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Rezumat.

Gastrita cronica atrofica este o afectiune pre-neoplazica definita de pierderea structurilor glandulare gastrice care sunt
inlocuite prin tesut conjunctiv (atrofie non-metaplastica) sau prin structuri glandulare neadecvate (atrofie metaplastica) cu
o reducere a functiei secretoare gastrice. Ratele de incidenta anuala ale gastritei cronice atrofice variaza de la 0% pana la
10.9%. Riscul anual estimat de progresare a gastritei cronice atrofice la adenocarcinom gastric variaza intre 0.1% si 0.3%,
indicator care poate fi mai mare (0.5-1%), in functie de severitatea maladiei, extinderea atrofiei, prezenta metaplaziei
intestinale gastrice si alti factori.

Gastrita cronica atrofica este, de obicei, asimptomatica §i, in mare parte, subdiagnosticatd. Simptome nespecifice
gastrice (dureri epigastrice, pirozis epigastric, regurgitare, senzatie de plenitudine postprandiald si senzatie de satietate
precoce) si extra-gastrice pot aparea in evolutia ulterioara a maladiei, iar pacientii la care se stabileste diagnosticul
prezinta, de regula, stadii avansate ale afectiunii. Pentru a stabili diagnosticul si amploarea gastritei cronice atrofice sunt
utilizate trei metode: evaluarea endoscopica, evaluarea histologica a probelor de biopsie si rezultatele serologice. Cu toate
acestea, din cauza manifestarilor clinice nespecifice si a tolerantei reduse la examenele invazive, diagnosticul precoce
al maladiei ramane dificil in practica clinicd. Managementul gastritei cronice atrofice include testarea si eradicarea
infectiei cu HP, supravegherea endoscopica la fiecare 3 ani a pacientilor cu stadiile OLGA/OLGIM III/IV pentru a creste
probabilitatea de detectare a cancerului gastric intr-un stadiu incipient cand rezectia cu intentie curativa este posibila si
eficientd, managementul conditiilor coexistente asociate acestei afectiuni.

Cuvinte-cheie: gastrita cronica atrofica, factori de risc, GastroPanel, examen serologic, examen endoscopic, examen
morfologic, Helicobacter pylori.

Summary. Chronic atrophic gastritis — preceding lesion of gastric cancer.

Chronic atrophic gastritis is a pre-neoplastic condition defined by the loss of gastric glandular structures that are
replaced by connective tissue (non-metaplastic atrophy) or by inappropriate glandular structures (metaplastic atrophy)
with a reduction in gastric secretory function. Annual incidence rates of chronic atrophic gastritis range from 0% to
10.9%. The estimated annual risk of progression of chronic atrophic gastritis to gastric adenocarcinoma varies between
0.1% and 0.3%, an indicator that can be higher (0.5-1%), depending on the severity of the disease, the extent of atrophy,
the presence of gastric intestinal metaplasia and other factors.

Chronic atrophic gastritis is usually asymptomatic and largely underdiagnosed. Non-specific gastric (epigastric
pain, epigastric heartburn, regurgitation, feeling of postprandial fullness and feeling of early satiety) and extra-gastric
symptoms can appear in the later evolution of the disease, and the patients in whom the diagnosis is established usually
have advanced stages of the disease. Three methods are used to establish the diagnosis and extent of chronic atrophic
gastritis: endoscopic evaluation, histological evaluation of biopsy samples, and serological results. However, due to
non-specific clinical manifestations and low tolerance to invasive examinations, early diagnosis of the disease remains
difficult in clinical practice. Management of chronic atrophic gastritis includes testing and eradication of HP infection,
endoscopic surveillance every 3 years of patients with OLGA/OLGIM stages III/IV to increase the likelihood of detecting
gastric cancer at an early stage when resection with curative intent is possible, and effective management of co-existing
conditions associated with this condition.

Key words: chronic atrophic gastritis, risk factors, GastroPanel, serological examination, endoscopic examination,
morphological examination, Helicobacter pylori.

Pesrome. Xponndecknii aTpouueckuii raCTpUT — NpeBapuTeIbHOE MOPAKEHUE PAKA JKeJTyIKA.

