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Introducéo: O cancro do estbmago permanece um dos mais frequentes, especialmente nos paises em desenvolvimen-
to, pelo que podera tornar-se numa doencga negligenciada no que respeita aos esforgos de investigagdo. O Japao
apresenta das mais elevadas taxas de incidéncia em todo o0 mundo e contribui actualmente para a maior parte das
publicag¢des cientificas nesta area. Sendo Portugal um dos paises com mais elevada frequéncia de cancro do estbmago
no mundo desenvolvido, o objectivo deste estudo foi caracterizar, quanto aos objectivos dos estudos e afiliagao dos
autores, as publicagbes sobre adenocarcinoma gastrico e/ou lesbes pré-cancerosas do estdbmago publicadas por
investigadores portugueses.

Métodos: Pesquisamos as bases de dados MEDLINE?® e Index de Revistas Médicas Portuguesas no periodo 1992-
2003 e revimos os resumos dos artigos identificados. Excluiram-se os que n&do reportavam investigagao original e os
baseados exclusivamente no estudo de linhas celulares ou em experimentagdo animal. Obtivemos o nimero de
citagdes dos artigos publicados em revistas internacionais através da Web of Science®.

Resultados: Identificaram-se 88 artigos em revistas internacionais e 53 em revistas nacionais. Os artigos de pendor
clinico sdo mais frequentemente publicados em revistas portuguesas e a investigacao dos factores de risco e da
etiologia nas publicagdes internacionais. A genética/epidemiologia molecular foi 0 assunto mais estudado nos artigos
de revistas internacionais, na sua maioria abordando mecanismos/etiologia/factores de risco (n=55, 89%). A maior
parte (81%) dos artigos publicados em revistas internacionais sdo de grupos de investigagédo do Porto, sendo também
0s mais citados (nUmero mediano de citagbes até 2004 = 15).

Concluséo: A publicagao da investigagdo em cancro do estdmago em revistas nacionais ou internacionais depende
do objecto de estudo. A alta proporgao de artigos no campo da genética contrasta com o reduzido nimero de
publica¢des acerca do papel etioldgico de exposigdes decorrentes dos estilos de vida.
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INTRODUGAO

O cancro do estdbmago permanece um dos mais
frequentes em todo o Mundo (1), com um aumento do
numero absoluto de novos casos (2), apesar das taxas de
incidéncia e mortalidade virem a diminuir desde ha
décadas. Cerca de 60% ocorrem em paises em
desenvolvimento, pelo que o cancro gastrico podera
estar a tornar-se numa doenga negligenciada no que
respeita aos esforgos de investigacao dos paises mais
desenvolvidos.

Recentemente demonstramos (3) que, num conjunto
das principais revistas cientificas da area do cancro, a
proporgao global de artigos relacionados com adenocar-
cinoma gastrico, encontra-se bastante abaixo da quota
esperada, considerando a totalidade das neoplasias e as

pessoas por elas afectadas em todo o Mundo. A maioria
dos artigos eram originarios de paises asiaticos, reflectindo
a importancia atribuida localmente a doenca.

Nas publicacbes referenciadas na MEDLINE®
atribuidas a instituicdes portuguesas, a proporcao de
artigos sobre cancro gastrico é quatro vezes superior ao
observado para todos os paises (12% vs. 3%), apesar de
em Portugal o nUmero de artigos por milhdo de habitantes
ser cerca de um quarto da média europeia (4),
provavelmente uma consequéncia da também elevada
frequéncia de cancro do estdmago no nosso pais (1, 5).

Este estudo caracteriza os artigos sobre cancro do
estdbmago publicados por investigadores portugueses
em revistas nacionais e internacionais, quanto aos
objectivos, afiliagdo dos autores e impacto nainvestigagéo
nesta area.
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METODOS

Pesquisamos as bases de dados da MEDLINE® (http:/
/www.ncbi.nih.gov/entrez/query.fcgi) e do Index de
Revistas Médicas Portuguesas (Index RMP) (http://
www.indexrmp.com), para identificar artigos que
reportavam investigagdo em cancro do estbmago, ou nas
respectivas lesdes pré-cancerosas, em seres humanos,
em revistas cientificas internacionais e nacionais res-
pectivamente. Os artigos da revista Acta Médica
Portuguesa foram considerados como publicagdes
nacionais, apesar de também se encontrarem nos
resultados obtidos na MEDLINE® . Dado que o Index
RMP inclui apenas artigos publicados a partir 1992, a
busca foi limitada ao periodo 1992-2003.

