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Importancia Prognostica da Linfadenectomia no Cancro Gastrico

Prognostic Importance of Lymphadenectomy in Gastric Cancer

Alexandre José Pinto Sarmento

Faculdade de Medicina da Universidade do Porto



RESUMO

Introducdo: A gastrectomia radical com linfadenectomia regional é o Unico
tratamento potencialmente curativo para o0 adenocarcinoma gastrico. No
entanto, permanecem controversas a importancia e o grau de extensdo da
linfadenectomia. Foram analisados estudos comparativos sobre o0s varios tipos
de linfadenectomia e 0 seu respetivo outcome, na sobrevida global, na
recorréncia loco-regional, na morbilidade e na mortalidade, bem como a
importancia que esta tem no estadiamento adequado do cancro gastrico.
Métodos: Foi efetuada uma pesquisa bibliografica na PubMed, identificando
publicacdes sobre a importancia prognéstica da linfadenectomia no cancro
gastrico e juncdo esofago-gastrica.

Resultados: Apesar dos resultados de ensaios clinicos europeus mais antigos
terem associado a linfadenectomia D2 a maiores taxas de morbilidade e
mortalidade, sem beneficio na sobrevida dos pacientes, estudos mais recentes
contradizem estes factos, provando a aparente eficacia da linfadenectomia D2
em termos de um prognostico mais favoravel sem aumento na morbilidade e
mortalidade.

Conclusées: A linfadenectomia D2 parece melhorar o prognéstico e o controlo
loco-regional da doenca nos pacientes com cancro gastrico em estadio
avancado, sem aumentar a morbilidade e mortalidade, desde que certos preé-
requisitos sejam cumpridos. A realizacdo de esplenopancreatectomia devera
ser evitada sempre que possivel. O lymph node ratio parece ser uma boa

alternativa ao pN da classificacdo do AJCC.
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ABSTRACT

Introduction: Radical gastrectomy with regional lymphadenectomy is the only
potential curative treatment for gastric adenocarcinoma. However, the
importance and the degree of extension of lymphadenectomy remain
controversial. Comparative studies were analyzed regarding the various types
of lymphadenectomy and their respective outcome in overall survival, loco-
regional recurrence, morbidity and mortality, as well as its importance in
adequate staging for gastric cancer.

Methods: A bibliographic research was carried out on PubMed identifying
publications regarding the prognostic importance of lymphadenectomy in
stomach and gastroesophageal junction cancer.

Results: Despite earlier reports from european clinical trials had associated D2
lymphadenectomy to higher rates of morbidity and mortality, without any benefit
in overall survival, more recent studies contradict these facts, proving the
effectiveness of D2 lymphadenectomy in terms of a more favorable prognosis
without increase in morbidity and mortality.

Conclusions: D2 lymphadenectomy may improve prognosis and locoregional
control of disease in patients with advanced gastric cancer, without increase in
morbidity and mortality, provided that certain prerequisites are followed. The
use of pancreato-esplenectomy should be avoided whenever possible. The
lymph node ratio seems to be a good alternative to the pN staging of AJCC

classification.



Key words: stomach neoplasms, lymph node excision, prognosis, metastatic

lymph node ratio.



INTRODUCAO

O cancro gastrico é uma doenca muito comum em todo o mundo, com quase
um milhdo de novos casos por ano, sendo a terceira maior causa de morte,
relacionada com cancro, em homens, e a quinta, em mulheres.!

A gastrectomia radical com linfadenectomia regional € o Unico tratamento
potencialmente curativo para o adenocarcinoma gastrico, apesar dos recentes
avancos na terapéutica dirigida e multidisciplinar.>® No entanto, permanecem
ainda por clarificar em definitivo alguns aspetos, tais como a importancia e o
grau de extenséo da linfadenectomia.®®

Os cirurgifes asiaticos, sobretudo os japoneses, realizam, ha bastante tempo e
de forma sistematizada, linfadenectomias extensas (D2), enquanto que no
ocidente, os doentes sao frequentemente submetidos a resseccdes
ganglionares mais limitadas (D1).* Esta atitude mais conservadora, por parte
das escolas cirtrgicas ocidentais, pode ser explicada por duas razdes: em
primeiro lugar, a falta de beneficio demonstrado das linfadenectomias
extensas, em estudos ocidentais; em segundo lugar, as taxas mais elevadas de
mortalidade e morbilidade, associadas a este tipo de disseccdo.*® Alguns
autores sugerem que as linfadenectomias D2 podem trazer vantagens em
termos de um estadiamento patoldégico mais apropriado e potencial beneficio
na sobrevida dos doentes.” Outros argumentam que dissec¢des td0 extensas
resultam apenas num estadiamento mais preciso com aumento da morbilidade,

em vez de beneficio terapéutico.®



Esta bem estabelecido o conhecimento de que a metastizacdo ganglionar € um
dos fatores de prognéstico mais importantes no cancro gastrico.”'° Contudo, a
classificacdo da invasdo ganglionar (categoria N do estadiamento) permanece
controversa. De acordo com a segunda edicdo da Japanese Classification of
Gastric Cancer (JCGC), em vigor até ao ano de 2010, a extensado da invaséo
ganglionar era definida pela localizacdo dos ganglios metastizados,
relativamente ao tumor primario do estémago.** Por outro lado, a classificacéo
proposta pela International Union Against Cancer (UICC) e pelo American Joint
Committee on Cancer (AJCC) redefiniu a categorizacdo do N com base no
nimero de ganglios metastizados.***®* Alguns autores sustentam que a
classificacdo do N de acordo com a localizacdo dos ganglios metastizados,
relativamente ao tumor primario, como sendo complexa e nao facilmente
aplicavel a prética de rotina. Ja a classificacdo da UICC/AJCC, a mais usada
mundialmente, integrada no sistema de estadiamento TNM (tumor-node-
metastasis), € mais simples e reprodutivel na obtencdo de um estadiamento
preciso. Neste seguimento, e de acordo com os resultados anteriores de alguns
estudos japoneses, em 2010, a Japanese Gastric Cancer Association
(JGCA), na terceira edicdo da JGCC, modificou o método de categorizacdo do
N do estadiamento, passando também a utilizar o nimero de ganglios linfaticos
metastizados.'® Esta terceira edicdo da classificacdo japonesa corresponde a
uma grande aproximacao a sétima edicdo do sistema de estadiamento TNM,
proposta pelo AJCC, sendo ambas as classificacfes idénticas, no que respeita
a categorizagdo do T/N/M. Atualmente, de acordo com ambas as

classificagdes, os estadios N1, N2 e N3 sdo determinados quando o numero de



ganglios metastizados € de 1 a 2, 3 a 6 ou maior que 7, respetivamente. Além
disso, o grupo N3 é ainda dividido em duas categorias: N3a e N3b consoante 0
namero de ganglios metastizados seja de 7 a 15 ou maior que 16,
respetivamente. A luz dos conhecimentos atuais, é recomendada a disseccéo e
a andlise de pelo menos 15 ganglios para obter um estadio correto.’** No
entanto, e devido ao facto de a categorizacdo do N depender do grau de
extensdo da linfadenectomia, uma das limitacdes deste sistema é o facto de
poder ocorrer o fendmeno de stage migration, ou fenébmeno de Will Rogers. Isto
€, 0 numero de ganglios metastizados (MLN — metastatic lymph nodes) pode
ser subestimado apés uma linfadenectomia D1, comparativamente com
linfadenectomias mais extensas, o0 que quer dizer que doentes submetidos a
linfadenectomia D1 possam ter, na verdade, doenca mais avancada, sendo
expectavel que a sua sobrevida seja pior do que a de doentes em estadio N
semelhante, mas que foram submetidos a linfadenectomia extensa.®*®'’ Tendo
em conta esta controvérsia, muitos autores tém sugerido um novo sistema de
categorizacao do N para o estadiamento, independente do grau de extensdo da
linfadenectomia, o metastatic lymph node ratio (N-ratio, LNR ou MLR), sendo
este definido pela razdo entre o nimero de ganglios linfaticos metastizados,
sobre o nimero total de ganglios ressecados.®*>**827 Majs recentemente, foi
provado por diversos autores que o N-ratio € um fator de prognéstico do cancro
gastrico, independentemente do niumero de ganglios ressecados ou do tipo de
linfadenectomia efetuada.®?*#2%2

Este estudo consiste numa revisdo da literatura sobre este assunto, no que

concerne a relacdo que existe entre os varios tipos de linfadenectomia e o



respetivo efeito no outcome, particularmente em termos de sobrevida global,
recorréncia loco-regional, morbilidade e mortalidade, bem como a importancia

gue esta tem no estadiamento adequado do cancro gastrico.



10

MATERIAL E METODOS

Foi efetuada uma pesquisa bibliografica extensa na base de dados PubMed,
para identificar as publicacbes sobre a importancia prognostica da
linfadenectomia no cancro gastrico e juncdo esofago-gastrica. Foram
pesquisadas as publicagdes indexadas na MEDLINE, usando Medical Subject
Headings (termos MeSH), publicadas em lingua inglesa ou portuguesa, no
periodo de janeiro de 2007 a dezembro de 2011. Foram obtidos 140 artigos,

utilizando a seguinte query.