XpoHndecknit aTpo(hUUecKuil TaCTPUT — MPEIOMYXO0JIEBOE COCTOSIHNE, XapaKTepHU3yoneecs MoTepeil kKeIe3uCThIX
CTPYKTYp JKEIy[Ka, 3aMEIIaeMBbIX COCIWHUTEIbHON TKaHBIO (HEMeTallacTH4ecKas arpodus) WM HETUITHYHBIMHU
KEJIE3UCTHIMH CTPYKTypaMHt (MeTaruiacTuaeckas arpousi) co CHIDKEHHEM CEKPETOPHOM (YHKIMH Kemyaka. Exxeronnas
3200J€BaeMOCTh XPOHHYECKUM aTpoduIecKuM ractpuroM koieomercs ot 0% mo 10,9%. [IpenmonaraeMsrii exKeroxHbIi
PHCK ITPOTPECCHPOBAHNS XPOHUIECKOTO aTpO(UIECKOro racTpuTa B aJeHOKapIIHOMY Xeiyaka koiediercs ot 0,1% no
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0,3%, npuuem 3TOT rnokasaresb MoxeT ObITh Boimie (0,5-1%) B 3aBUCUMOCTH OT TsDKEeCTH 3a00J1€BaHMsI, CTEIICHHU arpoduH,
HaJIMYUS JKETyJOUHO-KHIIEYHOW METaIjIa3uy U APYTrux (pakTopoB.

XpoHnveckuil arpouuecKuii TacTpUT OOBIYHO MNPOTEKaeT OECCUMITOMHO W B OOJBIIMHCTBE CIy4acB HE
nuarnoctupyercs. Hecnenuduyeckue sxenynounsie (007bp B dnuracTpaibHOW 00NacTH, W3KOra B OMHUracTpaibHOU
00JacTH, CpeITMBaHKE, MTOCTIPAH/INAIBHBIA JUCTPECC M YYBCTBO PAHHETO HACHIIICHHS) W BHEKETYJOUHbIE CUMIITOMBI
MOTYT TIOSIBUTHCS Ha Oojiee MO3JHMX CTaausax 3adosieBanus. [l TOCTaHOBKM JMAarHo3a M CTENEHH XPOHUUYECKOTO
arpo(MUYECKOro racTpuTa MCIOIB3YIOTCSl TPU METOJIA: PHIOCKOIIMYECKas OlleHKa, TUCTOJIOTHYECKas OLleHKa OMONTaToOB
U CepoJIoTHYEeCKHe pe3ynbraThl. OHAKO W3-3a HECTIEHU(PUIHOCTH KIMHUYECKHUX MPOSIBICHUH U HU3KOH NEPEHOCUMOCTH
HMHBA3UBHBIX UCCIIENOBAHMIN paHHSAS AMAarHOCTHKA 3a00eBaHUs B KJIMHUYECKOM MPAKTUKE OCTAETCS 3aTPyJHUTEIBHOM.
JledeHne XpOHHMYECKOTO aTpO(UUECKOTO TacTpUTa BKIIOYACT TECTUpOBaHME U dpaaukanmioo HP-undekum,
9HJIOCKOITMUECKOoe HaOiroaeHne Kaxaele 3 roxa 3a manueHtamMu ¢ OLGA/OLGIM III/IV cragmu miist MOBBILICHUS
BEPOSTHOCTH BBISIBJICHUS paKa jKellyJlka Ha paHHeH CTaJluH, KOT/ia pe3eKIus ¢ JieueOHOI 11e1b10 BO3MOXKHA 1 3 peKTHBHA;

KOHTPOJIb COITyTCTBYIOIIUX COCTOSTHUM, CBSI3aHHBIMHU C 3TOMN MaTOJIO0THel.
KaloueBble cioBa: XxpoHudeckuil arpouueckuii ractput, ¢axropsl pucka, ['acrpollanens, ceposiormueckoe
HCCIIel0BaHUE, YHIO0CKOIINYECKOe HcclejoBaHle, Mopdonorudeckoe uccnenosanue, Helicobacter pylori.

Introducere.

Gastrita cronicd atroficd (GCA) este o afectiune
inflamatorie caracterizata prin pierderea structurilor
glandulare gastrice care sunt inlocuite cu tesut
conjunctiv (atrofie non-metaplasticd) sau cu structuri
glandulare inadecvate pentru aceastd localizare
(atrofie metaplasticd) [1]. Atrofia mucoasei gastrice
(AMG) este cel mai important factor de risc pentru
cancerul gastric (CG) non-ereditar, de tip intestinal.
AMG si metaplazia intestinald confera un risc
ridicat pentru dezvoltarea cancerului gastric (CG)
pe masurd ce constituie fundalul in care displazia
si adenocarcinomul gastric de tip intestinal se pot
dezvolta [2, 3].

