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RESUMO

Objetivo: analisar a relacdo entre os niveis séricos do antigeno carcino-embrionario CEA e o acometimento
linfonodal regional no pré-operatério do cancer gastrico. Método: realizado estudo transversal de prevaléncia
de 30 (trinta) doentes com diagnostico histopatol 6gico de adenocarcinoma gastrico, nos quais o estadiamento
clinico ndo evidenciou doenca disseminada ou irressecavel. Com esses dados procedeu-se a coleta de amostras
de sangue para dosagem do CEA; a seguir, os pacientes foram submetidos a laparotomia com estadiamento
intra-operatorio. Caso nao houvesse sinais de irressecabilidade ou metastase, procedia-se a resseccao radical

pretensamente curativa que consistia de gastrectomia subtotal ou total, omentectomia maior e menor e
linfadenectomia a D,. Procedeu-se o exame microscopico de todos os linfonodos ressecados os quais foram,

previamente, corados com hematoxilina-eosina. Resultado: CEA alterado no pré-operatorio em 06 (seis)

pacientes (20%). Observou-se metastase, em um ou mais linfonodos em 17 doentes (56,66%). Conclusdo: nao
houve correlacéo significante entre nivel s séricos pré-oper atorios do CEA comacometimento linfonodal regional

em pacientes com cancer gastrico submetidos a resseccdo gastrica com intencéo curativa (p>0,05).

DESCRITORES: antigeno carcino-embrionario, CEA; marcadores tumorais, cancer gastrico; gastrectomiaradica.

INTRODUCAO

O antigeno carcino-embrion&io CEA é uma
glicoproteina de peso molecular de 200.000 daltons,
encontrada, normamente, no tubo digestivo fetd, mas
inicid mente identificada em cdulas tumorais de cdlon de
um paciente adulto. Com ampliacdo da casuigtica, sabe-
s, hoje, que o CEA pode estar dterado em pacientes
com diversostipos de cancer, poisaém do colorretd, os
tumores do pulméo, mama, figado e estbmago podem
provocar elevacdo dos nivels séricos deste marcador?.

Desde a deteccdo do CEA por GOLD &
FREEDMAN, 1965, ficou provado ser este um marcador
ttil para tumores malignos gadtrintestinais?. No caso do
cancer gastrico, afericdes pré-operatorias e pos-
operatorias seriadas dos nivels do CEA sé&rico sho Uteis
em prever 0 estagio do cancer, progressao e recorréncias.
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Os marcadores tumorais sdo substancias
biologicas, pertencentes aos mais diversos grupos
bioquimicos, produzidos pelo tumor ou liberadas pelo
hospedeiro, que podem ser quantificadas por meio de
andisede materia organico, tal como plasma, ascite, suco
gédtricoelavado peritoned . Algunstumoressao produtores
eficientes de marcadores, enquanto outros nao “.

Sua deteccdo apenas na presenca de cancer,
permitiria correlacionar com o volume tumord, taxa de
crescimento do tumor, estimar presenca de metéstases, e
arespostaao tratamento preconizado, porém, infdizmente,
amaioriadessas substéncias ndo é especificaetampouco
suficientemente sensivel paratais propogtos'. Emborase
continue buscando marcadores Utei s paradiagnéstico das
neoplasias, este, ainda, é objetivo a ser adcancado. Sua
maior aplicacdo até o presente, ainda se restringe ao
acompanhamento de pacientes com cancer, como
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instrumento de monitorac@o da eficécia tergpéutica e/ou
da recidiva de doencal.

OBJETIVO

Andisar a rdlagd entre os nivels s&ricos pré-
operatorios do CEA com o acometimento linfonodal
regional do cancer gédtrico.

METODO
Casuigtica

Estudotransversd de prevaénciaem 30 pacientes,
procedentes do Estado do Para, de ambos 0s sexos,
internados no Hospital Ophir Loyola (HOL ), em Belém-
Para, com diagndstico de cancer géstrico e submetidos,
apds estadiamento, a gastrectomiaradica D2 em 1999.