("Stomach Neoplasms" [Mesh] AND "Gastrectomy" [Mesh]) AND ("Lymph Node
Excision/adverse effects" [Mesh] OR "Lymph Node Excision/classification”
[Mesh] OR "Lymph Node Excision/methods” [Mesh] OR "Lymph Node
Excision/mortality” [Mesh] OR "Lymph Node Excision/standards" [Mesh] OR
"Lymph Node Excision/statistics and numerical data" [Mesh] OR "Lymph Node

Ratio" [All Fields])

Os artigos potencialmente relevantes foram selecionados através da leitura de
todos os titulos e resumos. Foram considerados adequados ao tema em
questado 40 artigos, sendo que, apenas foi possivel obter o texto integral de 30
deles, tendo sido pesquisada a Biblioteca online da Faculdade de Medicina da
Universidade do Porto. Para além dos resultados desta pesquisa, outros artigos
muito citados foram identificados por referéncias cruzadas dos resultados da

pesquisa inicial. Também guidelines internacionais de estadiamento e
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classificagdo foram incluidas nesta revisdo, pela sua relevancia no tema

abordado.
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TIPOS DE LINFADENECTOMIA

Até ao ano de 2010, os diferentes tipos de linfadenectomia eram definidos de
acordo com as indicacfes da segunda edicdo do sistema de classificacdo da
Japanese Gastric Cancer Association (JGCA).'' Este sistema tem como
principio basico o pressuposto de que diferentes localiza¢cdes do tumor primario
apresentarem diferentes padrées de metastizacao linfatica. Assim, os ganglios
linfaticos sdo agrupados em compartimentos ou estacfes (Figuras 1 e 2). A
metastizacdo destas estacfes de ganglios é entdo definida como N1, N2, N3,
ou até metastases a distancia (M), mediante a localizacdo do tumor primario.*
A linfadenectomia D1 inclui a remocéo dos ganglios perigastricos (estacdes 1-
6), a maioria definidos como grupo N1. A linfadenectomia D2 inclui ndo s a
remocao dos anteriores, mas também os ganglios definidos como grupo N2,
localizados ao longo da artéria gastrica esquerda (estacao 7), artéria hepatica
comum (estacao 8), tronco celiaco (estacdo 9), artéria esplénica (estacdo 11),
artéria hepética propria (estacdo 12) e hilo esplénico (estacdo 10). A
linfadenectomia superextensa D3 (também denominada de D2+PAND; para-
aortic nodal dissection) inclui todas as estacfes ganglionares das disseccdes
D2 mais os ganglios localizados na face posterior da cabeca do pancreas
(estacdo 13), ganglios localizados a volta da artéria mesentérica superior
(estacao 14), raiz do mesentério (estacdo 15) e ganglios para-aérticos (estacdo
16), definidos como grupo N3.* No entanto, neste sistema, como ja
mencionado, a classificacdo das estacdes ganglionares nos grupos N1, N2 ou

N3 é dependente da localizacdo do tumor priméario. Por exemplo, mesmo
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alguns ganglios perigastricos (N1) podem ser considerados como N3, para
certas localizacbes do tumor primario, neste caso, tumores distais do
estdbmago.

Em 2010, para além da terceira edicdo da classificacdo do carcinoma

géstrico,™

a JGCA publicou também as novas guidelines de tratamento do
cancro gastrico.”® Nestas novas guidelines, os tipos de linfadenectomia foram
revistos e redefinidos de uma forma mais simples. Sdo entdo definidos trés
tipos de linfadenectomia (D1, D1+ e D2), nos quais as estacdes ganglionares a
serem ressecadas dependem do tipo de gastrectomia realizada e ndo da
localizacdo do tumor primario. Além dos dois tipos principais de gastrectomia,
total e distal, sdo propostas outras opcles cirlrgicas para o tratamento de
tumores gastricos em estadio inicial, nomeadamente, a gastrectomia com
preservacao do piloro e a gastrectomia proximal, para as quais foram definidas
as linfadenectomias D1 e D1+. Para o carcinoma do estobmago em estadio
avancado, a JGCA continua a recomendar a realizacdo de linfadenectomia
D2.%

Para além disso, foi recomendado o abandono da realizacdo de
linfadenectomias D3, devido aos resultados negativos obtidos no ensaio clinico
randomizado realizado pelo mesmo grupo de investigadores. Este estudo
demonstrou que nos tumores com envolvimento ganglionar para-aortico o
prognostico é desfavoravel, apesar de ser possivel a realizacdo de resseccdes
RO com linfadenectomia D3.2%° Outras alteracées foram introduzidas na
corrente edicdo, nomeadamente: primeiro, os ganglios linfaticos localizados ao

longo da artéria gastrica esquerda (estacdo 7), que eram classificados no grupo
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N2, para qualquer localizacdo do tumor primario do estdbmago, passam a ser
incluidos nas linfadenectomias D1, para qualquer tipo de gastrectomia,
segundo, foi excluida a disseccdo da estacdo 14v, que compreende o0s
ganglios situados ao longo da veia mesentérica superior, dantes incluida nas
linfadenectomias D2, para tumores distais do estdbmago; terceiro, a
metastizacdo da estacdo 13, que inclui os ganglios localizados na face
posterior da cabeca do pancreas, cranialmente a papila duodenal, € agora
definida como M1.%

Independentemente do tipo de linfadenectomia e da localizacdo dos ganglios, o
objetivo desta deverd ser a remocdo de todos os ganglios afetados, no

contexto de cirurgia com intencao curativa.’
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RESULTADOS

ENSAIOS CLINICOS D1 versus D2/D3

Desde as décadas de oitenta e noventa, 0 numero de ensaios clinicos
comparativos sobre os varios tipos de linfadenectomia tem aumentado. Cinco
destes ensaios clinicos assumem particular importancia, em grande parte, pelo
elevado numero de doentes incluidos na amostra estudada: o Dutch Gastric
Cancer Group Trial (DGCGT), realizado por um grupo holandés de
investigadores;®*%*? o Gastric Cancer Surgical Trial (ST01), realizado pelo
Medical Research Council (MRC), no Reino Unido;**** dois ensaios clinicos
realizados pelo Italian Gastric Cancer Study Group (IGCSG);***® e o estudo
realizado por um grupo de investigadores, em Taipé, na llha Formosa.®”*® Para
além destes ensaios clinicos randomizados (Tabela 1), outros estudos né&o
randomizados serdao também abordados seguidamente.

O Dutch Gastric Cancer Group (DGCG) realizou, entre 1989 e 1993, um ensaio
clinico randomizado e prospetivo, em cerca de 80 hospitais holandeses.*
Neste estudo, 711 doentes foram submetidos a gastrectomia com intencdo
curativa (380 com linfadenectomia D1 e 331 com linfadenectomia D2). O grupo
da linfadenectomia D2 apresentou uma mortalidade pds-operatéria mais
elevada do que o grupo D1 (10% vs. 4%, P = 0,004) e também uma taxa de
complicacBes mais elevada (43% vs. 25%, P < 0,001), o que se traduziu num
periodo de internamento mais prolongado no grupo D2. Também a taxa de

reoperacao foi maior no grupo D2 do que no grupo D1 (18% vs. 8%, P <

0,001).%° A taxa de sobrevida aos 5 anos foi semelhante em ambos os grupos
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(45% no grupo D1 e 47% no grupo D2).® Em 2004, foram publicados os
resultados do follow-up de 11 anos deste ensaio.*! Estes revelaram que 68%
dos doentes ja tinham falecido, 65% dos quais com recorréncia da doenca e
35% sem recorréncia. Aos 11 anos, a taxa de sobrevida era de 30% para o
grupo D1 e 35% para o grupo D2 (P = 0,53), com um risco de recorréncia de
70% para o grupo D1 e 65% para o grupo D2 (P = 0,43).%* A anélise estatistica,
levada a cabo por estes investigadores, revelou também que houve uma
vantagem significativa, em termos de sobrevida para os doentes em estadio Il e
llla submetidos a disseccdo D2, comparativamente com aqueles submetidos a
disseccdo D1 em igual estadio. Dentro do subgrupo de doentes em estadio N2,
agueles submetidos a dissec¢do D2 tiveram também uma maior taxa de
sobrevida, relativamente aos pacientes com dissec¢ao D1 (21% vs. 0%, P =
0,08), ndo se verificando, no entanto, a mesma relacdo para 0s outros
subgrupos NO, N1 e N3.%! J4 em 2010, foram publicados os resultados do
follow-up de 15 anos do mesmo estudo.** A sobrevida global dos doentes
submetidos a ressecgdo com intencgdo curativa era de 21% para o grupo D1 e
29% para o grupo D2 (P = 0,34). Quando excluida a mortalidade pos-
operatoria, a sobrevida era de 25% para o grupo D1 e 35% para o grupo D2 (P
= 0,08). Uma das conclusdes deste estudo, baseadas nos resultados do follow-
up de 15 anos, foi a de que a linfadenectomia D2 se associava a uma menor
taxa de recorréncia loco-regional e a um numero inferior de mortes
relacionadas com a doenca, relativamente a linfadenectomia D1.%

Em 1986, no Reino Unido, o MRC iniciou um ensaio clinico prospetivo,

randomizado e multicéntrico, denominado ST01,*® com o objetivo de comparar
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as linfadenectomias D1 e D2. Cerca de 400 doentes, com diagnostico
histolégico de adenocarcinoma gastrico, aparentemente candidatos a cirurgia
com intencdo curativa, foram randomizados por dois grupos: 200 pacientes
foram submetidos a linfadenectomia D1 e os restantes 200 a linfadenectomia
D2. A mortalidade hospitalar foi significativamente maior no grupo D2
comparativamente a do grupo D1 (13% vs. 6,5%, P = 0,04). A morbilidade
global foi claramente maior no grupo D2 do que no grupo D1 (46% vs. 28%, P
< 0,001), sobretudo a custa da maior incidéncia de deiscéncias anastomoticas
no grupo D2.** A taxa de sobrevida aos 5 anos ndo revelou diferencas
estatisticamente significativas entre os dois grupos: 35% no grupo D1 e 33% no
grupo D2 (P = 0,43). Além disso, também ndo foram encontradas diferencas
em termos de tempo de sobrevida sem recorréncia de doenca.?