Dezvoltarea tipului intestinal de adenocarcinom
gastric reprezinta pasul final al unei secvente de
inflamatie-atrofie-metaplazie-displazie-carcinom,
numita si Cascada Correa a carcinogenezei gastrice.
Conform acestei cascade cu mai multe trepte, CG
se dezvoltd ca urmare a unei progresii treptate de la
mucoasa gastricd normala prin gastritd cronica non-
atroficd determinatd de Helicobacter pylori (HP),
GCA, metaplazie intestinald la displazie si carcinom
gastric [2, 3].

In contextul celor expuse, articolul are ca
scop elaborarea unei sinteze narative a studiilor
contemporane pentru a revizui conceptele actuale
privind epidemiologia, tabloul clinic, factorii de risc,
clasificarea, diagnosticul si managementul pacientilor
cu gastrita cronica atrofica.

Material si metode.

Pentru realizarea obiectivului trasat, a fost
efectuata cautarea initiala a publicatiilor stiintifice
de specialitate, identificate de motorul de cautare
Google Search si din bazele de date PubMed,
Hinari (Health Internet Work Access to Research
Initiative),  SpringerLink  National Center of

Biotechnology Information si Medline. Criteriile de
selectare a articolelor au inclus datele contemporane
despre epidemiologia, tabloul clinic, factorii de
risc, clasificarea, diagnosticul si managementul
pacientilor cu GCA dupa urmatoarele cuvinte cheie:
»gastritd cronica atroficd” si ,,atrofia mucoasei
gastrice” folosite in diferite combinatii cu cuvintele
»epidemiologie”, ,tablou clinic”, ,,factori de risc”,
»clasificare”, ,,diagnostic” si ,,management” pentru a
maximiza randamentul cautarii.

Pentru  selectarea  avansatd a  surselor
bibliografice, au fost aplicate urmatoarele filtre:
articole cu text integral, articole in limba engleza,
articole publicate in perioada anilor 1990-2024. Dupa
o analizd preliminard a titlurilor, au fost selectate
articole originale, editoriale, articole de sinteza
narativa, sistematica si meta-analiza, care contineau
informatii relevante s$i concepte contemporane
privind epidemiologia, tabloul clinic, factorii de risc,
clasificarea, diagnosticul si managementul pacientilor
cu GCA. Aditional, a fost realizata o cautare in listele
de referinte bibliografice ale surselor identificate in
vederea evidentierii unor publicatii suplimentare
relevante, care nu au fost gasite in timpul cautarii
initiale 1n bazele de date.

Informatia din publicatiile incluse in bibliografie
a fost adunata, clasificata, evaluatd si sintetizata,
evidentiind principalele aspecte ale viziunii
contemporane  privind epidemiologia, tabloul
clinic, factorii de risc, clasificarea, diagnosticul si
managementul pacientilor cu GCA.

In scopul minimalizarii riscului de erori
sistematice (bias) in studiu, am efectuat cautari
minutioase in bazele de date pentru identificarea unui
numar maxim de publicatii relevante pentru scopul
studiului, am evaluat numai studiile ce indeplinesc
criteriile de validitate, am utilizat criterii sigure de
excludere a articolelor din studiu.
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La necesitate, pentru precizarea unor notiuni,
au fost consultate surse aditionale de informatie.
Publicatiile duplicate, articolele care nu au corespuns
cu scopul lucrarii si care nu au fost accesibile
pentru vizualizare integrala, au fost excluse din lista
publicatiilor, generate de motorul de cautare.

Rezultate si discutii.

Dupa procesarea informatiei, identificate de
motorul de cautare Google Search si din bazele de
date PubMed, Hinari, SpringerLink, National Center
of Biotechnology Information, Medline conform
criteriilor de cautare, au fost gasite 245 de articole care
abordeaza tematica privind epidemiologia, tabloul
clinic, factorii de risc, clasificarea, diagnosticul si
managementul pacientilor cu GCA. Dupa analiza
primara a titlurilor, 42 de articole au fost calificate
eventual relevante pentru sinteza datd. Dupa trecerea
repetatd a acestor surse 1n revista, au fost selectate,
in cele din urma, 34 de publicatii relevante scopului
trasat. In bibliografia finald a lucrarii au fost incluse
34 de articole, care au fost considerate reprezentative
pentru materialele publicate la tema acestui articol de
sinteza.