Excluidos os pacientes fumantes, portadores de
afecges benignasinflamatoriasintestinals e pancredticas,
cirrose hepética e de neoplasias de outros 6rgéaos.
Procedimento

Submetidos os pacientes a coleta de sangue para
dosagem do CEA, em periodo compreendido entre 24 e
48 horas antes do ato operatorio.

Paradeterminacéo quantitativado CEA empregou
- sekit deimunoensaio enzimético de microparticulas por
imunofluorometria em aparelho IMX® da Abbott. As
dosagens foram redlizadas no Departamento de Andlises
Clinicasdo HOL.

A fluorescéncia de cada amostra é proporcional
aconcentracdo de CEA nelacontida, sendo estabelecido
como vaor dereferénciaparando fumantesaqueleinferior
a 6,5 ng/ml, de acordo com os vaores de referéncia do
kit empregado.

Durante a gastrectomia radical com disseccéo
linfonodal a D2, os linfonodos foram dissecados,
separadamente, conforme identificacéo do cirurgido, por
topografia tumoral preconizada pela Classificagdo
Japonesa de Cancer Gastrico (1998).

O estbmago ressecado, em conjunto com o
grande e pegqueno omentos, foi aberto ao longo dagrande
curvatura expondo-se toda sua mucosa para afericéo e
andlise das margens cirargicas, bem como, avdiacdo
macroscopica da lesdo.

Catalogados os resultados obtidos a partir de
andlise dos nivels séricos pré-operatérios de CEA, do
acometimento numérico linfonoda, em fichasde avdiacéo
sorol 6gica, macroscopicae histologica. Antes de estudar
acorrelacéo entre as variavels da pesquisa e a presenca

de dteracdo dos niveis séricos do CEA, foi redizada
andise edatidtica entre 0s pacientes que apresentavam
niveis do CEA normais e dterados, a fim de redizar o
cruzamento entre valores normais e adterados, em cada
varidvel do estudo.

Comparadas as informagdes fornecidas pela
andise dos nivels séricos pré-operatdrios do CEA com
dados sobre 0 acometimento linfonodal de cadapaciente.

Utilizado para andise edtatistica o programa
Bioestat® versdo 2-0, compreendendo o Teste de
Kolmogorov-Smirnov, de acordo com a natureza das
variaves.

Estudo aprovado pelo Consalho de Etica deste

Hospitd e respeitando as normas vigentes do Ministério
da Salide.

RESULTADOS

TABELA | —Niveis sangliineos de CEA e presencaou auséncia
de linfonodo em pacientes de cancer géastrico operados no
Hospital Ophir Loyola, Belém Para, 1999.

Linfonodos CEA normal CEA alterado
(80%) (20%)
n % n %
Linfonodos 12 50 5 83,33
positivos
Linfonodos 12 50 1 16,67
negativos
TOTAL 24 100 6 100

p>0,05 - Kolmogorov-Smirnov

100
80
60 %
BLinfonodo positivo
409 OLinfenodo negative

16,67 %

CEA normal CEA alterado

FIGURA 1- Niveis sanguineos de CEA e presenca ou auséncia
de linfonodo em pacientes de cancer gastrico operados no
Hospital Ophir Loyola, Belém Para, 1999.

p>0,05 - Kolmogorov-Smirnov.
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TABELA Il — Relag&o dos niveis sangliineos pré-operatério de
CEA eo nimero delinfonodos acometidos em pacientes de cancer
gastrico operados no Hospital Ophir Loyola, Belém Para, 1999.

