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RESUMO: Objetivo: Nos ultimos anos, evidéncias de associacdo étdlieobacter pylorie cancer

gastrico tém sido relatadas por inUmeros estudos. Este trabalho objetiva investigar a prevaléncia da infec¢éo
por este micro@anismo em pacientes com cancer gastrico, oriundos do Hospital de Cancer Napole&o
Laureano (Jodo Pessoa — PB) e determinar o risco relativo para o desenvolvimento desta neoplasia nos
pacientes infectadobétodo: Com esta finalidade, 16 pacientes com diagnéstico confirmado de adeno-
carcinoma géstrico foram submetidos a endoscopia digestiva alta para coleta de fragmentos da mucosa
gastrica, para realizacdo do teste da urease, sendo entdo, pareados com um grupo de 16 controles com
exames endoscoépicos norméaiesultados: Dos 16 portadores de cancB,1% estavam infectados,
versus25% para os do grupo controle. Nos individuos infectados, houve maior prevaléncia da infec¢do
nos portadores de lesdes gastricas distais (43,8%), nos tumores Borrmann Il (37,6%), e moderadamente
diferenciados (37,6%). Houve associacao estatisticamente significante entre o grau de diferenciacdo e a
presenca da infeccdo peib pylori (p<0,10). O risco relativo estimado para a associa¢do entre cancer
gastrico e infeccao pehd. pylorifoi de 1,28%d@dds ratio= 1,28%) Conclusdo:Estes resultados permitem
concluir que a infeccao pekd. pylori € um fator de risco relativo para o desenvolvimento do adenocarci-
noma gastrico.
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INTRODUCAO O presente estudo tem por finalidade
investigar a correlagéo de infec¢do plompylori em
O céancer gastrico é a segunda causapacientes com diagnéstico prévio de cancer gastrico,
de morte por neoplasia maligna do mundendo e comparar com um grupo controle, constituido por
superado apenas pelo cancer de pulméaojndividuos com endoscopia digestiva alta normal.
com aproximadamente 900.000 casos novosObjetiva, igualmente, correlacionar a infec¢éo pelo
diagnosticados a cada a&nd& uma afeccdo de H. pylori com a idade, sexo, localizacdo tumoral,
distribuicdo mundial e de etiologia multifatorial, aspecto macroscoépico da leséo, e grau de diferen-
estando alguns fatores exdgenos e enddgenos relaiacao histoldgica.
cionados com esta neoplasia. Idade, sexo, herancga fa-
miliar, grupo sangiiineo, acloridria, anemia perniciosa, METODO
polipos adenomatosos, Ulcera gastrica, fatores sdcio-
econdmicos, etnia, dieta, estbmago operado e doenca No periodo de agosto de 1999 a agosto de
de Ménétrier estariam correlacionados de diversas 2000 foram investigados 16 pacientes portadores de
formas a esta afeccatais recentemente, evidéncias cancer gastrico, provenientes do Hospital de Cancer
de associacdo entitgelicobacter pylorie cAncer Napoledo Laureano (Jodo Pessoa—PB) que foram
gastrico tém sido relatadas em inimeros estdibs  pareados com 16 pacientes controle originarios da
Em 1994, alnternational Agency for Re- demanda natural do Servigo de Endoscopia Digestiva
seach on CanceMorld Health Oganization (IARG) do Endocenter — Unidade de Figado e
baseando-se no resultado de nove estudo$astroenterologia (Jodo Pessoa—PB).
retrospectivos de casos-controle e quatro esttmos Todos os pacientes selecionados responderam
hort, demonstrou uma associacdo causal entre @ um questionario que abordava itens de interesse para
infecgdo poH. pylori e o cancer gastri¢o a avaliagédo endoscopica. O questionario era comple-
A gastrite atrofica decorrente de varios anos mentado durante a realizagdo do exame, momento em
de infeccéo peldd. pylori funcionaria como lesdo que os autores estavam em contato direto tanto com
precursora da metaplasia intestinal, para o00s aspectos referentes a técnica bem como com o
desenvolvimento da neoplasia gastrica mafi§lla  aspecto endoscépico da lesdo gastrica.
A probabilidade de desenvolvimento do cancer seria Durante a realizacdo do exame endoscopico,
determinada por fatores ambientais como dieta,eram colhidos quatro fragmentos gastricos da regido
duracdo e idade em que foi contraida a infeccdotumoral, sendo imediatamente colocados na
viruléncia das cepas dos micrganismos e fatores solugdo que contém uréia para realizagdo do teste
inerentes ao hospede€ito da ureast ao mesmo tempo que outros fragmentos
Estudos de sorologia para esta bactéria enda neoplasia eram enviados para estudo histo-
pacientes portadores de cancer gastrico indicam qupatologico.
um maior risco de desenvolvimento da neoplasia Em seguida, era realizada a coleta dos
estaria relacionado a infeccdo pelas cepas CagAragmentos da mucosa gastrica para realizacao do
do H. pylori*>'’, Nos ultimos anos, o niumero de teste da urease dos pacientes controle, grupo
casos de cancer gastrico vem diminuindo, composto por individuos que apresentavam exame
provavelmente pelas modificacGes dietéticas,endoscépico do trato digestivo superior sem anor-
refrigerag@o dos alimentos e declinio na infeccidomalidades.
peloH. pyloriz. Ainda que existam controvérsias a Quanto ao aspecto macroscopico do cancer
respeito do real valor da erradicacao rotineira destayastrico, a classificacdo selecionada foi a proposta
microomganismo, alguns autores admitem que o por Borrmanngpud Minci3*, que dividiu os tumores
caminho na prevenc¢ao do cancer gastrico esteja ngastricos em: B | (superficial), B Il (polipdide,
controle da infec¢&@8. Entretanto, varias vegetante ou protruso), B Il (Glcero-infiltrativo), B
publicacBes na literatura mostram resultadoslV (infiltrativo e difuso ou linitis plastica), e B V (néo
conflitantes no que concerne a associacdo dalassificAvel segundo os critérios anteriores). Esta
infeccdo peloH. pylori, idade dos pacientes, classificagdo fornece elementos uteis para a analise
localizacdo do tumortipo histologico e estadia do prognéstico, além de ser simples e de facil
mento da neoplasia avaliacdo durante a endoscopia.
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Os dados obtidos foram analisados 12,5% (Bbela-4)ATabela-5 apresenta a distribuicdo
estatisticamente, e correlacionados comagisiveis dos pacientes infectados, correlacionando-os com a
presentes no questionario: sexo, idade, localizacdo dolassificacdo de BorrmanKerificou-se que 37,6%
tumor, classificagdo de Borrmann, grau de diferen dos adenocarcinomas gastricos apresentavam-se no
ciacdo histolégica e teste da ureads.técnicas nivel lll desta classificacdo e estavam infectados pelo
estatisticas utilizadas foram o teste do Qui-QuadradoH. pylori, contra 25% dos casos classificados no
regressao logisticaydds ratio(razdo de chance), mesmo nivel e que ndo estavam infectados pelo
medida de associacdo V de Cramer e intervalo denicroomganismo (diferenca néao significativa.

