terceira em Porto Ale-
gre (1991) e Goiania (1991). Entre as mulheres,
0 cancer gastrico esta entre os cinco canceres
mais freqlientes em todas as regides do Pais
(MS, 1995).

Apesar de ainda ser um dos tumores mais
frequientes em vérias partes do mundo, é um
dos poucos para os quais vem se observando
um marcado declinio da incidéncia em varios
paises industrializados (Howson et al., 1986;
Pinto & Curi, 1991; Correa, 1992; Vecchia et al.,
1994; Jonasson et al., 1994; Gonzélez et al.,
1994), verificando-se também que esta mudan-
¢a de distribuicdo tem sido acompanhada de
modificagbes no padrdo histopatolégico da
doenca.

A maioria dos canceres gastricos sdo ade-
nocarcinomas (Howson et al., 1986) e apresen-
tam dois tipos histolégicos basicos: o tipo in-
testinal e o tipo difuso, segundo a classificacédo
de Lauren (1965).

O cancer de estdmago de tipo intestinal re-
vela a presenca de metaplasia substituindo o
epitélio gastrico por elementos histologicos
que reproduzem o epitélio duodenal. O tipo in-
testinal se caracteriza pela presenca de células
neoplasicas coesas formando estruturas tubu-
lares e uma massa discreta, ao passo que no ti-
po difuso as células cancerosas infiltram-se di-
fusamente na parede do estdmago (Howson et
al., 1986; Hwang et al., 1994). Enquanto o tipo
intestinal apresenta uma estrutura globular de-
finida, as vezes com papila ou componentes
solidos, o tipo difuso é composto por células
separadas ou pequenos agrupamentos de célu-
las com secregdo mucinosa distribuida por to-
do o citoplasma das células, ou, se extracelular,
dispersa no estroma (Amorosi et al., 1988).

Os estagios pré-cancerosos do tipo intesti-
nal sdo prolongados e bem definidos e resul-
tam na transformacgéo de uma mucosa géstrica
normal em mucosa de tipo intestinal. As mu-
dancas morfoldgicas observadas sdo classifica-
das basicamente em trés categorias: inflama-
¢do, atrofia e perda de diferenciacéo celular. Os
estagios pré-cancerosos do tipo difuso ja ndo
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sdo tdo longos e tdo bem definidos quanto o ti-
po intestinal (Teh & Lee, 1987; Correa, 1988).

Do ponto de vista histopatolégico, a classi-
ficacdo de Lauren para o cancer de estdbmago
em tipo intestinal e difuso tem recebido espe-
cial atencédo por parte dos investigadores em
funcéo de sua relativa simplicidade e aplicabi-
lidade.

A importancia do tipo histopatoldgico na
analise epidemiolégica do cancer gastrico re-
sulta do fato de que o tipo intestinal € mais fre-
quente em areas onde o risco de desenvolver a
doenca é mais elevado, enquanto o tipo difuso
tem freqliéncia similar em areas de alto e baixo
risco. Do ponto de vista da distribuicéo por gé-
nero e idade, o tipo intestinal é mais freqtiente
em homens, sobretudo em faixas etarias mais
avancadas; por outro lado, o tipo difuso apre-
senta a razdo de casos entre homens e mulhe-
res proxima a unidade (Mufioz et al., 1968;
Howson et al., 1986; Holburt & Freedman,
1987; Amorosi et al., 1988; Antonioli, 1994). Em
funcao destas diferencas, Howson et al. (1986)
sugerem que 0s tumores gastricos do tipo in-
testinal e do tipo difuso sdo, na realidade,
doencas distintas, com caracteristicas préprias
e fatores de risco especificos.

O declinio do cancer géastrico observado em
Varios paises tem sido atribuido por diversos
autores ao decréscimo dos carcinomas do tipo
intestinal, que, por sua vez, estariam associa-
dos a fatores ambientais relacionados a dieta e
a conservacao dos alimentos (Howson et al.,
1986; Amorosi et al., 1988; J6énasson et al.,
1994). Desta maneira, o acompanhamento da
evolucdo da distribuicdo histopatolédgica dos
tumores géastricos ao longo do tempo assume
importancia, uma vez que permitira avaliar in-
diretamente o efeito de fatores ambientais so-
bre sua determinagéo.