Um ponto importante relativamente a estes dois ensaios clinicos (DGCGT e
MRC-ST01) é o facto de, a data do seu inicio, a realizacdo de
esplenopancreatectomia fazer parte do protocolo da gastrectomia total com
resseccdo D2, segundo a Japanese Society for Research on Gastric Cancer
(JSRGC, atual JGCA). Este facto teve influéncia direta nas elevadas taxas de
mortalidade poés-operatéria e baixas taxas de sobrevida, evidenciadas em
ambos os estudos, e podera ter contribuido para atenuar as diferencas entre 0s
grupos D1 e D2.%

A partir de 1999, o IGCSG, um grupo de cirurgides italianos, com experiéncia
em linfadenectomia D2, conduziu um ensaio clinico multicéntrico de fase lIl,
com o objetivo de comparar a mortalidade, morbilidade e sobrevida apos

gastrectomia com linfadenectomia D1 ou D2.*> O mesmo grupo j& tinha
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realizado um ensaio clinico de fase I, também multicéntrico, no qual se avaliou
a sobrevida de pacientes submetidos a linfadenectomia D2, com preservacao
do pancreas. Neste ensaio observou-se uma taxa de sobrevida aos 5 anos de
55%.% Subsequentemente, o grupo conduziu o referido ensaio clinico
randomizado, que incluiu 76 pacientes submetidos a linfadenectomia D1 e 86
submetidos a linfadenectomia D2. Apenas 12 doentes foram submetidos a
esplenectomia e 4 doentes a esplenectomia e pancreatectomia distal. Estes
nameros sdo consideravelmente inferiores aos verificados nos ensaios do
DGCG e do MRC.*** Este estudo italiano teve como resultados preliminares,
uma taxa de mortalidade pos-operatoéria de 1,3% no grupo D1 e 0,0% no grupo
D2 e uma taxa de morbilidade de 10,5% no grupo D1 e 16,3% no grupo D2. As
diferencas encontradas nos resultados de ambos os grupos nado foram, no
entanto, estatisticamente significativas.®*® E importante notar que o nimero de
centros envolvidos no estudo italiano, comparativamente com os estudos
holandés e britanico, foi menor (9 vs. 80 no estudo holandés) e que o nimero
de cirurgides envolvidos também foi menor, apesar de estes, contrastando com
os cirurgibes dos ensaios randomizados anteriores, apresentarem ja alguma
experiéncia em dissecc¢des D2, encontrando-se na fase de plateau da curva de
aprendizagem deste tipo de linfadenectomia.*® Motivado pelos resultados deste
ensaio, o IGCSG desenhou um novo ensaio clinico randomizado, como um
maior volume de pacientes, denominado IGCSG-RO01, cujos resultados a curto
prazo foram publicados em 2010.*® Foram randomizados 267 pacientes por
dois grupos: 133 no grupo D1 e 134 no grupo D2. A taxa de morbilidade foi

maior no grupo D2 (17,9% vs. 12,0% no grupo D1), embora a diferenca ndo



19

tenha sido estatisticamente significativa (P = 0,178). A mortalidade pos-
operatoria foi de 3,0% no grupo D1 e 2,2% no grupo D2 (P = 0,722). Estes
nameros respeitantes a mortalidade apresentados pelo grupo D2 sao
consideravelmente inferiores aos apresentados pelos grupos correspondentes
dos ensaios holandés e britanico (10% e 13%, respetivamente).3033:3¢

Entre 1993 e 1999 foi conduzido um ensaio clinico randomizado em Taipé, na
llha Formosa (Taiwan).®® Este foi o Gnico estudo randomizado a revelar um
beneficio, em termos de sobrevida, da linfadenectomia D3 em relacdo a
disseccdo mais limitada, D1. Dos 221 pacientes randomizados, cerca de 110
foram alocados para resseccdo D1 e 111 para resseccdao D3. Nao houve
mortalidade pds-operatéria em ambos os grupos. A taxa de morbilidade foi
superior no grupo D3 (17,1% vs. 7,3% no grupo D1), embora muito inferior a
verificada nos grupos de doentes submetidos a linfadenectomia D2 dos ensaios
holandés (43%) e britanico (46%).3%%%%® A taxa de sobrevida aos 5 anos foi
superior no grupo D3 (59,5% vs. 53,6% no grupo D1, P = 0,041). Dos doentes
submetidos a ressecc¢ao RO, cerca de 52% dos pacientes do grupo D1 vieram a
apresentar recidiva de doenca, enquanto esta percentagem foi de apenas 42%
nos pacientes do grupo D3 (P = 0,117).%’

Outros ensaios clinicos randomizados de menor dimensédo foram realizados
nas décadas de oitenta e noventa. Num deles, realizado na Africa do Sul, 43
pacientes foram randomizados para resseccdo D1 ou D2.*° Nesse estudo, a
linfadenectomia D2 associou-se a piores resultados relativamente a disseccao
D1, nomeadamente: um tempo operatério mais longo, um maior tempo de

internamento e uma maior taxa de reoperacdo, apesar de nao ter havido
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mortalidade pés-operatoria. Com um follow-up médio de 3 anos, ndo houve
diferencas significativas, entre os dois grupos, na sobrevida global.*°

Num outro ensaio clinico randomizado, realizado em Hong Kong, cerca de 55
doentes com carcinoma do antro gastrico foram randomizados para
gastrectomia subtotal e linfadenectomia D1 ou gastrectomia total e
linfadenectomia D3.** Neste estudo, a gastrectomia D3 foi associada a maior
morbilidade, tempo de internamento mais longo, maior necessidade de
transfuses sanguineas e pior sobrevida dos doentes. E de notar que ndo so o
tipo de linfadenectomia realizada, mas também o tipo de cirurgia (gastrectomia
subtotal vs. gastrectomia total) pode ter tido influéncia no pior outcome do
grupo D3.*

Em 1998, foram publicados os resultados do follow-up de 10 anos de um
estudo observacional prospetivo, o German Gastric Cancer Study (GGCS),
realizado por um grupo de cirurgides de Munique, na Alemanha.”® Neste
estudo, 1182 doentes, de um total de 1654, foram submetidos a ressecg¢éo RO.
Dos 1654 pacientes, 558 foram submetidos a linfadenectomia D1 e os
restantes 1096 a linfadenectomia D2. Nao se registaram diferencas
significativas, ndo sO nas taxas de mortalidade aos 30 e aos 90 dias, como
também nas complicacbes pos-cirurgicas, entre os doentes de ambos 0s
grupos.” Um dos resultados importantes deste estudo prendeu-se com o facto
de nos doentes submetidos a ressecg¢ao RO, com tumores em estadio Il (pT2N1
e pT3NO0), a disseccao D2 ter possibilitado a melhoria da taxa de sobrevida aos

10 anos de 19,9% para 49,2% (P < 0,001).°
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Num estudo retrospetivo chinés recente, levado a cabo numa uUnica instituicao
hospitalar,*> por um grupo de cirurgides experientes em linfadenectomia
extensa, foi comparado o outcome de doentes submetidos linfadenectomia D1
e a linfadenectomia D3. As diferencas entre os dois grupos nao foram
significativas, em termos de morbilidade pés-operatoria. No entanto, quando foi
analisada em cada um dos grupos, a sobrevida aos 5 anos, observou-se que o
grupo D3 apresentou uma sobrevida global substancialmente melhor do que a
do grupo D1 (48,7% vs. 37,4%, P = 0,084), embora a diferenca nao tenha sido
estatisticamente significativa.*> Estes resultados corroboram os do ensaio
randomizado realizado em Taipé, ja referido anteriormente.*’

Um outro estudo retrospetivo americano,® publicado em 2011, comparou
também o outcome de pacientes submetidos a linfadenectomia D1 e D2. Neste
estudo, também né&o foram encontradas diferencas significativas na morbilidade
e mortalidade de ambos os grupos de pacientes.*?

Num outro estudo italiano,** 200 doentes foram submetidos a resseccdo
gastrica com intencdo curativa e linfadenectomia D2, sem radioterapia
adjuvante. A taxa global de recorréncia loco-regional foi de 17,1%, sendo que
0os autores concluiram a linfadenectomia D2 promove baixas taxas de
recorréncia da doenca e que a radioterapia adjuvante, ap0s ressecc¢des D2,
ndo parece trazer beneficio.**

Outros estudos tém demonstrado a seguranca e eficacia da linfadenectomia
D2, quando realizada por cirurgides experientes, em termos da melhoria na

sobrevida dos doentes.**’
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ENSAIOS CLINICOS D2 versus D2+PAND

Uma das conclusdes do ensaio clinico randomizado holandés®! foi a de que os
doentes em estadio NO e N1, submetidos a linfadenectomia D2, apresentavam
uma sobrevida maior do que aqueles em estadio N2, para 0s quais 0
prognéstico era pobre. Tendo isto em conta, desde os anos noventa, a
linfadenectomia superextensa D2+PAND tem sido estudada, na tentativa de
oferecer um prognéstico melhor, sobretudo para os doentes em estadio N2.%*
Trés ensaios clinicos randomizados destacam-se no estudo comparativo da
linfadenectomia D2 com a dissecgéo D2+PAND (Tabela 1).294851

Entre 1995 e 2001, o Japanese Clinical Oncology Group (JCOG) realizou um
ensaio clinico randomizado, multicéntrico, denominado JCOG9501, com o
intuito de analisar se a introducéo da resseccao das cadeias ganglionares para-
aodrticas na linfadenectomia D2 melhorava a taxa de sobrevida nos doentes
com cancro gastrico, com potencial curativo.”® Cerca de 523 doentes, com
tumores T2b, T3 e T4 foram randomizados para resseccédo D2 (263 doentes)
ou resseccao D2+PAND (260 doentes). A morbilidade foi mais elevada no
grupo D2+PAND (28,1% vs. 20,9% no grupo D2), embora a diferengca nao
tenha sido estatisticamente significativa (P = 0,07). A mortalidade poés-
operatoéria foi de 0,8% em cada um dos grupos. No entanto, a ressecc¢ao
D2+PAND associou-se a tempos operatdrios mais prolongados, a maior perda
de sangue durante a cirurgia e a maior frequéncia de complicagcdes minor.>* Em
2011, foi publicado um estudo em que foram avaliados os outcomes funcionais

dos doentes incluidos neste ensaio clinico.>® Neste trabalho observou-se que o
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decréscimo de peso corporal e o agravamento dos scores sintomaticos pos-
operatorios dos doentes apoés realizacdo de resseccdo D2+PAND néo foram
significativos quando comparados com os resultados dos doentes submetidos
apenas a resseccdo D2.°% A taxa de sobrevida aos 5 anos foi ligeiramente
superior no grupo D2+PAND (70,3% vs. 69,2% no grupo D2). Também neste
estudo, a taxa de sobrevida sem recorréncia aos 5 anos foi semelhante em
ambos os grupos (62,6% no grupo D2 e 61,7% no grupo D2+PAND).?