confianga para risco relativo. analise de uma das variaveis pela medida de
associacay de Cramerdemonstrou que existe uma
RESULTADOS associacao significativa entre o grau de diferenciacdo

histol6gica e a positividade do teste da urease (p <

Os dados relacionados ao sexo, idade €0,10), como mostram os resultadosTelselas 6 e 7.
infeccdo peloH. pylori, de ambos os grupos, Nao houve diferenca significativa nos
encontram-se discriminados néabelas 1, 2 e 3. percentuais de positividade do teste da urease entre
Quanto a infeccao peld. pylori, de acordo com a 0s pacientes portadores de cancer gastrico (28,1%) e
localizacdo do tume@rfoi demonstrado que 0s o0s pacientes do grupo controle (25%), conforme
pacientes com lesdes distais apresentam maiodemonstrado néabela-8.
prevaléncia da infec¢éo (43,9%), quando comparados Utilizando-se o modelo de regresséo logistica
aos portadores de tumores da cérdia, cuja taxa foi dea avaliagdo de trés varidveisapelas 9 e 10),

Tabela 1 - Distribuicdo dos pacientes ptadores de adenocainoma gastrico e condte por sexo e faixa
etéria.

Grupos de Estudo Sexo Total
Masculino Feminino
n % n % n %

CA géstrico 20a39 2 125 2 125
40a59 4 25,0 1 6,2 5 31,2

=60 6 375 3 188 9 56,3

Total 12 75,0 4 250 16 100,0
Controles 20a39 1 6,2 1 6,2
40a59 8 50,0 4 25,0 12 75,0

=60 3 18,8 3 18,8

Total 1 68,8 5 31,2 16 100,0

Tabela 2 -Distribuicdo dos pacientes padores de cancer gastrico e cooligs infectados ou néo pekdelicobacter
pylori por faixa etaria.