Publicatiile, continutul carora nu reflecta tema
abordata, desi au fost selectate de programul de
cautare, precum si articolele care nu au fost accesibile
pentru vizionare liberd si prin baza de date HINARI
sau disponibile in biblioteca stiintificd medicala a
Institutiei Publice Universitatea de Stat de Medicina
si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu”, au fost, ulterior,
excluse din lista.

Definitie.

Gastrita cronicd atroficd este o afectiune pre-
neoplazicd definitd ca pierderea structurilor glandulare
gastrice care sunt inlocuite prin tesut conjunctiv
(atrofie non-metaplasticd) sau prin structuri glandulare
neadecvate pentru localizare (atrofie metaplasticd) cu
o reducere a functiei secretoare gastrice. Dezvoltarea
atrofiei are loc in cadrul inflamatiei cronice, datorata
in principal infectiei cu HP sau autoimunitatii [1, 4-6].

Epidemiologie.

Datele epidemiologice privind prevalenta si
incidenta GCA sunt neomogene din cauza diferentelor
metodologice dintre studii [7, 8]. Prevalenta estimata
a GCA este de pana la 15% in populatia SUA si poate
fi mai mare in anumite populatii cu o prevalentd
initiala mai mare a infectiei cu HP sau cu o incidenta
mai mare a adenocarcinomului gastric [4].

In populatiile occidentale, prevalenta GCA
variazd de la 0% pana la 8.3%, In functie de varsta
[9, 10]. Conform rezultatelor unei meta-analize, care
a fost publicata in 2010 si a evaluat 14 studii privind

incidenta GCA, ratele de incidenta anuald ale GCA
au variat de la 0% pana la 10.9%. Aceasta gama larga
de incidenta este explicatd de metodele particulare
folosite pentru diagnosticul GCA [8].

Un studiu populational din Germania a raportat
o prevalenta a GCA diagnosticatd serologic de 5%
la persoanele in varsta de 50-54 de ani si de 9% in
grupa de varsta 70-74 de ani [11]. Studiile efectuate
in zonele cu incidentd ridicatd (Japonia, China) au
constatat o prevalenta a GCA intre 33% si 84% [9,
10].

Simptomatologie.

GCA este, de obicei, asimptomatica §i, In mare
parte, subdiagnosticatd. Simptome nespecifice
gastrice (dureri epigastrice, pirozis epigastric,
regurgitare, senzatie de plenitudine postprandiala si
senzatie de satietate precoce) si extra-gastrice pot
apdrea in evolutia ulterioard a maladiei, iar pacientii
la care se stabileste diagnosticul prezinta, de regula,
stadii avansate ale afectiunii [4, 7].

Factorii de risc pentru GCA non-autoimund
includ infectia cu HP, varsta, consumul de tutun,
dieta (aport mare de sare si alimente conservate cu
sare, afumate, carne rosie si procesatd, aport redus
de fructe proaspete si legume proaspete) si eventual
refluxul de acid biliar cronic [4, 8, 12].

Infectia cu HP este cel mai important agent
cauzal in dezvoltarea gastritei non-atrofice si GCA,
care poate evolua la CG [13]. Intre 2% si 5% dintre
pacientii infectati cu HP dezvolta GCA [14].

Panad in prezent, existd foarte putine informatii
privind expresia genelor in GCA si relatia acesteia
cu progresarea catre CG. Ultimele decenii au fost
efectuate mai multe analize a expresiei genelor
la pacientii cu GCA pentru a identifica posibilii
biomarkeri care permit un diagnostic precoce, in
stadiile incipiente ale evolutiei CG [14].

Persoanele cu genotipuri IL-1B-31CC sau
IL-1B-511TT sunt cu risc crescut de a dezvolta
hipoclorhidrie si AMG ca raspuns la o infectie cu
HP [15]. Polimorfismul IL-1P a fost partial asociat
cu infectia cu HP la pacientii cu simptome dispeptice
[16].