Os termos (Medical Subject Headings (MeSH) e
palavras de texto) usados na MEDLINE® foram “gastric
cancer”, “stomach cancer”, “cardia cancer”, “intestinal
metaplasia” e “gastric dysplasia”, e “Portugal”, “Lisbon”,
“Lisboa”, “Oporto”, “Porto” e “Coimbra” [affiliation], para
incluir artigos de cancro do estdmago atribuidos a
instituicbes portuguesas.

No Index RMP a procura foi realizada usando os

termos :”’cancro estbmago”, “cancro gastrico” e “cancro
cardia”; “carcinoma estdmago”, “carcinoma gastrico” e
“carcinoma cardia”; “neoplasia estdmago”, “neoplasia
gastrica” e “neoplasia cardia”; “displasia estdmago”,
“displasia gastrica”, “displasia cardia”; e “metaplasia” e
“intestinal”.

Todos os resumos foram revistos para recolha da
informacgao acerca do objectivo do artigo ou afiliagdo do
primeiro autor, tendo sido obtido o artigo completo sempre
que necessario. Artigos que ndo reportavam investigagéao
original, baseados exclusivamente no estudo de linhas
celulares ou em experimentacao animal e referentes a
neoplasias que ndo carcinomas gastricos, foram
igualmente excluidos. Os artigos cujo primeiro autor nao
se encontrava afiliado a uma instituigdo portuguesa,
também identificados devido a falta de especificidade da
pesquisa, foram excluidos posteriormente.

Os restantes artigos foram classificados de acordo
com o objecto principal do estudo em duas categorias
previamente definidas: (i) diagndstico/prognéstico/
terapéutica/descri¢cdes clinicas e patoldgicas; e (ii)
mecanismos/etiologia/factores de risco. A ultimafoiainda
classificada relativamente ao(s) tépicos em estudo:
infecgdo por Helicobacter pylori, estilos de vida
(alimentagao, alcool, tabaco, e outros estilos de vida),
estudo de marcadores genéticos/moleculares e outros. A
classificagdo dos artigos relativamente a estes pardmetros
foi efectuada com base nos objectivos definidos em cada
publicagdo, por consenso entre dois dos autores (NL e
RC) e considerando a opinido do terceiro (HB) nos casos
discordantes.

A afiliagdo do primeiro autor foi registada e as
instituicbes foram agrupadas em Coimbra, Lisboa, Porto
eoutrasregides, de forma a caracterizar-se aproveniéncia
geogréafica dos artigos incluidos.

Para cada um dos artigos publicados em revistas
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internacionais foi pesquisado na Web of Science® (http:/
/portal15.isiknowledge.com/portal.cgi) o namero de
citagbes registadas até ao final de 2004 e até ao ano
seguinte ao da publicacao.

RESULTADOS

Cento e quarenta e um artigos cumpriram os critérios
de elegibilidade (57 em 1992-1995, 42 em 1996-1999 e
42 em 2000-2003), tendo sido 88 (62%) publicados em
revistas internacionais e os restantes 53 (38%) emrevistas
nacionais. Nas ultimas, 46 (87%) dos artigos reportavam
aspectos de diagndstico/prognéstico/terapéutica/
descri¢des clinicas e patoldgicas, em contraste com as
publicagbes internacionais, nas quais 62 (70,4%)
abordavam mecanismos/etiologia/factores de risco.

Diversas séries de casos (6-14), a maioria proveniente
de Servigos de Cirurgia, apresentavaminformagéo acerca
da frequéncia de cancro do estémago de acordo com a
localizagao ou tipo histolégico dos tumores. Contudo, o
reduzido tamanho amostral de algumas das séries, as
diferengas entre as populagdes estudadas e adiversidade
deformas utilizadas para apresentar os resultados tornam
praticamente impossivel uma avaliagdo de tendéncias
ou comparagdes regionais. O mesmo se aplica aos
estudos que quantificam a propor¢ao de casos de cancro
do estdbmago em estadios iniciais (11,13,15-18).