Faixa etéria (anos) Teste da Uease
Positivo Negativo Total
n % n % n %
20a39 1 31 2 6,3 3 9,4
40a59 8 25,0 9 28,1 17 531
=60 8 25,0 4 125 12 375
Total 17 53,1 15 46,9 32 100,0

36



Vol. 30, N° 1, Jan / Fev 2003

Rangel et al.

Prevaléncia da Infeccéo por Helicobacter pylori

Tabela 3 -Distribuicdo dos pacientes pmdores de cancer gastrico e cooigs infectados ou ndo peltelicobacter

pylori por sexo.

Sexo Teste da Uease
Positivo Negativo Total
n % n % n %
Masculino 10 31,2 13 40,8 23 72,0
Feminino 7 218 2 6,2 9 28,0
Total 17 530 15 47,0 32 100,0

Tabela 4 -Distribui¢cdo dos pacientes padores de cancer infectados ou ndo pgeticobacter pylorpor localizacdo do

tumor

Localizacdo do

Teste da Uease

tumor Positivo Negativo Total
n % n % n %
Cardia 2 125 2 125 4 25,0
Estbmago distal* 7 43,8 5 31,2 12 75,0
Total 9 56,3 7 437 16 100,0

* todas as localizagdes no estbmago, exceto o cardia (fundo, corpo, antro e associacdes destas regides).

Tabela 5 -Distribui¢do dos pacientes padores de cancer infectados ou nao petdicobacter pylorpela classificacéo
de Borrmann.

Classificacao Teste da Uease

de Borrmann Positivo Negativo Total
n % n % n %
I 0 0 2 125 2 125
Il 2 125 1 6,2 3 18,7
1 6 37,6 4 250 10 62,6
v 1 6,2 0 0 1 6,2
Total 9 56,3 7 43,7 16 100,0

Tabela 6 -Distribuicdo dos pacientes paidores de cancer géastrico infectados ou ndo ptticobacter pylorpelo grau
histologico de difernciacéo.

Grau histolégico Teste da Uease

de diferenciagéo Positivo Negativo Total
n % n % n %
Pouco dif. 1 6,2 4 25,0 5 31,2
Moderadamente dif. 6 37,6 3 18,7 9 56,3
Bem dif. 2 125 2 12,5
Total 9 56,3 7 437 16 100,0
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Tabela 7 -Medida da associacéo #e Cramer e sua significancia: associacdo emjrau de difegnciacdo do cancer
gastrico e pesenca de infec¢éo pettelicobacter pylori.

Variaveis V Cramer Significancia (p)
Grau de diferenciacdo 0,537 0,099*
X
Infeccdo peldielicobacter
pylori

* associagdo considerada significante qugmao0,10.

Tabela 8 -Distribuicdo da infeccdo poHelicobacter pyloriem pacientes ptadores de cancer gastrico e
controles.

Grupo de Estudo Teste da Uease
Positivo Negativo Total
% n % n %
CA gastrico 9 28,1 7 219 16 50,0
Controle 8 25,0 8 250 16 50,0
Total 17 531 15 46,9 32 100,0

Tabela 9 -Estimativa do riscoealativo para a ocaiéncia de céncer géastrico avaliando trés varidveiefanca de
infeccao peldielicobacter pylorisexo e idade) através do modelo egresséo logistica.

Variaveis Risco Intervalo Com 95% de confianca
Urease (+) 1,21 0,26 5,59
Sexo 0,64 0,12 3,46
Idade 0,96 0,90 1,02

Tabela 10 Classificacao pedita para os gupos experimental e conte com o0 modelo degressao logistica.