N° delinfonodos CEA normal CEA alterado
acometidos n % n %
dclab6 11 91,6 3 60
de7ails 1 8,33 2 40
mais de 15 0 0 0 0
TOTAL 12 100 5 100
p>0,05 - Kolmogorov-Smirnov.
T CEA narmal
B CEA altarade
I
P
dalab davall mais oo 15

FIGURA 2- Relacdo dos niveis sanguiineos pré-operatorios de
CEA eonimero delinfonodos acometidos em pacientes de cancer
gastrico operados no Hosp. Ophir Loyola, Belém PA, 1999

p>0,05-K olmogorov-Smirnov

DISCUSSAO

A prevaéncia do adenocarcinoma gastrico no
Estado do Para € elevada e, particularmente, na cidade
de Bdém, onde, em relacdo a taxa globad mundia de
incidéncia ocupa 0 19° lugar no sexo feminino e o 12
lugar no sexo masculine®.

A utilidade dos marcadores tumorais tem sido
avdiadaem umagrandevariedade de estudos paraandise
clinicamultivariada, abordando: estagio, respostaatergpia
neoadjuvante, progressao erecorrénciado cancer®. Estes
marcadores tém sido estudados, especialmente, com
objetivo de identificar os pacientes com risco maior de
recorréncia, independentemente do carater curativo
aplicado e, portanto, candidatos a terapia adjuvante’.

Embora os marcadores tumorais sgam (teis no
acompanhamento do cancer gastrico com o intuito de
identificar arecorrénciatumord, ndo etadaro, atudmente,
gue papel essas substancias representam no pré-
operatério, prognostico e, principalmente, no
acometimento linfonodal de pacientes que serdo
submetidos a resseccdo com intencdo curativa®.

Em virtude disso e associado ao fato de serem
escass0s os traba hos que correlacionam os nivels s&ricos
pré-operatorios dos marcadores tumorais - CEA e o
acometimento dos linfonodos regionais, foram avaiados
pacientes em uma area de ataincidéncia da neoplasa

Além disso, aescassaliteratura que estuda o papel
dos marcadorestumorais no prognostico pré-operatorio,
no que tange ao acometimento dos linfonodos regionals,
€ conflitante com a extensafonte bibliogréfica que estuda
seu valor no acompanhamento pos-operatorio.

Em relacdo ao CEA, foram incluidos gpenas 0s
pacientes com niveis el evados do mesmo, adotando como
vaores de referéncia, resultados superiores a 6,5 ng/ml,
de acordo com o kit utilizado no estudo. E sabido que o
fumo, algumas afecgdes benignas inflametdrias intetinais
e pancredticas, cirrose hepética, neoplasias de outros
0rgéos, 0 CEA pode ser encontrado de formaelevada,e
em virtude disso, pacientes com tais caracteristicasforam
excluidos do estudo®.

Neste estudo, em consonancia com os dados de
MANOUKIAN, BLUM (1991)°, o CEA mostrou
elevacdo sérica em porcentagem semel hante (20%), fato
gue reforca o baixo valor diagndstico, posto que,
isoladamente, ndo semostrou Util em determinar apresenca
de doenca.

No entanto, KIM et al (1995)** publicaram
trabaho que mostrava eevacdo dos nivels séricos pré-
operatérios de CEA, em aproximadamente 25% dos
pacientes com cancer gastrico, potencialmente
ressecaveis'?.

Portanto, tais resultados sugerem que os niveis de
CEA sérico ndo aumentam, significativamente, nos
portadores de céncer géastrico primario, sugerindo
incapacidade em predizer o diagnostico.

Por outro lado, o CEA se mostrou bom preditor
de normalidade dos linfonodos, compativel com os
achadosde TACHIBANA et al (1998)* que, em estudo
de 209 pacientes japoneses submetidos a gastrectomia
D2, relataram que pacientes CEA positivos tinham
envolvimento linfonodal mais freqliente que os CEA
negativos.

Esses fatos sugerem que, dém do conhecido vaor
na avaliacdo de recorréncia locorregiona e sobrevida a
longo prazo, livre de doengat4, o CEA s&rico, quando
positivo, demonstra ser de utilidade como preditor de
presenca de comprometimento linfonoddl.