O East Asia Surgical Oncology Group conduziu um outro ensaio clinico
randomizado, entre 1995 e 2002, comparando as linfadenectomias D2 e
D2+PAND.**° Dos 269 doentes randomizados, 135 foram submetidos a
resseccdo D2 e em 134 realizou-se ressec¢do D2+PAND. A mortalidade pos-
operatoria foi cerca de 3,7% no grupo D2+PAND e 0,7% no grupo D2 (P =
0,107). A morbilidade pdés-operatdria foi maior no grupo D2+PAND (39% vs.
26% no grupo D2, P = 0,023).*° Na taxa de sobrevida aos 5 anos ndo se
observou beneficio significativo (P = 0,801) da linfadenectomia D2+PAND
(55,4%) comparativamente & da resseccdo D2 (52,6%).%°

Um outro ensaio clinico randomizado foi desenhado e conduzido pelo Polish
Gastric Cancer Study Group (PGCSG) entre 1999 e 2003.”® Este estudo
multicéntrico comparou o outcome poés-operatério de doentes submetidos a
resseccdo D2 e o dos submetidos a resseccdo D2+PAND. Neste estudo, 275
doentes foram randomizados, sendo que 141 doentes foram submetidos a
dissecgdo D2 e 134 a linfadenectomia D2+PAND. Os autores verificaram que a
disseccéo das cadeias ganglionares para-adérticas ndo condicionou aumento da

morbilidade e mortalidade pds-operatérias. A taxa de morbilidade foi de 27,7%
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no grupo D2 e 21,6% no grupo D2+PAND (P = 0,248). A taxa de mortalidade
pés-operatoria foi de 4,9% no grupo D2 e 2,2% no grupo D2+PAND (P =
0,375).%8

Entre 2001 e 2003, um grupo de cirurgides de uma Unica instituicdo hospitalar
da China, levou a cabo um ensaio clinico ndo-randomizado,*® com o propésito
de comparar o outcome cirurgico e a sobrevida dos doentes submetidos a
resseccdo D2 e D2+PAND. Neste estudo, 62 doentes foram alocados para
linfadenectomia D2+PAND e 55 doentes para linfadenectomia D2. O estudo
revelou uma taxa de morbilidade pos-operatoéria de 24,2% no grupo D2+PAND
e 27,3% no grupo D2 (P = 0,703). A taxa de mortalidade pds-operatéria foi nula
no grupo D2+PAND e 1,8% no grupo D2 (P = 0,470). Para 0s grupos
D2+PAND e D2, as taxas de sobrevida aos 3 e 5 anos foram de 77,5% versus
73,2% (P = 0,618) e 65,8% versus 66,1% (P = 0,946), respetivamente. N&o
houve, portanto, diferencas estatisticamente significativas na sobrevida global
de ambos os grupos.*

No Japdo, num estudo multicéntrico,> publicado em 2006, cerca de 580
doentes com adenocarcinoma géastrico em estadio avancado realizaram
gastrectomia entre 1992 e 2000. Neste estudo, 430 doentes foram submetidos
a linfadenectomia D2, enquanto que o0s restantes 150 realizaram
linfadenectomia D2+PAND. A analise estatistica revelou uma diferenca
significativa de problemas respiratérios (P < 0,001) e disfuncdo renal poés-
operatoéria (P = 0,0014), entre os grupos D2 e D2+PAND. No entanto, este
estudo nao revelou diferencas significativas na taxa de mortalidade pos-

operatoria de ambos os grupos (0,23% no grupo D2 e 0,67% no grupo D3). A
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taxa de sobrevida aos 5 anos, nos grupos D2 e D2+PAND, foi de 56% e 50,4%,
respetivamente (P = 0,9899). Os autores concluiram ainda que 0s pacientes
com tumores gastricos de dimensdo entre 50 e 100 mm, e aqueles com
tumores pN2, beneficiaram, em termos de sobrevida da linfadenectomia
D2+PAND. No entanto, mesmo os autores deste estudo recomendam 0 uso
deste tipo de resseccdo ganglionar apenas quando realizado por cirurgides

com grande experiéncia neste tipo de cirurgia.>*
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VALOR PROGNOSTICO DA ESPLENOPANCREATECTOMIA

A esplenectomia e a pancreatectomia distal eram tradicionalmente realizadas
com o intuito da remoc¢éo completa (resseccao R0O) dos ganglios localizados ao
longo da artéria esplénica (estacdo 11) e hilo esplénico (estacdo 10), fazendo
deste modo parte, segundo alguns autores, de uma gastrectomia total com
linfadenectomia D2 de rotina.®****>3! Maruyama et al.>® reportaram incidéncias
de metastizacdo nas estacdes 10 e 11, de 9,2% e 9,7%, respetivamente, em
tumores avancados do terco médio do estdbmago, enquanto que um outro
estudo de Li et al.>® revelou incidéncias mais elevadas: 21% e 15%,
respetivamente. No entanto, varios autores tém associado a realizacdo de
esplenopancreatectomia a resultados negativos em termos de morbilidade e
mortalidade. Uma das possiveis razdes para estes maus resultados prende-se
com o facto de este procedimento ter feito parte do protocolo de gastrectomia
total dos ensaios randomizados holandés e britanico, realizados pelo DGCG e
MRC, respetivamente.**®

No ensaio do MRC, 56% dos doentes do grupo D2 foram submetidos a
esplenopancreatectomia. A taxa de morbilidade foi de 58% no grupo submetido
a esplenopancreatectomia e apenas 30% no outro grupo (P < 0,001). Também
a mortalidade foi mais elevada no grupo submetido a esplenopancreatectomia
(16% vs. 9% no grupo ndo submetido; P = 0,01).%

No ensaio clinico do DGCG, os pacientes submetidos a esplenectomia e

pancreatectomia, aos 15 anos de follow-up, tiveram uma sobrevida global

significativamente inferior aos do outro grupo. Além disso, a analise dos
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doentes ndo submetidos a esplenopancreatectomia revelou uma diferenca
significativa na taxa de sobrevida aos 15 anos: 22% no grupo D1 e 35% no
grupo D2 (P = 0,006).%

Em sentido idéntico, os autores do ensaio randomizado JCOG9501 concluiram
que a esplenopancreatectomia parece ser um fator de risco importante para a
morbilidade e mortalidade pos-operatérias, uma vez que 59% dos doentes
submetidos a esplenopancreatectomia desenvolveram complicagdes.**

A esplenectomia com preservacdo do pancreas € considerada um

procedimento seguro,>*>’

no entanto permanece controverso o seu impacto na
sobrevida dos pacientes. Dois ensaios clinicos randomizados ja foram
realizados com o objetivo de comparar o outcome da esplenectomia.

Um destes ensaios foi conduzido no Chile, entre 1985 e 1992.°® Neste estudo
187 doentes foram randomizados por dois grupos: um dos grupos foi
submetido a gastrectomia total sem esplenectomia (97 doentes) e o outro
grupo foi submetido a gastrectomia total e esplenectomia (90 doentes). Todos
os doentes foram submetidos a linfadenectomia D2. Apesar de n&o ter havido
diferencas significativas em termos de mortalidade pés-operatéria (P > 0,7) e
sobrevida aos 5 anos (P > 0,5), o grupo submetido a esplenectomia apresentou
resultados piores em termos de complicagées, nomeadamente, febre superior a
38°C (P < 0,04), complicacdes pulmonares (P < 0,008) e abcesso subfrénico (P
<0,05).

O outro ensaio randomizado foi realizado na Coreia do Sul, entre 1995 e

1999.%° Neste ensaio, 207 pacientes foram randomizados, sendo que 103

foram submetidos a gastrectomia total e os restantes 104 foram submetidos a
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gastrectomia total e esplenectomia. A taxa de morbilidade foi superior no grupo
submetido a esplenectomia (15,4% vs. 8,7% no outro grupo), embora a
diferenca nao tenha sido estatisticamente significativa (P = 0,142). Neste
estudo ndo se observaram diferencas significativas na mortalidade pos-
operatoria (P = 1,000) e na sobrevida aos 5 anos (P = 0,503). E de notar, no
entanto, que a sobrevida aos 5 anos nos doentes com metastizacdo ganglionar
no hilo esplénico foi nula em ambos os grupos.>

Oh et al.®°, num outro estudo, demonstraram que os doentes submetidos a
esplenectomia tinham maior incidéncia de complicacdes pds-operatorias
(29,3% vs. 11,6% no grupo de pacientes com preservacdo do baco). Além
disso, doentes em estadio pNO apresentavam uma taxa de sobrevida aos 5
anos mais elevada, quando o baco era preservado. Outra constatacdo deste
estudo foi a de que os pacientes sem metastizacao ganglionar nas estacfes 10
e 11, submetidos a cirurgia com preservagao do baco, beneficiavam em termos
de sobrevida, enquanto que os pacientes com envolvimento destas estacdes
nao tiveram qualquer beneficio acrescido em realizar preservagédo do baco.