Observado Predito pela Regesséo Logistica
Experimental Controle

CA géstrico 1 5

Controle 5 1

demonstrou-se que o fator de risco relativo de maiodécada®?%, muitas pesquisas tém sido realizadas nos
relevancia para a ocorréncia de céncer gastrico € dias atuais, para investigar a participacadidpy-
positividade do teste da ureasdds ratio= 1,28). lori nos processos inflamatérios e neoplasicos
gastrico®?% A grande maioria dos estudos é de
sorologia para dH. pylori® e muitos destes
DISCUSSAO identificaram alta prevaléncia de anticorpos IgG anti-
H. pylori no soro dos pacientes, o que pode refletir
Embora a incidéncia e a mortalidade do estado de infeccdo prévia por este agente, em
cancer gastrico tenham declinado nas ultimascompara¢cdo com 0s grupos contfole
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Diversos métodos para o diagnéstico daonde o risco atingiu o indice de 7,380,0005".
infeccao peldd. pylori sdo atualmente descritt8¢ Estudos de sorologia demonstraram estimativas de
cultura, microscopia, determinacdo da atividaderisco para a ocorréncia do cancer gastrico de 1,04
ureasica pelo teste respiratério ou através dg0,73-1,4%, até de 0,54 (0,24-12)o que revela
fragmentode mucosa gastrica (teste da urease)que os dados da literatura ndo sdo uniformes.
deteccdo do DNAJo microoganismo por PCR Entretanto, vale ressaltar que a maior parte desses
(polymerase chaineaaction) e detec¢cdo do estudos indica queld. pylori € um importante fator
anticorpo IgG polELISA e Western Blot Todos de risco para o cancer gastriodds ratic=1,92, 1,32—
sdo eficientes no diagndéstico da infeccao, send@®,78, com intervalo de confianca de 95%)
alta a especificidade, enquanto que a sensibilidade Quanto a idade @bela 2), observamos que
€@ mais variavél. No entanto, os altos custos cerca de 50% dos pacientes infectados idefuylori
relativos a realizagdo dos métodos mais avangadosnham 40 anos ou mais, ndo se observando nenhuma
como os teste sorologicos, aliados a falta dediferenca percentual entre as faixas etarias de 40 a 59
viabilidade na pratica médica diaria fez com queanos €3 60 anos. O sexo masculino apresentou
optassemos pelo teste da urease, realizado atravésevaléncia da infec¢ao de 31,3% comparada a 21,9%
dos fragmentos gastricos obtidos no momento dado sexo feminino @bela 3), dados semelhantes aos
exame endoscopico. Este método é seguro encontrados na maioria dos trabalhos da literatura
pratico, e possibilita o diagndstico definitivo da De acordo com nossos resultados, os
infecdd’, além de contar com a vantagem da pacientes com tumores de localizagdo distal (n&o
visualizagdo endoscoépica simultanea das lesbeselacionados a cardia) apresentavam maior
gastricas. prevaléncia de infeccdo (43,89%6rsusl12,5%). O

Um total de 16 pacientes foram avaliados antro gastrico foi o local mais frequente de
segundo idade, sexo, localizacdo do tumor apresentacdo dos tumores. A associacdo entre a
classificacdo de Borrmann e grau de diferenciacadnfeccéo peldd. pylori e os tumores gastricos distais
celular Todos os cénceres gastricos eram adenocarfoi bem documentada na literatura, embora os
cinomas. A idade média do grupo experimental foiresultados ndo sejam uniformes e variarem entre 0s
de 58,3 anos (variagédo de 35 a 75 anos) e do grupdiversos estudés
controle de 52,5 anos (variacédo de 38 a 81 anos). Segundo a classificacdo de Borrmann, os

Na Tabela 1, observa-se que a maior partetumores Il e IV tém pior prognostico por serem
dos pacientes portadores de adenocarcinoma gastricmonsiderados tumores de grau mais avancado,
situava-se na faixa etaria acima dos 59 anos de idadessociando-se a uma probabilidade maior de doenca
e era do sexo masculino (3:1 em relagédo ao feminino)metastatica e menor possibilidade de cura por
Estes dados estdo de acordo com outras publicacéessseccdo. No presente trabalho, 37,6% dos canceres
da literatura especializada quanto a epidemiologia dale estbmago @bela 5) apresentavam-se no nivel lll
cancer gastrico (tlcero-infiltrativo) desta classificacdo e

O percentual de positividade para o teste daencontravam-se infectados peio pylori, contra
urease nos portadores de cancer gastrico foi de 28,1%5,0% dos pacientes que apresentavam o mesmo nivel
versus25% do grupo controle ébela 8)Apesar de  na classificacdo de Borrmann e nédo estavam
tratar-se de um estudo com casuistica pequena, eimfectados pelo microganismo.
estudo na Coréia, Kiet al?® observaram igualmente Histologicamente, os adenocarcinomas
uma pequena diferenca entre os pacientes portadorggastricos podem ser classificados em pouco,
de cancer géstrico (60%) e os controles (51,9%). moderadamente ou bem diferenciados. Os tumores