Neste trabalho, apresentamos a evolugéo
da distribuicdo de tumores géastricos de tipo in-
testinal e difuso em amostra de pacientes diag-
nosticados com aquela neoplasia ao longo do
periodo 1980-1995, no Hospital de Cancer do
Instituto Nacional de Cancer, no Rio de Janeiro.

Metodologia

Foi realizado um levantamento do universo de
casos de cancer de estdbmago diagnosticados
entre 1o de janeiro de 1980 e 31 de dezembro
de 1995, no Hospital de Cancer do Instituto Na-
cional de Cancer, totalizando 1.087 pacientes.
Para o periodo de 1980 a 1985 e em 1994 e 1995,
os laudos dos casos foram resgatados no servi-
¢o de anatomia patoldgica do hospital, tnico



local onde essas informacdes encontravam-se
disponiveis; para o periodo 1986 a 1993, o nu-
mero dos prontuérios dos casos foi fornecido
pelo Registro de Cancer do Hospital.

Posteriormente, tomando em consideragao
uma confiabilidade de 95% e proporgéao de 50%
para o calculo do tamanho amostral, sendo es-
te acrescido em 20% das observacdes estima-
das — procedimento adotado para substituicdo
de perdas eventuais —, foi obtida uma amostra
aleatoria estratificada por sexo e ano de diag-
nostico de 460 pacientes.

Destes, foi possivel resgatar 403 prontuéa-
rios, sendo realizada em seguida uma avalia-
¢do preliminar das informacgdes disponiveis
em uma subamostra de sessenta prontuarios,
que serviu como teste piloto do instrumento
de coleta de dados desenhado para este estu-
do. Esta ficha de coleta incluiu informacdes re-
ferentes ao género, idade, instrucéo, tipo san-
guineo, grupo étnico, data de diagndstico, lo-
calizacdo anatémica do tumor, antecedentes
de tabagismo e etilismo, caracteristicas da die-
ta, histdria familiar de cancer e referéncia de
lesBes precursoras de cancer gastrico no pron-
tuério.

As laminas desses 403 pacientes foram re-
vistas por um dos autores (I. M. O.), sendo agru-
padas, segundo a classificagdo de Lauren, em
adenocarcinoma géastrico do tipo intestinal ou
difuso. Mais tarde, foi resgatado o bloco de pa-
rafina referente as 403 laminas revistas, para
confecgdo de nova lamina e coloragdo para
pesquisar a presenca de Helicobacter pylori.
Neste trabalho serdo apresentados apenas 0s
resultados referentes a classificagdo de Lauren
na série estudada.

Dos 403 prontuérios selecionados, 334 pa-
cientes dispunham do laudo histopatoldgico
arquivado no prontuario e lamina para revisdo
do laudo histopatolégico que foi realizado pela
patologista para esse estudo. Procedeu-se, en-
tao, a estimativa do grau de concordancia en-
tre o laudo histopatol6gico ao momento do
diagnostico e aquele determinado pela revisao
das laminas, sendo utilizado para tal fim o coe-
ficiente kappa. Para a realizagdo das analises
comparativas efetuadas ao longo deste estudo,
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analisadas as variag¢des de suas distribuigcdes
por género e idade, determinando-se o teste
Qui-Quadrado para linearidade das mesmas.

Resultados e discussao

No Hospital do Cancer/INCA, no periodo de
1980 a 1995, o cancer de estdbmago foi respon-
savel, em média, por 30% dos tumores do trato
digestivo diagnosticados no sexo masculino e
por 23% no sexo feminino. A amostra retirada
reflete a distribuicdo do cancer gastrico entre
0s sexos, sendo esse tumor mais freqliente en-
tre os homens. A amostra foi composta por 252
(68%) homens e 157 (38%) mulheres. A distri-
buigdo etaria dos pacientes dentro da amostra
mostrou que, para ambos os sexos, mais de
80% possuiam mais de cingiienta anos.

