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Resumo

Os autores apresentam o caso de um doente do sexo masculi-
no, de 70 anos, com carcinoma epidermóide do esófago in situ
e carcinóides gástricos de tipo 1. Foi submetido a terapêutica
fotodinâmica do carcinoma esofágico emucosectomia da lesão
gástrica demaiores dimensões, sem complicações.Após 3 anos
de seguimento permanece assintomático. Os controlos endos-
cópicos semestrais evidenciaram reconstituição completa da
mucosa normal do esófago e manutenção das características
dos tumores carcinóides. Discutem-se as duas entidades e res-
pectivo tratamento, assim como os argumentos que apontam
para uma eventual associação entre ambas.

Summary

The authors present a case of a 70-year-old man with in situ
oesophageal squamous cell carcinoma and type 1 gastric car-
cinoids. Oesophageal carcinoma was treated with photody-
namic therapy and an endoscopic mucosal ressection was
performed for the largest gastric lesion, without complica-
tions. After 3 years of follow-up patient is assymptomatic.
Endoscopic controls every 6 month revealed normal oeso-
phageal mucosa and persistence of the carcinoid characte-
ristics. We discuss both conditions and respective treatment,
as well as the arguments that suggest an eventual association
between them.
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INTRODUÇÃO

O carcinoma epidermóide do esófago (CEE) detectado
numa fase inicial, designadamente se confinado à lâmina
própria, comporta um risco de metastização ganglionar
praticamente nulo e acarreta uma taxa de sobrevivência
aos 5 anos de 90%. A morbilidade e mortalidade associa-
das à esofagectomia, aliadas à idade avançada e comorbi-
lidades que estes doentes apresentam frequentemente
aquando do diagnóstico, motivaram o desenvolvimento de
métodos de tratamento endoscópicos, de que são exemplo
as técnicas de destruição tumoral e em particular a te-
rapêutica fotodinâmica (TFD) (1).
A mucosa do estômago compreende duas áreas histológi-
cas e funcionais, a saber: a região do fórnix e corpo, re-
vestida por mucosa oxíntica, responsável pela secreção
cloridricopéptica e com uma população endócrina maiori-
tariamente representada pelas células enterocromafins
produtoras de histamina; e o antro, onde predominam as
células produtoras de gastrina (células G) (2). Os car-
cinóides são tumores neuroendócrinos bem diferencia-
dos, constituídos por células enterocromafins, correspon-
dendo a cerca de 0,3% de todos os tumores gástricos (2,3).
A sua classificação baseia-se na patogénese e nas carac-

terísticas histomorfológicas, reflectindo comportamentos
biológicos distintos que se revestem de significado prog-
nóstico. O tipo 1 associa-se a gastrite crónica atrófica ou
auto-imune (GAA), com ou sem anemia perniciosa; o
tipo 2 está relacionado com a síndroma de Zollinger-El-
lison; e o tipo 3 é esporádico, independente de patologia
gástrica específica (2,4).
Os autores apresentam um caso de CEE in situ e carci-
nóides gástricos de tipo 1, em que se optou por uma abor-
dagem conservadora, consistindo em terapêutica e vigi-
lância endoscópicas, com manutenção de bom prognósti-
co ao cabo de 3 anos de seguimento.

CASO CLÍNICO

Doente do sexo masculino, de 70 anos, fumador, com eti-
lismo crónico e patologia arterial dos membros inferio-
res. Foi referenciado ao nosso Serviço para estadiamento
e orientação terapêutica de CEE in situ e carcinóide
gástrico, detectados em endoscopia digestiva alta (EDA)
de ambulatório, que foi realizada por disfagia de transfe-
rência após acidente vascular cerebral, de que recuperou
sem sequelas. Apresentava-se já assintomático e com exa-
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me objectivo normal. Avaliação laboratorial, electrocar-
diograma e radiografia de tórax sem alterações. A EDA
revelou lesão macular com 1x2 cm de diâmetro, bem
delimitada, a cerca de 37 cm da arcada dentária, aspecto
atrófico da mucosa gástrica, mais exuberante no fórnix e
no corpo, onde se observaram três pápulas de pequenas
dimensões (Figura 1) e outra com 10 mm de diâmetro,
elevada e centralmente umbilicada, bem como diversas
pápulas bulbares com 3-4 mm de diâmetro (Figura 2). A
cromoscopia esofágica com lugol apenas confirmou a
localização e as dimensões da lesão identificada na endo-
scopia convencional. A ecoendoscopia não detectou a le-
são do esófago, identificando quatro lesões hipoecogéni-
cas no corpo alto, as duas maiores com 6 e 10 mm de
diâmetro, limitadas à submucosa, sem adenopatias adja-
centes (Figura 3). Da restante avaliação complementar
salientavam-se hipergastrinémia (935 pg/mL, valor obti-
do sem toma de inibidor da bomba de protões; normal
< 90 pg/mL), doseamento de vitamina B12 normal, anti-
corpos anti-células parietais gástricas e anti-factor in-
trínseco negativos e tomografia computorizada (TC) to-
raco-abdominal sem alterações.
O doente foi submetido a TFD da lesão esofágica, 50
horas após injecção endovenosa de Photofrin® (porfímero
sódico) na dose de 2 mg/Kg de peso. A primeira sessão
decorreu com iluminação com diode LASER e sonda
radial de 3 cm durante 750 segundos (energia total de
1100 J) e a segunda, ao cabo de 24 horas, com iluminação
durante 350 segundos. Não se registaram complicações.
Posteriormente foi efectuada mucosectomia da lesão gás-
trica de maiores dimensões, cuja histologia confirmou
tratar-se de um carcinóide, completamente excisado, com
índice de proliferação inferior a 2%. As biopsias das res-
tantes lesões gástricas revelaram também carcinóides e as
biopsias da mucosa do fórnix e do corpo identificaram
GAA e hiperplasia de células endócrinas (confirmação
com imunomarcação por cromogranina A e sinaptofisi-