A genética/epidemiologia molecular foi o assunto
mais estudado nos artigos de revistas internacionais que
abordavam mecanismos/etiologia/factores de risco (n=55,
89%). Entre estes estudos, salientamos a quantificagéo
dorisco de cancro do estbmago e outras lesdes gastricas
associado a polimorfismos genéticos pré-inflamatérios
(19-21), o estudo da expressdo de mucinas como
marcadores de diferentes tipos de lesao gastrica (22-25),
0s mecanismos da associagéo entre mutacdes no gene
da E-caderina e o cancro gastrico do tipo difuso (26-28),
ou o contributo da expresséo dos genes CDX1 e CDX2
para a compreensao dos mecanismos envolvidos no
processo de diferenciagéo intestinal na carcinogénese
(29).

A infecgéo por H. pylori como factor de risco para o
carcinoma gastrico foi estudada quer em artigos
publicados em revistas internacionais (n=4, 6%) quer
nacionais (n=3, 43%). Nestes artigos, inclui-se um
publicado por Estevens et al (30), o primeiro sobre esta
tematica em Portugal e um dos primeiros
internacionalmente, mas sugerindo um efeito protector
da infecgao, contrariamente ao verificado na maioria dos
estudos até agora efectuados. Posteriormente foram
publicados estudos com projecgao internacional em que
foi estudada associagao entre a infecgdo com diferentes
estirpes de H. pylorie diversas lesdes da mucosa gastrica
(31, 32), e ainteracgéo entre a infecgao e polimorfismos
genéticos relacionados com a resposta inflamatéria (19).

Os estilos de vida foram abordados num estudo
ecologico publicado em Portugal (33) e em trés artigos
em revistas internacionais (dois estudos ecolégicos (34,
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35) e um caso-controlo (36). Destas investigagoes,
salientamos a Unica investigagéo até entao publicada por
investigadores portugueses avaliando a associagao de
factores comportamentais, como o consumo de bebidas
alcodlicas, com a ocorréncia de cancro do estémago,
demonstrando um maior risco nos individuos
consumidores de vinho tinto (36). Entre os estudos
ecoldgicos destacamos uma analise envolvendo dados
de 58 paises em que se coloca em evidéncia uma
interacgao entre o consumo de tabaco e a infecgéo por H.
pylori, com interesse na compreensao dos “enigmas”
Africano e Asiatico, resultantes da observacao que em
muitas regides a prevaléncia de infecc¢ao é elevada, mas
a frequéncia de cancro do estébmago ¢é baixa (35).

A maioria das investigagées em cancro do estdmago
(97%) eram provenientes do Porto, Coimbra e Lisboa, e
cerca de dois tergos dos artigos foram atribuidos a
autores do Porto. Oitenta e um porcento dos artigos
publicados em revistas internacionais s&o de grupos de
investigagao do Porto, 13% de grupos de Lisboa e 5% de
Coimbra. Comparativamente com os autores de Coimbra
e de Lisboa os autores do Porto publicaram mais
frequentemente artigos sobre mecanismos/etiologia/
factores de risco (respectivamente 18%, 25% e 60%).

A proporgdo de artigos em revistas internacionais
aumentou de 53% nos primeiros quatro anos para 81%
apos 1999. A proporgao de publicagdes que tinham como
objectivo principal a avaliacdo de mecanismos/etiologia/
factores de risco aumentou de 1992 para 2003 (era 46%
em 1992-1995, 43% em 1996-1999 e 60% em 2000-
2003).

Relativamente ao impacto dos artigos de autores
portugueses nesta area cientifica o numero mediano de
citacdes foi de 2 até ao ano apds a publicagdo e de 11 até
2004, sendo superior nos artigos sobre mecanismos/
etiologia/factores de risco e nos provenientes do Porto. O
numero de citagdes nos anos da publicagao e seguinte foi
mais baixo para os artigos mais antigos (tabela 1).

DISCUSSAO

A publicagéo da investigagao portuguesa em cancro
gastricoemrevistas nacionais ou internacionais depende
do objectivo do estudo, com os artigos de pendor clinico
apredominarem emrevistas portuguesas e ainvestigagéo
dos factores de risco e da etiologia naquelas que se
encontram indexadas na MEDLINE®. Dos artigos

Tabela 1 - Caracterizagdo dos artigos incluidos, quanto ao objecto de estudo, ano de publicagéo e local de
afiliagdo do primeiro autor, em revistas internacionais e nacionais.