Embora neste estudo ndo tenha sidopouco diferenciados sdo mais agressivos por
observada associacdo estatisticamente significantapresentarem graus de atipias mais intensos. Nos
entre infeccdo peldl. pylori e adenocarcinoma pacientes portadores de adenocarcinoma de moderado
gastrico, existe risco relativo estimado em 1,28 nestgyrau de diferenciacéo, 37,6% estavam infectados pelo
associacaoodds ratie=1,28). Ou seja, a ocorréncia H. pylori versusl8,7% daqueles que possuiam o
do cancer gastrico € 1,28 vezes maior nos pacientesiesmo grau de diferenciacdo e ndo estavam
infectados pelél. pylori. Trata-se de um valor relativo  infectados (@bela 6). Pela medida de associag¢ao
baixo, comparado com outras publica¢des do génerale Cramerexiste uma associacao significativa entre
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o grau de diferenciagéo histolégica e a positividade Pelo exposto, podemos concluir que a
do teste da ureasp € 0,10. Numa escala de 0 a 1, infeccdo peloH. pylori foi mais prevalente em
esta associacdo é quantificada em 0,5aB€[B-7). individuos com a idade 40 anos e do sexo

Utilizou-se o0 modelo de regresséo logistica masculino. A infeccao foi mais freqliente em tumores
para avaliar os fatores de risco de infeccdo pelo de localizacao distal; o nivel Il (Ulcero-infiltrante)
pylori, sexo e idade na ocorréncia do cancer gastricoda classificacdo de Borrmann apresentou maiores
ATabela-9 apresenta o risco em um intervalo com 95%percentuais de infeccao pela bactéria; o percentual
de confianga. Assim, o fator relativo de maior de infeccdo em pacientes com cancer géastrico foi
relevancia para a ocorréncia do cancer gastrico é mais elevado, em numeros absolutos, que nos
positividade do teste da urease. A parte preditiva dgacientes do grupo controle. O risco relativo da
modelo utilizado possui um acerto de 68,75% dos casoecorréncia da neoplasia gastrica em pacientes
analisados, conforme demonsti@hela-10. O modelo infectados peldl. pylori é baixd28 o que pode estar
reconheceullcasos de cancer gastricolechsos de relacionado ao tamanho da amostra ou a fatores de
individuos normais, acertando a classificacdo de 2Zonfundimento ndo determinados. A infec¢éo pelo
pacientes em um total de 32, ou seja, em 68,75% doll. pylori € o principal fator preditivo ha ocorréncia
diagnosticos de cancer gastrico baseados na presenda adenocarcinoma gastrico. Nao houve diferenca
da infecgéo peldd. pylori, sexo e idade estariam estatistica significante entre a presenca da infecéo
corretos. Segundo este modelo, a presenca da infeccéelo H. pylori e o sexo, idade, localizacdo do tu-
por este micro@anismo € o principal fator preditivo moral e o nivel na classificacdo de Borrmann.
na ocorréncia do adenocarcinoma gastrico. Assim, a determinacdo da prevaléncia da

Ndo foram encontradas diferencas infeccéo peldi. pylorie sua associagdo com o cancer
estatisticamente significantes entre infeccdo pelo gastrico necessitam ser melhor avaliadas,
pylori e o sexo, idade, localiza¢cdo tumoral e o nivelprincipalmente em regiées mais carentes. Estudos de
na classificacdo de Borrmann, entre 0s pacienteseguimento com maior casuistica sdo necessarios para
analisados. Estes achados podem estar relacionadggsie seja possivel dimensionar efetivamente o papel
ao tamanho da amostra e a fatores de confundimentaloH. pylori nos processos neoplasicos do estdmago.

ABSTRACT

Background: In recent years evidence of the association bethledicobacter pyloriand gastric cancer has beesiated by
many studies. This work aims both at investigating teegbience of infection by this méeorganism in patients with gastric
cancer fom Cancer Hospital Napole&o Laano (Jodo Pessoa — PB) and at determiningetfadive risk to the development
of this neoplasm in infected patiertdethods. Sixteen patients with confirmed diagnostic of gastric adenimtama wee
submited to a high digestive endoscopy so that fragments of the storrephiwedmvith a goup of sixteen cordls with normal
endoscopic examResaults: Of the sixteen patients with canc@8,1% wee infected versus 25% of the cohgroup. Vithin
infected patientd;l. pylori was moe prevalent among those with distal gastric lesions (43,8%), irrnfgom |11 (37,6%) and
moderately diffegntiated tumors(37,6%). Theewas a statistically significant association between thesdegfrdiffegntiation
and the pesence of the infection by HePylori(p < 0,10). The estimatedlative risk of the association between gastric cancer
andH. Pyloriinfection was 1,28% (odds ratio = 1,28%)pnclusion: Based on thesesults we can conclude that Pylori
infection is a factor ofelative risk for the development of gastric adencicama.

Key words. Helicobacter pyloriGastric cancer; Infection; Revalence.
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