Na amostra, a analise dos dados de cancer
de estdbmago, com laudo intestinal ou difuso,
revelou que, dos 381 casos coletados, 29% fo-
ram do tipo intestinal e 71% do tipo difuso de
Lauren. Para o tipo intestinal de Lauren, a ida-
de média e mediana dos pacientes no momen-
to do diagnoéstico foi de 65 anos, enquanto pa-
ra o tipo difuso a idade média foi de sessenta
anos e a mediana foi de 62 anos.

A razdo homens/mulheres (M/F) foi de 2,1
para o tipo intestinal de Lauren e 1,5 para o ti-
po difuso de Lauren; essa razdo é confirmada
pela literatura em varios estudos ja realizados e
pode sugerir que os homens estdo mais expos-
tos aos fatores de risco para o desenvolvimento
dessa neoplasia ou sdo mais susceptiveis aos
fatores ambientais que as mulheres.

A Tabela 1 apresenta o grau de concordan-
cia dos laudos histopatoldgicos de adenocarci-
noma gastrico no momento do diagnéstico
(laudo 1) e na revisao das laminas (laudo 2).
Levando-se em conta uma concordancia espe-

Tabela 1

Concordancia de laudos histopatolégicos de cancer gastrico segundo

a classificagdo de Lauren, HC/INCA, 1980-1995.

se padronizou a adog¢ao dos laudos histopato- Laudo 2** Laudo 1*
16gicos obtidos na revisdo das laminas. Intestinal  Difuso NSE*** Total
As informagdes foram agregadas ao diag-

st i do (1980 199859 1986 1990g Intestinal 8 ® 0 %

noéstico por periodo - ; - ;e )
porp ( L. Difuso 44 181 233

1991-1995) e por faixa etéria, tomando-se a NSE 0 0 6 6
i n n m n r
dade de sessenta anos como ponto de corte Total 133 187 1 334

apos a andlise de sua curva de distribuigao.
Finalmente, determinou-se a raz&do de tu-

* Laudo 1 - Laudo histopatolégico ao diagnéstico.

** Laudo 2 — Laudo histopatoldgico na revisdo da lamina.
*** NSE - Diagnostico distinto de cancer de estdbmago e de adenocarcinoma.
Kappa = 0,65; erro standard (Kappa) = 0,05; Z = 13,47, p<0,0001.

mores do tipo intestinal e difuso, ao longo do
periodo de tempo na série estudada, sendo
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Tabela 2

Razao de tumores gastricos do tipo adenocarcinoma do tipo intestinal versus difuso segundo género, HC/INCA,

1980-1995.
Intestinal (1) Difuso (D) Razéo I/D
n (%)# n

Homens
1980-1985 27 (37,0) 46 0,59
1986-1990 19 (32,2) 40 0,48
1991-1995 29 (27,6)* 76 0,38

Mulheres
1980-1985 16 (29,6) 38 0,42
1986-1990 9 (25,7) 26 0,35
1991-1995 10 (18,2)** 45 0,22

# Proporgdo de tumores géstricos de tipo intestinal em relagédo ao total de tumores gastricos no periodo.

* X2 linearidade = 0,00, 1 g.I., p = 0,99
** %2 linearidade = 0,05, 1 g.I., p = 0,83

Tabela 3

Razdo de tumores gastricos do tipo adenocarcinoma do tipo intestinal versus difuso no sexo masculino segundo grupo

etario, HC/INCA, 1980-1995.