Revistas

Todas  Nacionais Internacionais
Citacoest (mediana)
n n (%) n (%) Até ao ano seguinte  Até 2004
a publicacao

Total 141 53 (38) 88 (62) 2 11
Ano de publicacido

1992 a 1995 57 27 (48) 30 (53) 1 17

1996 a 1999 42 18 (43) 24 (57) 2 18,5

2000 a 2003 42 8 (19) 34 (81) 2 6
Objecto de estudo

Diagndstico/progndstico/terapéutica/ 72 46 (87) 26 (30) 1 7

descrigdes clinicas e patoldgicas

Mecanismos/etiologia/factores de risco 69 7(13) 62 (70) 2 18
Afiliagao do 1° autor*t

Porto 94 24 (45) 70 (81) 2 15

Lisboa 24 13 (24) 11 (13)

Coimbra 17 13 (24) 4 (5) 1¥ 6%

Outras regides 4 3 (6) 1(1)

*Dois estudos publicados em revistas de circulagéo internacional foram excluidos por serem multicéntricos; 1O somatério das proporgées relativas a revistas nacionais
e internacionais néo totaliza 100% devido a arredondamentos; $Esta informagao esta disponivel para 83 artigos; ¥Todas as regiées excepto Porto.
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publicados em revistas internacionais, os mais citados
foram os que abordavam mecanismos/etiologia/factores
de risco e os que tinham como primeiro autor
investigadores afiliados a instituigbes do Porto.

A elevada proporgdo de artigos que estudaram
marcadores genéticos/moleculares estd em concordancia
com atendéncia verificada na investigagéo por cancro do
estdbmago anivelinternacional (3) e provavelmente reflecte
a importancia deste campo emergente no seio da
comunidade cientifica internacional. Por seu lado, as
experiéncias clinicas locais, a maioria das vezes
expressas sob a forma de descrigdes clinicas e
patolégicas, reveste-se de um maior interesse para a
comunidade portuguesa, podendo este ser um factor
determinante para a suapublicacdo emrevistas nacionais.
Contudo, outras caracteristicas dos estudos ndo avaliadas
nestainvestigagéo, tal como tamanho amostral, desenho
metodoldgico, ou significancia estatistica dos resultados,
podem também ser responsaveis pelo direccionamento
destes trabalhos para as revistas nacionais (37,38).

Com a metodologia adoptada apenas foi possivel
quantificar as citagdes dos artigos publicados e citados
num grande nimero de revistas internacionais, o que ndo
devera condicionar a interpretacdo destes dados na
medida em que serdo provavelmente as publica¢des das
revistas com maior visibilidade internacional a ter a
maioria das citagbes. Naturalmente, os artigos mais
recentes foram menos citados até 2004, mas o numero
mediano de citagdes registradas apos a publicagéo faz
prever que esses trabalhos venham a ser tdo ou mais
citados que os publicados nos anos anteriores.

Neste estudo optamos por analisar somente artigos
que pudessem ser identificados através de duas bases
de dados electrénicas, pelo que ndo foram incluidas
publicagdes presentes exclusivamente noutras fontes ou
nao indexados com os termos usados. Restringindo a
nossa analise a investigacdo em seres humanos
excluimos a contribuicido baseada exclusivamente em
investigagao laboratorial, sendo que, em muitos casos,
seria dificil estabelecer uma relagédo inequivoca entre
alguns destes trabalhos com a &area do cancro do
estdmago.

Os nossos critérios de inclusdo nao consideraram a
contribui¢cdo de investigadores portugueses que sao co-
autores de trabalhos que tém como primeiro autor
investigadores de grupos internacionais. Esta opgéo é
obviamente responsavel por uma sub-avaliagdo da
produgéo cientifica dos investigadores portugueses (39),
mas o registo da afiliagdo do primeiro autor tal como é
definida pela MEDLINE?® introduz objectividade na nossa
procura. A exclusdo da investigagcdo que é publicada
somente como tese de mestrado ou doutoramento, foi
também factor concorrente para areferida sub-avaliagéo.

A publicagdo da investigacdo acerca do cancro do
estdbmago em revistas cientificas nacionais ou
internacionais depende do objecto de estudo. A alta
propor¢gao de artigos no campo da genética/biologia
molecular contrasta com o reduzido numero de
publicagdes acerca do papel etiolégico de exposi¢des
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decorrentes dos estilos de vida, sendo que o cruzamento
entre estes dois factores é virtualmente inexistente, apesar
do interesse crescente das interac¢des gene-ambiente.
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