na). Definiu-se assim, no conjunto dos achados, a pre-
sença de carcinóides gástricos de tipo 1. Não se docu-
mentou Helicobacter pylori (Hp) em nenhuma das biop-
sias gástricas efectuadas. As biopsias duodenais também
identificaram hiperplasia de células endócrinas, bem co-
mo metaplasia antral e fúndica.
Ao cabo de 3 anos de seguimento o doente permanece
assintomático e sem anemia. Os controlos endoscópicos,
efectuados com periodicidade semestral, documentaram
reconstituição completa da mucosa normal do esófago,
com manutenção das características das lesões gastro-
duodenais.

DISCUSSÃO

O CEE in situ é passível de tratamento curativo por méto-
dos endoscópicos, nomeadamente por TFD. O estadia-
mento correcto do tumor reveste-se de crucial importân-
cia, admitindo-se que a cromoscopia com soluto de lugol
e a ecoendoscopia constituam os meios complementares
mais sensíveis para detectar a lesão e avaliar a profundi-
dade de infiltração na parede, respectivamente (1). Neste
doente foram realizados ambos os procedimentos, assim
como a TC toraco-abdominal, que comprovaram tratar-se
de uma neoplasia superficial. A TFD consiste na utiliza-
ção de LASER para activar uma droga fotossensibili-
zante administrada previamente, determinando destrui-
ção tumoral por um processo de oxidação. Habitualmente
é empregue um derivado da hematoporfirina, o porfímero
sódico, que apresenta como principal desvantagem a
fotossensibilidade cutânea prolongada (cerca de 1-2 me-
ses) (1,5). A TFD está indicada em lesões que surgem como
uma área de mucosa irregular e com coloração anormal (5),

Figura 1 - Pequeno carcinóide no corpo gástrico.

Figura 2 - Pápulas com cerca de 3-4 mm de diâmetro, dispersas no
bolbo duodenal, uma das quais com depressão no topo.
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como a deste enfermo. Neste caso, a TFD constituiu um
método seguro e eficaz para o tratamento curativo do
CEE in situ, conforme demonstrado, ao cabo de 3 anos,
nos controlos endoscópicos e histológicos realizados. Di-
versos estudos confirmaram a eficácia e a segurança da
TFD neste tipo de lesões (1). Na série de Maunoury et al.
(5), mais recente, este tratamento foi curativo em 8 de 9
doentes com CEE in situ (período de seguimento de 3 a
44 meses).
Os carcinóides gástricos de tipo 1 representam 67,6 a
82,7% dos tumores neuroendócrinos do estômago (2). O
diagnóstico estabelece-se geralmente após os 50 anos de
idade, predominando no sexo feminino (3,4,6,7). A atrofia da
mucosa oxíntica determina acloridria com consequente
hipergastrinémia que, por sua vez, constitui um estímulo
trófico para as células enterocromafins. Na verdade, exis-
te uma proliferação difusa das células endócrinas fúndi-
cas, inclusivamente extratumoral (2), como se constatou nes-
te doente. O modelo de carcinogénese proposto assenta na
sequência hiperplasia – displasia – tumor carcinóide (2,4).
Neste caso, o aspecto atrófico da mucosa do fórnix e do
corpo gástricos favorecia o diagnóstico de GAA. Não se
detectaram outras doenças auto-imunes ou evidência de
anemia perniciosa. Os carcinóides gástricos de tipo 1 cur-
sam com aumento dos níveis de gastrina sérica (3,6,7), como
se verificou neste doente. O exame histológico constitui
o método “gold standard” de diagnóstico, revelando car-
cinóides típicos desenvolvidos numa mucosa com hiper-
plasia de células endócrinas e atrofia do componente glan-
dular. A confirmação advém da imunoreacção com os
marcadores neuroendócrinos cromogranina A e sinapto-
fisina (8), conforme encontrado neste enfermo.