Intestinal (1) Difuso (D) Razéo I/D
n (%)# n
Menores de 60 anos
1980-1985 11 (32,4) 23 0,48
1986-1990 8 (26,7) 22 0,36
1991-1995 10 (25,6)* 29 0,34
Maiores de 60 anos
1980-1985 16 (41,0) 23 0,70
1986-1990 11 (37,9) 18 0,61
1991-1995 19 (28,8)** 47 0,40

# Proporcdo de tumores gastricos de tipo intestinal em relagéo ao total de tumores géastricos no periodo.

* X2 linearidade = 0,06, 1 g.I., p = 0,81
** %2 linearidade = 0,09, 1 g.I., p = 0,76

rada ao acaso de 50%, a concordancia observa-
da foi de 83%, sendo o coeficiente kappa da or-
dem de 0,65 (0,55-0,75), considerado bom, de
acordo com a classificacao de Landis & Koch
(1977).

Na Tabela 2, séo apresentadas razdes de fre-
quUéncia de tumores gastricos do tipo intestinal
versus difuso segundo género ao longo do pe-
riodo 1980-1995. Pode-se observar o declinio
da participacao de tumores de tipo intestinal
ao longo da série para ambos sexos, embora es-
tatisticamente nao significante. Essa tendéncia
foi também observada para os pacientes mais
idosos: a razdo de tumores de tipo intestinal
versus difuso em maiores de sessenta anos foi
decrescente ao longo da série: para ambos os
sexos, embora também sem significancia esta-
tistica (Tabelas 3 e 4). JA em menores de ses-
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senta anos, as proporg¢des de tumores de tipo
intestinal ao longo da série mantiveram-se es-
taveis e com menor magnitude que os tumores
de tipo difuso. Desta maneira, estes achados
sdo concordantes com a literatura a respeito da
maior prevaléncia de tumores difusos em ida-
des menos avangadas.

Mesmo se considerando que ndo foram
comparados coeficientes de incidéncia de can-
cer gastrico neste trabalho, mas sim razdes en-
tre proporcgdes dos tipos histopatoldgicos de
Lauren, estes resultados apontam, em seu con-
junto, para um possivel declinio dos tumores
gastricos do tipo intestinal na amostra de pa-
cientes diagnosticados ao longo do periodo
analisado no Hospital do Cancer/INCA. Esta
tendéncia é sugerida pela distribuicéo obser-
vada tanto para homens como para mulheres,



Tabela 4
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Razao de tumores gastricos do tipo adenocarcinoma do tipo intestinal versus difuso no sexo feminino segundo grupo

etario, HC/INCA, 1980-1995.

Intestinal (1) Difuso (D) Razéo I/D
n (%)#
Menores de 60 anos
1980-1985 4 (16,0) 21 0,19
1986-1990 4(21,1) 15 0,27
1991-1995 5 (22,7)* 17 0,29
Maiores de 60 anos
1980-1985 12 (41,4) 17 0,71
1986-1990 5(31,5) 11 0,45
1991-1995 5 (15,2)** 28 0,18

# Proporgdo de tumores géstricos de tipo intestinal em relagéo ao total de tumores géastricos no periodo.

* X2 linearidade = 0,02, 1 g.l., p=10,88
** %2 linearidade = 0,06, 1 g.I., p = 0,81

sendo mais acentuada nos idosos, nos quais,
tal como referido na literatura, é maior a fre-
quéncia de tumores de tipo intestinal.

Do ponto de vista epidemiolégico, caso es-
ta tendéncia seja real, e portanto, passivel de
ser também constatada em outros estudos, ela
podera estar apontando a reproducao de pro-
cesso similar aguele observado em paises onde
se notou o declinio da incidéncia de cancer
gastrico (Howson et al., 1986; Tominaga, 1987),
o qual se caracterizou, sobretudo, pela reducédo
de tumores de tipo intestinal, sem grandes va-
riacdes na incidéncia de tumores de tipo difu-
so. Neste caso, poderiamos estar vivenciando
um processo de declinio na incidéncia deste ti-
po particular de tumor (intestinal), possivel-
mente associado a modificagdes no padrédo de
exposicdo a fatores ambientais relacionados ao
processo de determinagdo do cancer gastrico.
Se o declinio dos tumores gastricos de tipo in-
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