Un risc crescut de GCA severa a fost constatat
la subiectii cu genotipul IL-8-251AA (OR — 2.62;
95% Ii: 1.23-5.72) sau la purtitori alelelor IL-8-251A
(AA+AT) (OR — 1.81; 95% CI: 1.06-3.09) [17].

Un risc crescut de GCA a fost constatat la subiectii
cu genotipul TNF-0-308GA, negativ sau pozitiv
pentru infectia cu HP [18].

GCA- stare pre-neoplazicd. GCA este o afectiune
asociatd cu un risc semnificativ crescut de aparitie a
CQG, fiind cea mai importantd afectiune precursoare
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pentru CG [19]. AMG este considerata ,teren de
cancerizare” in care se dezvolta CG [6].

In general, doar o minoritate de pacienti cu GCA
va avea complicatii neoplazice. Exista o lipsa de studii
prospective, randomizate controlate pentru a sprijini
beneficiile efectudrii unei endoscopii de supraveghere
de rutind pentru pacientii cu GCA. Cu toate acestea,
multiple studii observationale demonstreaza in mod
constant o asociere puternica intre GCA severd (in
baza datelor histologice, distributiei anatomice sau
stadiilor OLGA/OLGIM I1I/1V) si riscul crescut de
adenocarcinom gastric. Acest fapt ofera justificarea
supravegherii endoscopice pentru pacientii cu GCA
severa in scopul detectarii CG intr-un stadiu incipient
cand rezectia curativa este posibila si eficienta [4].

Riscul de CG este de 4-5 ori mai mare in randul
pacientilor cu atrofie severa a mucoasei corpului
gastric In comparatie cu persoanele sanatoase. Printre
pacientii cu atrofie severa in antru, acest risc este de
18 ori mai mare decat la subiectii sanatosi, si riscul
creste pana la 90 de ori daca exista pan-atrofie gastrica
severa [19].

Riscul de CG la subiectii cu GCA severa este
de 5.76 ori mai mare decat in cazul celor cu GCA
usoard [8]. Se estimeaza ca riscul anual de progresare
a GCA la adenocarcinom gastric variaza intre 0.1%
si 0.3%. Acest indicator poate fi mai mare (0.5-1%),
in functie de severitatea GCA, extinderea atrofiei,
prezenta MIG si alti factori [4, 5, 9, 10, 12]. Pacientii
cu un scor mare de atrofie, conform clasificarii Kyoto,
chiar si dupa eradicarea HP prezinta risc crescut de a
dezvolta CG [20].

Conform rezultatelor studiilor japoneze, incidenta
totala a CG cumulat pe 5 ani constituie 1.9-10% in

GCA si 5.3-9.8% in MIG [21]. In GCA in stadiul
OLGA 1II-1V, eradicarea HP nu anuleaza riscul
neoplazic [22].

Clasificare.

Au fost elaborate mai multe clasificari histologice
pentru GCA si modificérile preneoplazice. Pana in
prezent, in practica clinica si in cercetare, clasificarea
Sydney actualizata este utilizata cel mai frecvent [1,
23]. In conformitate cu sistemul Sydney actualizat,
GCA este clasificatd in functie de severitate
histologica: (1) GCA lipseste, (2) GCA usoara (atrofie
antrald gastricd), (3) GCA moderata (extinderea la
curbura micd de la mijlocul corpului gastric) si (4)
GCA severa (pangastritd) [7]. Acest sistem combina
informatii topografice, morfologice si etiologice
pentru standardizarea rezultatelor histologice [1].

Mai recent, pentru stadializarea GCA au fost
elaborate sistemele de clasificare OLGA (Operative
Link For Gastritis Assessment) (tabelul 1) si OLGIM
(Operative Link on Gastric Intestinal Metaplasia)
(tabelul 2). Din pacate, clasificarile sunt inca dificil
de folosit in practica clinica [1].

Caracteristicile endoscopice ale GCA sunt
reflectate bine de clasificarea Kimura-Takemoto, care
coreleaza cu rezultatele evaludrii histologice [8, 24,
25].