Estes tumores são caracteristicamente não funcionantes,
documentando-se síndroma carcinóide em até 2% dos
casos. Os doentes são muitas vezes assintomáticos, sendo
o diagnóstico um achado endoscópico acidental (4), como
se verificou neste caso.
Os carcinóides gástricos de tipo 1 localizam-se no fórnix
e no corpo, são frequentemente múltiplos, de pequenas
dimensões (< 1-2cm) e com aspecto polipóide, por vezes
com diminuta ulceração no topo (2-4,6). Mais de 90% dos
tumores encontram-se confinados à mucosa e submuco-
sa (2,3,6). Assim, os dados endoscópicos recolhidos neste
doente, complementados por ecoendoscopia, são per-
feitamente compatíveis.
Neste caso a TC não detectou quaisquer alterações. Na
série de Dakin et al. (7) a TC revelou o tumor primário,
sob a forma de espessamento parietal gástrico, em apenas
30% dos doentes. Pode ocorrer metastização ganglionar
em 5 a 8,6% dos casos, sendo o potencial de dissemi-
nação à distância francamente baixo (inferior a 2%) (2,4).
A natureza indolente e a evolução geralmente benigna
destes tumores determinam uma abordagem conservado-
ra na maior parte das situações, com polipecto-
mia/mucosectomia e vigilância endoscópica (3,4,8,9), de 2
em 2 anos de acordo com as recomendações da
Sociedade Europeia de Tumores Neuroendócrinos (9).
Nalguns casos foi documentada ausência de progressão
tumoral e mesmo regressão espontânea (8). A intervenção
cirúrgica deverá ficar reservada para casos selecciona-
dos, com tumores de grandes dimensões ou mais agres-
sivos do ponto de vista histológico, não passíveis de
excisão endoscópica completa (4,9). A realização de antrec-
tomia, com o intuito de reduzir a massa celular produto-
ra de gastrina, conduziu a resultados contraditórios (3,8). A
idade avançada deste doente, aliada à evidência clínica,
endoscópica e histológica de benignidade, orientaram
para um tratamento conservador, mantendo-se um bom
prognóstico após 3 anos de seguimento.
A literatura é escassa no que concerne à concomitância
entre CEE e carcinóides gástricos. Rakic et al. (10) rela-
taram a presença de GAA em 78,6% de 56 doentes com
CEE. A existência de alguns factores epidemiológicos
subjacentes a ambas as condições, designadamente a ida-
de avançada e o consumo de tabaco e álcool, poderão jus-
tificar estes dados. No entanto, os autores não excluem u-
ma relação de causalidade entre as duas condições (10).
Um estudo sueco também demonstrou a associação entre
GAA e CEE, tendo sido excluídas como variáveis poten-
cialmente implicadas o etilismo e o tabagismo (11). Na ver-
dade, a acloridria decorrente da atrofia da mucosa oxínti-
ca constitui um meio favorável à hiperproliferação bacte-
riana e aumento da produção de N-nitrosaminas, consi-
deradas como um importante factor de risco para o de-
senvolvimento de CEE (11).

Figura 3 - Lesão hipoecogénica com cerca de 10 mm de diâmetro,
localizada no corpo gástrico e limitada à submucosa.
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Mais recentemente, foi estabelecida uma relação entre
gastrite atrófica por Hp e CEE (12). O Hp parece desem-
penhar um papel importante na patogénese da GAA.
Num estudo italiano foi identificada infecção por Hp
(mediante exame histológico e/ou detecção de anticorpos
específicos) em 75% dos casos de GAA (13). Ademais, a
infecção é frequente na fase inicial da doença em enfer-
mos com presença de anticorpos anti-células parietais
gástricas (14). Neste caso não se identificou o agente, mas
sabe-se que a incidência de infecção diminui à medida
que se desenvolvem atrofia gástrica e acloridria (15).
Em conclusão, a terapêutica e a vigilância endoscópicas
revelaram-se métodos eficazes e seguros, a longo prazo,
na abordagem de um doente de idade avançada com CEE
in situ e carcinóides gástricos de tipo 1, em que os acha-
dos clínicos, endoscópicos, histológicos e imagiológicos
sugeriam um bom prognóstico.
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