Li et al.>®

também concluiram, num estudo retrospetivo, que os doentes
submetidos a gastrectomia com preservacao do pancreas apresentavam uma

sobrevida ligeiramente melhor e menos complicacdes pés-operatorias.
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ESTADIAMENTO E O LYMPH NODE RATIO

Um dos problemas da realizacéo de linfadenectomias D1 é o facto de o nimero
de ganglios ressecados ser menor e, por isso, muitas vezes nao ser
conseguido um estadiamento preciso. Além disso, Deng et al. demonstraram
que a linfadenectomia D1 e um numero reduzido de ganglios estudados séo
fatores de risco de recidiva, mesmo em casos de cancro gastrico sem
evidéncia de metastizacdo ganglionar, apés cirurgia com intencdo curativa.®
Véarios estudos mostraram que se o numero de ganglios ressecados for
insuficiente, o potencial understaging resultante na categorizacdo do N tera
repercussdes na acuidade prognéstica, ja que esta categorizacdo depende
largamente do namero de ganglios estudados, em ambas as classificacdes
atuais.?*?*%2 O lymph node ratio parece apresentar-se como uma possivel
solugéo para este problema.

Hoje em dia, comeca a ser um dado adquirido que o LNR é um fator importante

9,20,22-25,27 Xu et al 25 | 23
. .

de progndstico no cancro gastrico. e Marchet et a

demonstraram que o LNR se mantém como fator de progndstico mesmo
quando menos de 15 ganglios sdo ressecados. Similarmente, Kulig et al.®
demonstraram que o LNR é um bom fator preditivo da sobrevida mesmo nos
doentes em que o estadiamento segundo os critérios do AJCC é inadequado,
isto &€, por niumero insuficiente de ganglios estudados.

Vérios pontos de cut-off tém sido propostos para a categorizagédo ideal do LNR

com o intuito de identificar subgrupos de doentes com progndsticos

semelhantes e, desse modo, reduzir o fendbmeno de stage migration, embora
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ndo haja ainda um consenso. Siewert et al.® mostraram uma deterioracéo
significativa no prognostico dos doentes quando mais do que 20% dos ganglios
ressecados estavam metastizados. Celen et al.?> mostraram num outro estudo
que, quando as categorias pN1, pN2 e pN3 eram subdivididas em grupos com
LNR de 1-10% e >10%, as taxas de sobrevida destes subgrupos eram
significativamente diferentes em todas as categorias.

Lee et al. ® demonstraram num estudo que, para além de o LNR ser superior
do que o sistema de estadiamento pN convencional, este apresenta uma forte
correlagcdo com o estadio pT.

No entanto, outros autores, como Bilici et al.®

nao conseguiram confirmar nos
seus estudos a superioridade do LNR em relacdo ao pN do AJCC, embora
reconhecam que o LNR possa ser utii na obtencdo de um progndstico
adequado.

Dois estudos recentes realizados por Persiani et al.'® e Wang et al.?’
propuseram um novo sistema de estadiamento com base no LNR, o TRM
(tumor-ratio-metastasis), uma vez que demonstraram que o TRM é mais eficaz

do que o tradicional TNM, na distingdo dos grupos de doentes com diferente

prognastico.
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DISCUSSAO

Os primeiros resultados de ensaios clinicos randomizados, realizados na
Europa, pelo DGCG e MRC apontaram para resultados semelhantes: uma
morbilidade e mortalidade pos-operatorias significativamente mais elevadas
apos resseccdes D2, sem aparente beneficio na sobrevida aos 5 anos.®303334
Vérias explicacbes foram propostas para os resultados pobres destes estudos,
nomeadamente a falta de experiéncia dos cirurgides ocidentais na realizacao
de linfadenectomias extensas e a realizacdo de esplenopancreatectomia num
grande nimero de doentes.® Uma meta-andlise publicada em 2005, que
incluiu ensaios clinicos comparando as linfadenectomias D1 e D2, demonstrou
nao haver nenhum beneficio claro, em termos de sobrevida, da linfadenectomia
D2 em pacientes com carcinoma gastrico. No entanto, apos 15 anos de follow-
up do DGCGT, Songun et al. demonstraram ja algum beneficio da
linfadenectomia D2 sobre a disseccdo D1, no que respeita a sobrevida
relacionada com cancro e também ao controlo loco-regional da doenca.*? Os
ensaios randomizados realizados pelo IGCSG mostraram, por sua vez, que €
possivel realizar resseccdes ganglionares extensas sem acréscimo na
mortalidade e morbilidade pdés-operatérias, desde que seja seguida uma
adequada atitude de controlo e garantia de qualidade da linfadenectomia
alargada, isto é, os cirurgides envolvidos nestes procedimentos devem ter
completado a sua curva de aprendizagem, a selecdo dos casos deve ser bem

ponderada e a remocao do baco e da cauda do pancreas devem ser evitadas

sempre que possivel, ou seja, s6 devem ser realizadas nos casos com
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envolvimento local destas estruturas.*=® Wu et al. encontraram no seu estudo
um beneficio da linfadenectomia D3, em relacdo a resseccdo D1, em termos de
sobrevida, sem comprometer a morbilidade e mortalidade poOs-operatorias,
sendo também este um exemplo de que a experiéncia dos cirurgides e um
grande volume de casos por equipa/instituicio parecem ter um papel
preponderante na obtencdo de bons resultados, mesmo quando resseccdes
mais extensas séo realizadas.>"*

Numa meta-andlise recente,®® os resultados mostraram que as resseccées D2
e D3 podem nao trazer vantagens progndésticas em termos de sobrevida. No
entanto, alguns estudos observacionais demonstraram taxas de sobrevida aos
5 anos relativamente altas, com baixas taxas de morbilidade po6s-operatéria,
nas disseccdes D2.°° Além disso, a linfadenectomia D2 é o tratamento
recomendado pelas guidelines japonesas para pacientes com adenocarcinoma
géastrico em estadio avancado, com potencial curativo.?®

Wang et al.,®’

concluiram na sua meta-andlise que a linfadenectomia
D2+PAND é um procedimento seguro, no entanto deve ser usada com
prudéncia e apenas em casos selecionados. Este tipo de disseccdo nao
promove nenhum beneficio, em termos de sobrevida, em relacdo as
dissecgbes D2, acarretando, no entanto, uma morbilidade significativamente
maior. Este facto vai de encontro aos resultados dos ensaios clinicos
randomizados que abordaram a comparacgao da dissec¢do D2 com a disseccao
D2+PAND.?**"! Tendo isto em conta, a JGCA recomenda, nas novas

guidelines de tratamento do cancro gastrico, o abandono do uso de rotina deste

tipo linfadenectomia.?®



33

Nenhum ensaio clinico randomizado demonstrou, até agora, um beneficio da
esplenopancreatectomia na sobrevida dos doentes submetidos a gastrectomia
total. No entanto, da analise da literatura parece haver evidéncia de dois pontos
importantes: primeiro, a esplenopancreatectomia parece ser um fator de risco

para complicacdes e mortalidade pés-operatérias;®

segundo, parece haver
algum beneficio na sobrevida da linfadenectomia D2 se forem evitados
procedimentos como a esplenopancreatectomia, que aumentam a morbilidade
e mortalidade p6s-operatérias.®48>!

Alguns estudos revelaram que a esplenectomia ndo resulta num aumento na
sobrevida dos doentes, mas sim no aumento de complicacdes pOs-
operatdrias.>®°8>°

Tendo em conta que a metastizacdo dos ganglios localizados ao longo da
artéria esplénica e hilo esplénico se associa a um prognéstico muito

desfavoravel em termos de sobrevida,3!°"°

uma resseccao menos radical
destes ganglios, preservando o pancreas e o0 baco, podera ndo ter um impacto
que altere significativamente para pior a sobrevida destes doentes.

Um ensaio clinico randomizado (JCOG 0110-MT) com o intuito de comparar o
efeito da esplenectomia no cancro gastrico esté a ser realizado no Jap&o.®® Os
resultados aguardam-se com natural expectativa dada a relevancia do tema.
Vérios autores demonstraram a aparente superioridade do lymph node ratio no
estadiamento, em relacdo ao niumero de ganglios metastizados na predicéo do
prognéstico dos pacientes com cancro gastrico.'9#25276489.70 5 | NR & um

método simples e reprodutivel que complementa as limitagbes da

categorizacdo do N convencional. No entanto, e uma vez que a nhova
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classificacdo da UICC/AJCC € ainda recente e introduziu alteracbes na
categorizacdo do N, novos estudos deverdo ser realizados para comparar a
sua eficacia com a do N-ratio, na obtencdo de um estadiamento e um
prognéstico precisos.**"*

Em conclusao, atualmente parece haver evidéncia de que a linfadenectomia D2
€ um procedimento seguro, capaz de melhorar o progndstico e o controlo loco-
regional da doenca nos doentes com cancro gastrico em estadio avancado,
sem aumentar a morbilidade e mortalidade pds-operatorias, desde que certos
pré-requisitos sejam cumpridos. A realizacdo de esplenopancreatectomia, por
sistema, devera ser evitada e reservada aos casos de carcinoma com invasao
direta. Finalmente, o lymph node ratio parece poder vir a constituir uma boa
alternativa ao pN da classificacdo do AJCC, superando algumas das limitacdes

deste sistema, no entanto, mais estudos de comparacdo com o pN da sétima

edicdo do TNM serdo necessarios no futuro.
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A. colica media

Aa. Gastricae breves

A. gastroepiploica sinistra

A. gastrica posterior

A. hepatica communis

A. jejunalis

A. phrenica inferior sinistra

Truncus gastrocolicus

V. colica dextra

V. colica dextra accessoria

V. colica media

V. gastroepiploica dextra

V. jejunalis

V. lienalis

V. mesenterica superior

V. portae

V. pancreaticoduodenalis
superior anterior

Figura 1 Localizacdo das esta¢gBes ganglionares linfaticas, de acordo com a

terceira edicdo da Japanese Classification of Gastric Cancer **, com permiss&o

da editora Springer.
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Figura 2 Localizacdo dos ganglios linfaticos no hiato esofagico e regides
infradiafragmatica e para-adrtica, de acordo com a terceira edicdo da Japanese

Classification of Gastric Cancer **, com permissao da editora Springer.
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Tabela | Principais ensaios clinicos randomizados com comparacao dos varios

tipos de linfadenectomia.