Com relacdo aos pacientes com CEA normd, 24
pacientes, 12 doentes (50%) tinham linfonodos
comprometidos, isso que dizer que, em metade dos casos
com CEA normal pode haver possibilidade de
comprometimento linfonodal . Entretanto, dos 6 pacientes
com CEA dterado, cinco doentes (83,33%) apresentaram
linfonodos comprometidos.

Com relacdo aos niveis séricos pré-operatérios de
CEA e a classificaggo adotada (UICC, 1998), dos 17
pacientes com linfonodos positivos, 14 foram estadiados
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como N1(1 a6 linfonodos positivos) e 3 como N2 (7 a
15linfonodos positivas). Nao foi encontradasignificancia
edtatisticaentre aelevagdo séricapré-operatériado CEA
e 0 nimero de linfonodos acometidos.

e acometimento linfonodal, o que pode ser relacionado
a0 pequeno numero da casuistica, ou estadiamentos
menos avangados da doenca, vez que nestes pacientes
com acometimento linfonodal nas estagbes 13, 14, 15 e

Todosospacientessubmetidosaesteestudotiveram 16 foram considerados como metastases a distancia e

0 espécime cirlrgico andlisado histologicamente através  €xcluidos destes estudos'.
dacoloracéo pelahematoxilina-eosina. Todavia, estetipo
de exame histol 6gico convenciond podendo diagnosticar CONCLUSOES

micrometastases linfonodais, em que o foco € composto
somente de poucas cdulas menores do que 2 mm de
tamanho, com reacéo estromal envoltériano linfonodo®®.

Damesmamanera, linfonodos negetivos corados
pela hematoxilina-eosina podem apresentar
microenvolvimento, ou sga, presencade cdulastumorais
individuais no sinus ou na medula dos linfonodos sem
reacdo estroma ao redor?s.

Neste estudo, néo foi encontrado significancia
edtatisticaentre osvalores de CEA sérico pré-operatorio

1. Néo foi observada corrdlacéo significante entre os
niveis séricos pré-operatorios do CEA com o
acometimento linfonoda regiond em pacientes com
cancer gastrico, bem como com o numero de
linfonodos comprometidos.

2. O CEA normd ndo inviabiliza a possibilidade de
acometimento linfonodal e, alterado, favorece a
possibilidade da existéncia de linfonodos
comprometidos.

SUMMARY

RELATION OF SERUM LEVELS OF CEA WITH THE ATTACK REGIONAL LYMPH IN PREOPERATIVE
PATIENTS WITH GASTRIC CANCER.

Anténio Carlos CHALU PACHECO, Isamu KOMATSU LIMA e Vitor Moutinho da CONCEICAO JUNIOR

Objective: study a possible relation between serum levels of CEA and the lymph-node acess of the patient who
have gastric adenocarcinoma. Method: transversalis analysis of 30 (thirty) patients carriers of gastric
adenocarcinoma whose clinical and surgical stages have not showed disseminated or non-ressectable disease.
With this data, blood samples were collected in order to perform the tumor markers dosage previously mentioned.
Then, they wer e submitted to laparotomy with intraoperatory staging. Whether there were no sings of irressecability
or metastases, a pretentiously curative gastrectomy, which could be total or subtotal, with major and minor
omentectomy and D2 lyphadenectomy was performed. All lymph-nodes ressected from patients were submitted to
hystopathological exam with hematoxilin-eosin preparation. Results and conclusions: CEA levels were above
normal in six patients (20%). However, there were metastasesin on or more lymph-nodes resected from seventeen
patients (56,66%). In order to performa statistical study of a possiblerelation between these markers serumlevels
and lymph-node metastases, Binominal, Kolmogorov-Smirnov and Fisher testswere used, according to the studied
variables. Finally, there was no significant correlation between pre-operatory serum levels of the studied markers
and regional lymphnodal metastasesin gastric cancer patients submitted to gastric ressection with curative intention
(p>0,05).

KEY-WORDS: carcino-embrionic antigen, radica gastrectomy, tumor markers, gastric cancer.
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