In clasificarea Kimura-Takemoto se disting trei
grade de GCA endoscopica: lipseste (CO0), usoara (C1-
C2), moderata (C3-0O1) si severd (02-03). In tipul C1
modificarile atrofice nu sunt vizibile in corpus si sunt
vizibile numai in antrum. In tipurile C2 si C3 bordura
atrofiei se afla pe curbura mica in portiunea inferioara
si superioara a corpului gastric, respectiv. In tipul O1

Tabelul 1

Scala vizuala a clasificarii OLGA a gastritelor cronice [26]

Scorul de atrofie
Scorul de atrofie L .
Biopsie din antrul gastric (include Biopsie din corpul gastric
P incizura ang ulari) Lipsa atrofiei Atrofie usoara | Atrofie moderatd | Atrofie severa
g Scor 0 Scor 1 Scor 2 Scor 3
Lipsa atrofiei (scor 0) Stadiu 0 Stadiu I Stadiu IT Stadiu IT
Atrofie usoard (scor 1) Stadiu I Stadiu I Stadiu 1T Stadiu III
Atrofie moderata (scor 2) Stadiu 11 Stadiu 11 Stadiu I1I Stadiu IV
Atrofie severa (scor 3) Stadiu IIT Stadiu IIT Stadiu IV Stadiu IV

Notd: Pentru fiecare proba de biopsie (indiferent de zona din care provine) atrofia este notata pe o scard cu patru
niveluri: scor 0 — lipsa atrofiei in oricare din specimenele de biopsie obtinute din acelasi compartiment (0%), scor 1 —
atrofia implica 1-30% din specimenele de biopsie obtinute din acelasi compartiment, scor 2 — atrofia implicd 31-60% din
specimenele de biopsie obtinute din acelasi compartime nt, scor 3 — atrofia implica >60% din specimenele de biopsie
obtinute din acelasi compartiment. Scorul general de atrofie este evaluat in 3 specimene de biopsie obtinute din antrum
(2) si din incizura angulara (1) si in 2 specimene de biopsie obtinute din corp (mucoasa oxintica).

Stadiile ITI-IV — risc Tnalt pentru cancer, stadiile 0-1I — risc scazut pentru cancer.
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Tabelul 2
Scala vizuala a clasificarii OLGIM a gastritelor cronice [26]
Scorul MIG _ Scorul MIG
Biopsie din antrul gastric Biopsie din corpul gastric
(include incizura angulari) Lipsa MIG MIG usoara | MIG moderata | MIG severa
g Scor 0 Scor 1 Scor 2 Scor 3
Lipsa MIG (scor 0) Stadiu 0 Stadiu I Stadiu 1T Stadiu 1T
MIG usoara (scor 1) Stadiu I Stadiu I Stadiu II Stadiu III
MIG moderata (scor 2) Stadiu 11 Stadiu 11 Stadiu 111 Stadiu IV
MIG severa (scor 3) Stadiu I1I Stadiu I1I Stadiu IV Stadiu IV

Nota: Pentru fiecare proba de biopsie (indiferent de zona din care provine) MIG este notatd pe o scara cu patru
niveluri: scor 0 — lipsa MIG 1n oricare din specimenele de biopsie obtinute din acelasi compartiment (0%), scor 1 —
MIG implica 1-30% din specimenele de biopsie obtinute din acelasi compartiment, scor 2 — MIG implica 31-60% din
specimenele de biopsie obtinute din acelasi compartiment, scor 3 — MIG implicd >60% din specimenele de biopsie
obtinute din acelasi compartiment. Scorul general de MIG este evaluat in 3 specimene de biopsie obtinute din antrum (2)
si din incizura angulara (1) si in 2 specimene de biopsie obtinute din corp (mucoasa oxintica).

Stadiile III-IV — risc Tnalt pentru cancer, stadiile 0-II — risc scazut pentru cancer.

Figura 1. Sistemul de clasificare Kimura-Takemoto pentru stadializarea anatomopatologica
si endoscopicd a GCA.

(A) — in baza localizarii frontierei atrofice endoscopice, AMG consta din 2 tipuri principale: C - tip inchis (bordura
atrofica se afla pe mica curbura a stomacului) si O - tip deschis (bordura atrofica se extinde de-a lungul peretilor anterior
si posterior ale stomacului). in tipul C1 modificarile atrofice nu sunt vizibile in corp si sunt vizibile numai in antru.
in tipurile C2 si C3 bordura atrofiei se afld pe curbura mica in portiunea inferioara si superioara a corpului gastric,
respectiv. In tipul O1 granita atrofica se afld intre curba mica si peretele anterior al corpului gastric, in 02 modificarile
atrofice se intind pe peretele anterior, iar in O3 limita se afla intre peretele anterior si curbura mare.