~ . Mortalidade Morbilidade Sobrevida

Estudo Resseccéao Pacientes . . . .
poés-operatéria  pOs-operatoria aos 5 anos

DGCGT® D1/D2 380/331 4% / 10% 25% / 43% 45% | 47%
1989-1993 P =0,004 P < 0,001 Diferen¢a néo
8:30-32 significativa
MRC-ST01" D1/D2 200/ 200 6,5% / 13% 28% / 46% 35% / 33%
%393%7-1994 P =0,04 P < 0,001 P=0,43
IGCSG® D1/D2 76 /86 1,3%/0,0%  10,5%/16,3% Resultados
1999-2002 Diferenca nao P=0,29 ainda néo
% significativa publicados
IGCSG-R0O1° D1/D2 133/134 3,0%/22% 12,0%/17,9% Resultados
1998-2005 P=0,722 P=0,178 ainda néo
% publicados
Taiwan; Wu et D1/D3 110/111 0,0% / 0,0% 73%/17,1% 53,6% /59,5%
al. P =0,012 P =0,041
1993-1999
37,38
JCOG9501° D2/ 263/ 260 0,8%/0,8%  20,9%/28,1% 69,2% /70,3%
21995&25-2001 D2+PAND"? P =0,99 P =0,067 P=0,85
Japao; D2/ 135/134 0,7%/ 3,7% 26% / 39% 52,6% / 55,4%
Yonemura etal. D2+PAND P =0,107 P =0,023 P =0,801
1995-2002
49,50
PGCSG' D2/ 141/134 49%/22%  27,7%/21,6% Resultados
1999-2003 D2+PAND P =0,37 P =0,248 ainda nao
“8 publicados

Dutch Gastric Cancer Group Trial; "Medical Research Council - Gastric Cancer Surgical Trial;

°Ensaio clinico de fase Ill do Italian Gastric Cancer Study Group; Ensaio randomizado do

Italian Gastric Cancer Study Group; °Ensaio do Japanese Clinical Oncology Group; 'Polish

Gastric Cancer Surgical Group; *Para-aortic nodal dissection.
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rapida e novas tecnologias.

Os Editores encorajam a apresentagéo de artigos de revisdo ou meta-analises sobre topicos de interesse. Os trabalhos
enviados e que nao tenham sido solicitados aos seus autores serdo submetidas a revisdo externa pelo Corpo Editorial
antes de serem aceites, reservando os Editores o direito de modificar o estilo e extensao dos textos para publicagao.
Estes artigos ndo deverao exceder, respectivamente as 5400 e as 6300 palavras; por cada imagem, tabela ou quadro
incluido, devem ser retiradas 80 palavras a este valor maximo.

d) Artigos Originais

Séo artigos inéditos referentes a trabalhos de investigacéo, casuistica ou que, a propédsito de casos clinicos, tenham
pesquisa sobre causas, mecanismos, diagnostico, evolugdo, progndstico, tratamento ou prevengéo de doengas. O texto
ndo podera exceder as 6300 palavras; por cada imagem, tabela ou quadro incluido, devem ser retiradas 80 palavras a

este valor maximo. Nao se inclui para este efeitos o titulo e o resumo.

e) Controvérsias

Séo trabalhos elaborados a convite dos Editores. Relacionar-se-do com temas em que nio haja consensos e em que
haja posigdes opostas ou marcadamente diferentes quanto ao seu manuseamento. Serdo sempre pedidos 2 pontos de
vista, defendendo opinides opostas. O texto de cada um dos autores ndo devera exceder as 3600 palavras; por cada
imagem, tabela ou quadro incluido, devem ser retiradas 80 palavras a este valor maximo.

Esta secgdo podera ser complementada por um comentario editorial e receberemos comentarios de leitores no “Forum
de Controvérsias” que sera publicado nos dois nimeros seguintes. Havera um limite de 4 paginas da Revista para este

Forum, pelo que os comentarios enviados poderao ter de ser editados.

f) Casos Clinicos
Séo relatos de Casos, de preferéncia raros, didacticos ou que constituam formas pouco usuais de apresentacdo. Nao

deverdo exceder as 1800 palavras, duas ilustragées e cinco referéncias.

g) Nota Prévia

Sao comunicagdes breves, pequenos trabalhos de investigagao, casuistica ou observagdes clinicas originais, ou
descrigao de inovagdes técnicas em que se pretenda realgar alguns elementos especificos, como associagdes clinicas,
resultados preliminares apontando as tendéncias importantes, relatérios de efeitos adversos ou outras associa¢des
relevantes. Apresentadas de maneira breve, ndo deverao exceder as 1500 palavras, trés ilustragdes e cinco referéncias.



h) Cartas ao Editor

O seu envio é fortemente estimulado pelos Editores.

Devem conter exclusivamente comentarios cientificos ou reflexao critica relacionados com artigos publicados na Revista.
Para manter a actualidade, devem ser recebidas até um més ap6s a data da publicagéo do artigo em questdo. Sao
limitadas a 900 palavras, um quadro/figura e seis referéncias bibliograficas. Os Editores reservam-se o direito de
publicagédo, bem como de a editar para melhor insergdo no espacgo disponivel. Aos autores dos artigos, que tenham sido

objecto de carta ou cartas aos editores, sera dado o direito de resposta em moldes idénticos.

i) Imagens para Cirurgioes

Esta secgao do destina-se a publicagdo de imagens (clinicas, radioldgicas., histolégicas, cirtrgicas) relacionadas com
casos cirtrgicos. O nimero maximo de figuras e quadros sera de 5. As imagens deverdo ser de muito boa qualidade

técnica e de valor didatico. Deverao cumprir os critérios apresentados abaixo referentes a aceitagdo de imagens para

publicacéo (ver 9. Figuras). O texto que podera acompanhar as imagens devera ser limitado a 300 palavras.
Preparacado dos Manuscritos

A Revista Portuguesa de Cirurgia segue as regras dos «Requisitos Uniformes para Apresentagéo de Manuscritos a
Revistas Biomédicas» elaborados pela Comissao Internacional de Editores de Revistas Médicas também conhecidos por
“Normas de Vancouver”, na sua 52 Edi¢éo.

Os pontos mais importantes destas normas estdo sumariados a seguir:

Todas as submissdes tém de ter um titulo, ser impressas apenas de um lado da folha, em folhas separadas de formato
A4, espagados a duas linhas e ter uma margem de 3cm em todos os contornos e escritas em fonte Arial e corpo 12.

Os trabalhos devem ser preparados, segundo a seguinte ordem, iniciando-se cada item numa pagina separada:

1. Pagina do titulo 6. Discussao

2. Resumo (Sumario, Abstract) 7. Bibliografia

3. Introducéo 8. Legendas

4. Material e Métodos 9. Figuras

5. Resultados 10. Quadros ou Tabelas

Todas as paginas devem ser numeradas no canto superior direito. A numeragao das referéncias, tabelas e imagens deve

ser feita pela ordem de aparecimento no texto.

1. Pagina do Titulo

Tem de apresentar o titulo completo, titulo abreviado e nomes e Instituicdes de origem de todos os autores. Quer o
titulo completo (maximo de 120 caracteres) quer o titulo abreviado (maximo de 40 caracteres) deveréo ser apresentados
em portugués e em inglés. Deve conter o maximo de informagdes e o minimo de palavras. Nao deve conter formulas,
abreviaturas e interrogagoes.

Autores - Deve ser acompanhado do(s) nome(s) completo(s) do(s) autore(es), com indicacédo das iniciais do(s)
primeiro(s) nome(s) e do apelido, na forma como sera publicado, seguido dos titulos profissionais e do nome da
instituicdo onde o trabalho foi realizado.

Autoria — conforme notado nos “Requisitos Uniformes”, “Todas as pessoas designadas como autores, devem ter-se

qualificado para a Autoria e todos os que se qualificaram devem ser mencionados. A ordem de alinhamento dos autores



deve ser uma decisdo conjunta de todos os co-autores. Cada autor deve ter participado suficientemente no trabalho para
poder assumir responsabilidade publica pelo contetido. Os créditos de autoria devem-se basear somente em
contribuigdes substanciais para: (a) Concepgéo e desenho do estudo ou andlise e interpretagao dos dados; (b) escrita do
artigo ou a sua revisao critica para o seu contetdo intelectual e (c) aprovacgéo final da versao a ser enviada para
publicagéo. As condigdes (a) (b) e (c) tém de existir. Cada parte do trabalho que seja critica para as suas conclusdes
principais deve ser, pelo menos, da responsabilidade de um dos autores.

Além disso, e cada vez mais, os ensaios multicéntricos sao atribuidos a um autor institucional (ver referéncia feita atras).
Todos os membros do grupo que sdo nomeados como autores, quer numa posigado de autoria junto ao titulo, quer como
nota, devem cumprir por inteiro os critérios de autoria definidos nos Requisitos Uniformes. Membros ou grupos que nao
cumpram estes critérios devem ser mencionados, com a sua licenga, nos agradecimentos ou no apéndice”. (JAMA
1993;269:2282-6).