Exista trei grade de GCA endoscopica: severa (02-03), moderatd (C3-O1) si usoara (C1-C2).

(B) — limita AMG este denumita linia F, (C) — progresarea AMG de la antrul gastric de-a lungul corpului gastric cu
curbura mica [8, 24].
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granita atrofica se afla intre curbura mica si peretele
anterior al corpului gastric. in 02 modificarile atrofice
se extind pe peretele anterior, iar in O3 limita se afla
intre peretele anterior si curbura mare (figura 1) [24,
25, 27].

Diagnostic.

Pentru a stabili amploarea GCA pot fi utilizate trei
metode: evaluarea endoscopica, evaluarea histologica
a probelor de biopsie si rezultatele serologice [23].

Avand in vedere progresele recente in tehnologia
de secventiere a ADN-ului, sunt utilizati multi
biomarkeri de generatie urmatoare. Detectarea
precoce si stratificarea riscului de CG include (1)
stratificarea riscului in baza examenului histologic
si morfologic (OLGA), (2) diagnosticul molecular
al AMG si metaplaziei intestinale gastrice
(imunostantarea markerilor proteici din tesuturile
gastrice — factorul trefoil, LI-caderina, modificari
epigenetice), (3) markerii celulelor stem (CD44),
(4) metaloproteinazele matriceale sunt biomarkeri
tisulari pentru stratificarea riscului de CG si/sau
poate fi o tintd moleculara pentru prevenirea CG, (5)
compozitia microbiotei gastrice (bacteriile simbiotice
care fac sinergie cu infectia cu HP), (6) testarea
sangvind pentru stratificarea riscurilor (PG-I, PG-II si
raportul PG-I/PG-II [25].

Caracteristicile endoscopice tipice ale GCA
includ paloare (decolorare), pierderea pliurile
gastrice, proeminenta vaselor sangvine din cauza
subtierii mucoasei gastrice si bordurd atrofica [4, 9,
10]. In cazul prezentei concomitente a metaplaziei
intestinale gastrice, la endoscopia cu magnificatie
in banda Ingusta apar reflectarea de lumina albastra
(LBC - light blue crest), definita ca o linie fina,
albastru-deschisa, pe crestele foveolelor epiteliale
viloase si alungite, si substantd de culoare alba opaca
(WOS — White Opaque Substance, picaturi de lipide)
[4].

Pentru a evita utilizarea excesivd a endoscopiei
digestive superioare in diagnosticul si screening-ul
CG si leziunilor gastrice precanceroase, procedura
invaziva si costisitoare, cu utilizare limitatd pentru
screening-ul la nivel populational, a existat o
necesitate urgenta de a dezvolta instrumente de
diagnostic non-invazive capabile sd detecteze cu
acuratete pacienti cu risc crescut de CG [19].

Pepsinogenii  serici  (PG)  reflectd  atat
functionalitatea cat si starea morfologicd a mucoasei
gastrice si sunt markeri utili ai atrofiei extinse [4].
Panoul serologic GastroPanel®, care determina 4
biomarkeri in serul sangvin (PG-1, PG-II, Gastrina-17
si HP-IgQG) este in prezent cel mai bine evaluat test
non-invaziv pentru detectarea pacientilor cu GCA

avansatd si evaluarea riscului de adenocarcinom
gastric [5, 7, 8, 19, 28, 29]. Panoul serologic
GastroPanel® identifica GCA cu sensibilitate (71-
83%) si specificitate (95-98%) ridicate, pe cand
endoscopia cu biopsie este folositd ca ,,standard de
aur” [28].

Cu toate acestea, In prezent acuratetea panoului
serologic (GastroPanel) este inca controversata: unele
studii au testat acest panou pentru diagnosticul non-
invaziv al GCA si au obtinut rezultate incurajatoare,
iar alte studii nu-i sustin utilitatea [29].

Desi s-au sugerat diferite valori limitd pentru
GCA si CG, un nivel PG-I <70 ng/mL si un raport
PG-I/Il (PGR) <3 au fost frecvent utilizate cu o
sensibilitate de 73.2% si 84.6% si o specificitate de
70.0% si 73.5%, respectiv [30].