Em todos os trabalhos com mais de um autor, devera haver referéncia a participagdo dos autores em cada uma das
seguintes rubricas de concepgéo e elaboracéo (podendo cada um ser referido em mais de uma rubrica e sendo o
numero de rubricas a assinalar dependente da estrutura de cada trabalho): 1 — Concepgao e desenho do trabalho; 2 —
Aquisicdo de dados; 3 — Andlise e Interpretagdo dos dados; 4 — Elaboragdo do Manuscrito; 5 — Reviséo Cientifica; 6 —
Revisao Critica; 7 — Analise e Revisdo dos dados Estatisticos; 8 — Pesquisas Bibliograficas; 9 — Estudos Clinicos; 10 —
Obtengao de Fundos e Bolsas; 11 — Supervisdo do Trabalho

Patrocinios e apoios — deverdo ser referidas todas as entidades que patrocinaram o trabalho, as fontes de suporte

financeiro (apoios directos e/ou Bolsas) e eventuais conflitos de interesses.

Autor responsavel pelos contactos — deve estar referido o nome, endereco, telefone e e-mail do autor a quem deve

ser enviada a correspondéncia.

2. Resumo

Os resumos séao redigidos em Portugués e Inglés ndo devendo ultrapassar as 200 palavras no caso de trabalhos
originais e as 120 se se tratar de caso clinico. Os resumos (abstracts) ndo devem conter abreviaturas, referéncias ou
notas em rodapé e devem ser organizados segundo os seguintes items:

Introducgao, explicando porque foi efectuado o corrente trabalho e (Objectivos) qual o seu propdsito principal e as suas
bases de concepcao.

Métodos, descrevendo os doentes, material de laboratério e outros métodos usados. Deve-se aqui identificar claramente
a natureza do estudo, por exemplo: ensaio clinico randomizado, revisao retrospectiva, estudo experimental.
Resultados, apresentando os achados principais, incluindo valores numéricos importantes.

Conclusdes, apresentando as conclusdes principais mas podendo ser mencionadas observagdes controversas ou
inesperadas.

Deve ser um sumario conciso de todo o trabalho e ndo somente das suas conclusdes permitindo a sua compreensao
sem ser necessario ler todo o trabalho.

Seréo seguidos de 3 a 7 palavras-chave, seguindo o MeSH (Medical Subject Headings) do Index Medicus, em

portugués e em inglés, para descrigéo do trabalho para indexagéo.

3. Introducdo, 4. Material e Métodos, 5. Resultados e 6. Discussao

O texto deve ser preciso e conciso, evitando-se repeticdes desnecessarias. Deve incluir referéncia a aprovagao da
Comissao de Etica da Instituicdo e aos métodos estatisticos utilizados. Quando sejam mencionados materiais
especificos, equipamentos ou medicamentos comerciais, deve ser mencionado entre paréntesis o seu nome curto e o
nome do fabricante. Todos os farmacos devem ser referidos pelo seu nome genérico, sendo eventuais referéncias a
nomes comerciais, acompanhadas do nome, cidade e pais do fabricante, feitas em rodapé.

As abreviaturas, que sdo desaconselhadas, devem ser especificadas na sua primeira utilizagdo e usadas depois



consistentemente. Os parametros utilizados devem ser expressos em Unidades Internacionais, com indicagao dos
valores normais. A identificagdo das figuras devera ser feita em numeragao arabe e a dos quadros em numeragao

romana.

O texto principal do trabalho deve ter secgdes separadas de Introdugao, Material e Métodos, Resultados e

Discussao.

Um curto paragrafo de Agradecimentos também pode ser incluido, antes da Bibliografia; s6 deve ser mencionado quem

contribui directamente, de forma cientifica ou técnica, para o artigo.

7. Bibliografia

Deve ser referenciada em numeragao arabe, por ordem de aparecimento no texto. Nos artigos originais ou de revisdo
nao ha limite pré-estabelecido de referéncias. Nos casos clinicos ndo devem ultrapassar as 5. As referéncias de
comunicagdes pessoais e de dados ndo publicados serao feitas directamente no texto, ndo sendo numeradas. Deveréo
ser feitas utilizando as abreviaturas do Index Medicus.

Escreva as referéncias a duplo espago no estilo Vancouver (usando numeros em superscript e apresentando uma lista
completa das referéncias no final do trabalho, pela ordem em que aparecem no texto). Citagdes online devem incluir a
data de acesso. Use o Index Medicus para os nomes dos jornais cientificos. Comunicagdes pessoais e Dados nao
publicados n&o seréo incluidos como referéncias; esta informacéo € para ser incluida no préprio texto com a indicagéo
apropriada: (A. autor, dados n&o publicados) ou (B. Autor, comunicacéo pessoal); estes elementos s6 devem ser usados

se houver autorizagéo.

As Referéncias devem ser apresentadas de acordo com o estabelecido no “Uniform Requirements for Manuscripts
Submitted to Biomedical Journals”

8. Legendas

Devem ser dactilografadas a dois espagos em folhas separadas e numeradas em sequéncia (uma pagina para cada
legenda). As legendas devem ser numeradas em algarismos arabes pela sequéncia da citagéo no texto, e fornecerem a
informacéo suficiente para permitir a interpretagéo da figura sem necessidade de consulta do texto. Todos os simbolos
(setas, letras, etc.) e abreviaturas existentes devem ser claramente explicadas na legenda. A numeracéo tem de

corresponder a das figuras a que se referem.

9. Figuras

Se nao forem em suporte digital, todas as figuras, imagens e fotografias devem ser enviadas em quadriplicado em fo-
tografia a preto e branco — ou a cores considerando a nota abaixo — (10x14 ou 12x18), ndo montadas e em papel
brilhante, ou em impresséo a impressora laser. Para a sec¢édo Imagens para Cirurgides as imagens poderao ir até 18x24
cm.

Tém de ser bem desenhadas, com boa impressdo ou como fotografia de elevada qualidade, numeradas segundo a
ordem de apresentagao no texto em algarismos arabes. As ilustragdes desenhadas profissional ou semi-
profissionalmente devem ser enviadas sob a sua forma original de desenho a tinta da China, ndo se aceitando
fotocopias.

Radiografias, microfotografias e imagens similares devem ser apresentadas ndo montadas na forma de imagens
impressas brilhantes, transparéncias originais ou negativos e, nas microfotografias, indique o valor do aumento bem
como as coloragdes usadas.

A sua identificagéo sera feita através do numero e do titulo da figura e das iniciais e nome do primeiro autor escritos num
autocolante colocado no verso, que devera ainda conter sinalizagao clara indicando qual a sua parte superior.

As letras e simbolos que aparegam nas figuras ndo poderao ser manuscritas (utilizar de preferéncia simbolos/letras



desenhadas a escantilhdo, decalcadas ou mecanicamente impressas), devendo ser legiveis apds eventual diminui¢cao
das dimensdes da figura em 50%.

As figuras deverao ser brancas em fundos escuros e/ou negras em fundos claros. As fotografias a cores devem ser
enviadas impressas em papel; em alternativa, poderéo ser enviadas em suporte electrénico, desde que digitalizadas em
alta definicdo (ver em baixo).

As fotografias que mostrem doentes ou individuos que possam ser identificados pela imagem original devem ser objecto
de tratamento informatico que cubra de forma eficaz as partes que permitam a identificagdo, mantendo a visdo da zona
de imagem com interesse cientifico. Se for necessaria a imagem identificando o doente é preciso que seja enviado em
conjunto com a(s) imagem(ns) uma autorizagéo, por escrito, do proprio doente ou do seu representante, autorizando a
publicagéo.

Qualquer tabela ou ilustragéo reproduzida de um trabalho publicado deve indicar por completo qual a fonte original e os

autores devem fornecer o documento apropriado de autorizagédo de uso (ver abaixo)

Graficos a preto e branco gerados em computador e impressos em impressoras laser de alta qualidade podem ser
usados para publicagdo. A decis&o técnica da sua possivel utilizagédo sera feita pelos Editores ouvida a Empresa Grafica.
Todas as figuras inapropriadas para publicagdo ou nao seguindo estas regras seréo devolvidas para reviséo e re-envio
em tempo Util de 2 semanas, no caso

de o artigo ter sido aceite para publicagéo.

O material enviado em suporte digital deve ser acompanhado da informag&o necessaria (como acima mencionado) para
a sua total compreenséo.

10. Quadros e Tabelas

Devem ser enviados e devidamente assinalados no texto os locais onde os quadros devem ser inseridos. Se nao for
enviado em formato digital, cada quadro constara numa folha separada e deve ser enviado na dimens&o original. Serao
dactilografados a espacgo duplo. Terdo um titulo informativo na parte superior e serdo numerados com algarismos
romanos pela ordem de apari¢édo no texto. Na parte inferior colocar-se-a a explicagao das abreviaturas utilizadas e
informativas (abreviaturas, significado estatistico,etc). Todas as abreviaturas devem ser explicitadas e as notas de
rodapé as tabelas indicadas com letras mindsculas em superscript. A nota de rodapé devera ter indicagao de publicagao
prévia da tabela.

Deve evitar-se as linhas de separacéo verticais e limitar a utilizagdo das horizontais aos titulos e subtitulos. Os quadros
devem sublinhar e melhorar a informacgéo e nao duplica-la; os dados apresentados em tabelas ndo devem ser repetidos

em graficos.

O material enviado em suporte digital deve ser acompanhado da informag&o necessaria (como acima mencionado) para

a sua total compreenséo.

Estatistica

Os autores s&o responsaveis pela exactiddo das suas afirmagdes, incluindo todos os célculos estatisticos e doses de
medicamentos.

Ao avaliar um manuscrito, os Editores e os revisores irdo considerar o desenho do estudo, a apresentagéo e a analise
dos dados e a interpretagéo dos resultados.

Todas as curvas de sobrevida devem ser acompanhadas por uma tabela indicando o niumero actual de doentes em
risco em cada ponto temporal.

Desenho: os objectivos e tipo (prospectivo, retrospectivo, aleatorio, ...) do estudo devem ser claros, as hipéteses
primarias e secundarias identificadas, os pontos de avaliagdo (end-points) escolhidos e a dimens&o da amostra

justificada.



Apresentacao: sempre que possivel, deve ser usada representagao grafica para ilustrar os principais resultados do
estudo. O uso do desvio padréo e do erro padrao deve ser claramente demonstrado e apresentado entre parentesis
depois dos valores médios.

Analise: os métodos usados para cada analise devem ser descritos. Métodos que ndo sejam de uso comum devem ser
referenciados. Os resultados de testes estatisticos mostrando o valor desse teste, o nimero de graus de liberdade e o
valor P até a terceira casa decimal devem ser relatados. Os resultados das analises primarias deve ser apresentados

usando intervalos de confianga em vez de, ou além de, valores de P.

Etica

Todos os trabalhos apresentados devem estar conformes com as recomendacgdes éticas da declaragéo de Helsinquia e
as normas internacionais de protec¢do ao animal. Material que esteja relacionado com investigagdo humana e
experimentagdo animal deve estar também de acordo com os padrdes do pais de origem e ter sido aprovado pelas
comissoes locais de ética, se for esse o caso de aplicagdo. Consentimentos informados por escrito devem ser obtidos,
dos doentes, responsaveis legais ou executores, para publicacdo de quaisquer detalhes escritos ou fotografias que
possam identificar o individuo. Este consentimento deve ser apresentado juntamente com o manuscrito.

Revisao e Andlise dos Trabalhos

As copias dos trabalhos enviados com o pedido de publicagédo serao enviadas, de forma anénima, a 3 revisores, que se
manterao também andénimos, escolhidos pelos Editores e que receberéo os artigos sob a forma de “informagao
confidencial”, sendo, na medida do possivel, “apagadas” electronicamente do texto referéncias que possam identificar os
autores do trabalho, n&o alterando o sentido do mesmo. Somente os trabalhos que cumpram todas as regras editoriais
serdo considerados para revisdo. Todos os trabalhos que ndo cumpram as regras serao devolvidos aos autores com
indicagdo da(s) omissao(des). A apreciagao dos trabalhos é feita segundo regras idénticas para todos e dentro de prazos
claramente estipulados. O autor responsavel pelos contactos sera notificado da decisdo dos Editores. Somente serdo
aceites para publicagdo os trabalhos que cumpram os critérios mencionados, seja inicialmente, por aceitacdo dos
Revisores, seja apos a introdugédo das eventuais modificagdes propostas (os autores dispde de um prazo de 6 semanas

para estas alteragdes). Caso estas modificagdes ndo sejam aceites o trabalho ndo sera aceite para publicagao.

Antes da publicagao, as provas tipograficas finais serdo — sempre que possivel — enviadas ao autor responsavel pelos
contactos que dispora de 1 semana para as enviar com revisao e correcgao (de forma tipografica e ndo de contetido).
Correcgdes nao tipograficas implicardo um atraso na publicagdo e uma eventual re-avaliagéo do trabalho. Se o trabalho
ndo for enviado dentro do prazo estabelecido, sera publicado conforme as Provas, sob a responsabilidade dos autores,

implicando a aceitagao pelos autores da revisdo das provas efectuada pelos servigos da Revista.

Direitos de Propriedade do Artigo (Copyright)

Para permitir ao editor a disseminagéo do trabalho do(s) autor(es) na sua maxima extensao, o(s) autor(es) tera(do) de
assinar uma Declaragao de Cedéncia dos Direitos de Propriedade (Copyright). O acordo de transferéncia, (Transfer
Agreement), transfere a propriedade do artigo do(s) autor(es) para a Sociedade Portuguesa de Cirurgia e devem entregar
esse acordo original assinado, juntamente com o artigo apresentado para publicagdo. Uma cépia-modelo deste acordo

para ser preenchido e asinado ser-lhe-a enviado por e-mail quando fér recebido o manuscrito.

Se o artigo contiver extractos (incluindo ilustragdes) de, ou for baseado no todo ou em parte em outros trabalhos com
copyright (incluindo, para evitar duvidas, material de fontes online ou de intranet), o(s) autor(es) tem(ém) de obter dos
proprietarios dos respectivos copyrights autorizagao escrita para reproducéo desses extractos do(s) artigo(s) em todos os
territérios e edigdes e em todos os meios de expressao e linguas. Todas os formularios de autorizagdo devem ser

fornecidos aos editores quando da entrega do artigo.



Pedido de Publicagao por E-mail
O manuscrito completo pode ser enviado, por e-mail como um ficheiro Unico Word, acompanhado por uma carta de

pedido de publicagéo para o Editor em http://revista.spcir.com . Se o manuscrito for aceite para revisdo sera necessario,

o posterior envio de toda a documentagéo e texto sob forma fisica.

Apresentacao Electronica

A copia electronica do manuscrito final, revisto, deve ser enviada ao Editor, em conjunto com a cdpia final em papel.

Deve ser mencionado o tipo de programa de software utilizado, a sua versao, o titulo do trabalho, o nome do autor e o
nome da Revista. Podem ser utilizados os programas de processamento de texto mais comuns mas é recomendado o
uso do programa Microsoft Word. O suporte deve ter a seguinte informacéo bem visivel: Revista Portuguesa de Cirurgia /
Titulo abreviado do Trabalho / Nome do primeiro Autor / Sistema Operativo/ Programa de processamento de texto e
versao / Programa de desenho das gravuras e esquemas, e sua versao / Programa de Processamento de Imagem e sua
versao / Formato de compresséo (se for necessario — ainda que nao recomendado — zip, rar, ...)

A extenséo do ficheiro dada pelo programa de software ndo deve ser alterada.

No suporte electronico, ndo devem vir mais ficheiros do que os relacionados com o trabalho. O ficheiro electrénico de
texto ndo deve conter formatagao especial, e deve ser escrito sem tabulagdes, quebra de paginas, notas de cabegalho
ou de rodapé ou fonte especial (usar Arial 12). A fungéo de paginagédo automatica para colocar a numeragéo nas paginas
deve ser usada. E necessaria atengdo ao uso de 1(um) e I(letra L) bem como de O(zero) e O(letra O). O sinal - (menos)
devera ser representado como um hifen precedido de espaco. Se houver no texto caracteres ndo convencionais (letras
gregas ou simbolos matematicos) é necessaria atengao ao seu uso consistente e é necessario enviar separadamente a
lista desses caracteres.

S6 em caso excepcional devera o ficheiro vir sob forma comprimida (zip, rar, winzip) e devera ser feita mengao especifica
a essa situagao.

Se for usado o Microsoft Word deve ser utilizada a fungao prépria de tabelas para construir as tabelas que sejam

necessarias.

Cada imagem deve ser guardada como um ficheiro separado nos formatos TIFF ou EPS e incluir também o ficheiro de
origem. Deve ser mencionado o nome do programa de software, e sua versao, usado para criar estes ficheiros; a
preferéncia vai para programas de ilustragdo e ndo para ferramentas como o Microsoft Excel ou o Microsoft PowerPoint.
As imagens devem também ser enviadas em forma fisica que sera considerada como a final.

a) Imagens/llustragbes em Meios Tons

Estas imagens devem ser guardadas como RGB (8 bits por canal) em formato TIFF. O modo cor ndo deve ser utilizado
se as ilustragdes vao ser reproduzidas em preto e branco uma vez que a definicdo de perde com a conversdo da cor em
tons de cinzento.

Programas adequados: Adobe Photoshop, Picture Publisher, Photo Paint, Paint Shop Pro.

b) Graficos Vectoriais

Estes graficos quando exportados de um programa de desenho devem ser guardados no formato EPS. As fontes usadas
nos graficos devem ser incluidas (com o comando: "Convert text objects [fonts] to path outlines").

N&o devem ser realizados desenhos com linhas muito finas. A espessura minima de linha é de 0.2 mm (i.e., 0.567 pt)
quando medida na escala final.

Programas adequados: Freehand, lllustrator, Corel Draw, Designer.

c) Gréficos elaborados por folhas de calculo: Podem ser aceites, por vezes, graficos exportados para EPS por programas
como o Microsoft Excel, o Microsoft PowerPoint ou o Freelance. Devem ser usados padrdes e ndo cores para o
preenchimento dos graficos ja que as cores se mesclam com os tons de cinzento.



As legendas das figuras e das tabelas devem ser colocadas no fim do manuscrito.

Digitalizagao
Original Modo de Digitalizagéo Resolucao Final Formato
llustragéo a cores RGB (24 bit) 300 dpi TIFF

(foto ou diapositivo)

llustragdo a uma cor Escala de cinzento (8 bit) 300 dpi TIFF

(foto ou diapositivo)

Figura com linhas Linhas 800-1200 dpi EPS

A preto e branco

O original deve ser verificado, ap6s ajuste de dimensao (redugdo ou ampliagéo), se tem, pelo menos, os valores de

resolugdo da tabela acima. S6 se assim for € que a qualidade de impressao da imagem digitalizada sera suficiente.

Outra informagao

Sera enviado, ao autor indicado, um ficheiro .pdf, com a cépia exacta do artigo, na forma final em que foi aceite para
publicagéo, bem como um exemplar da Revista em que o artigo foi publicado, salvo informagéo contraria. Mais
exemplares da Revista podem ser encomendados a custo que sera definido conforme o numero pretendido. Caso o
numero pretendido seja superior a 10 exemplares, esta informagéo devera ser indicada antes da publicacéo.

Nota: Os modelos de cartas, critérios de autoria, declaragéo de Helsinquia, os “Uniform Requirements for Manuscripts
Submitted to Biomedical Journals” e outros textos acima mencionados estardo disponiveis para consulta e
descarregamento no site da Revista Portuguesa de Cirurgia, http://revista.spcir.com .