Este recunoscut ca infectia cu HP este capabila
sd creasca nivelul de gastrina prin stimularea
celulelor G din antru, care stimuleaza direct sinteza si
secretia de PG in multe celule, in special PG-II [31].
Nivelurile serice scazute de PG-I si PGR, in special
cand sunt asociate cu statutul serologic HP-negativ,
au fost corelate cu severitatea AMG, indicand ca
este un biomarker sensibil al leziunilor gastrice
precanceroase, care poate identifica pacientii cu risc
mai mare de CG pentru screening-ul endoscopic cu
prelevarea biopsiei gastrice in scopul confirmarii
histologice a diagnosticului [7, 23, 28, 30-32].

Este universal acceptat faptul ca pepsinogenul
seric si nivelul de Gastrind-17 reflectda starea
functionala si morfologica a mucoasei gastrice
[28, 31]. In populatia asimptomatici, care nu au
administrat terapie de eradicare a HP, nivelurile
PG-I, PG-II si PGR scad concomitent cu cresterea
scorurilor OLGA. PG-I si PGR au fost invers corelate
cu cresterea stadiului OLGA atat la persoanele HP-
pozitive cat si la cele HP-negative. Nivelurile serice
de PG-I, PG-II si Gastrina-17 au fost mai mari, iar
nivelul PGR a fost mai mic in grupul persoanelor
HP-pozitiv, comparativ cu cei din grupul HP-negativ.
Autorii studiului au concluzionat ca testul la PG
serice, In special parametrii PG-1 si PGR, au o valoare
similara cu stadiul OLGA in evaluarea AMG [31].

Un studiu multicentric transversal recent a
constatat ca nivelurile serice ale PG scad concomitent
cu cresterea severitatii patologiei gastrice: gastrita
cronicd non-atrofica, GCA usoard-moderata, GCA
severd si CG. Acest studiu a sugerat ca nivelurile
serice de PG pot fi utilizate pentru screeningul GCA
si CG [12].

Nivelul seric de PG contribuie la diagnosticul
GCA si poate fi aplicat la screening-ul non-invaziv al
CG folosind indicatorii PG-I si PGR, niveluri asociate
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cu GCA si CG atat in studiile bazate pe populatie, cat
si In grupuri selectate in regiunile cu incidentd mare a
CG [31]. Totusi utilizarea pepsinogenilor in practica
clinicd nu a fost acceptatd pe scara larga din cauza
stabilitatii scazute a acestora [33].

Histopatologie.

Indiferent de etiologie, diagnosticul GCA trebuie
confirmat prin examenul histopatologic [1, 4, 7].
GCA reprezintda inlocuirea structurilor glandulare
gastrice adecvate cu tesut conjunctiv (atrofie non-
metaplasticd) sau un epiteliu diferit, nenativ (atrofie
metaplasticd intestinala sau pseudopiloricd) pe
fondalul inflamatiei cronice. In GCA, determinati de
infectia cu HP, atrofia se initiazd de obicei in antrul
gastric si se extinde proximal si poate implica intregul
stomac 1n cazuri severe [4].

Amploarea, severitatea si distributia topografica
a leziunilor GCA si MIG sunt determinanti bine
stabiliti ai riscului de CG. Protocolul standard Sydney
actualizat cu 5 biopsii este adecvat pentru depistarea
leziunilor  gastrice  precanceroase.  Sistemele
de stadializare histologica (OLGA si OLGIM)
sunt sustinute de ghidurile internationale pentru
stratificarea riscului de CG la persoanele diagnosticate
cu modificari pre-canceroase ale mucoasei gastrice.
Utilizarea simultana a ambelor sisteme de clasificare
histologica a crescut rata de identificare a pacientilor
cu risc ridicat [4, 5, 10, 22, 23, 25, 32]. in general,
ghidurile internationale recomanda supravegherea
leziunilor gastrice precanceroase avansate (GCA
si/sau metaplazie intestinald gastricd extinse in
antru si corpul gastric), in timp ce indicatiile pentru
supravegherea leziunilor gastrice precanceroase
limitate la antru sunt considerate mai putin clare si
depind de fiecare persoana [7, 9, 23, 32].

Astfel, din cauza manifestarilor clinice nespecifice
si a tolerantei reduse la examenele invazive,
diagnosticul precoce al GCA ramane dificil in practica
clinicd. Descoperirea noilor potentiali biomarkeri cu
sensibilitate si specificitate ridicate pentru diagnosticul
precoce al GCA este o necesitate actuald. Studiile
privind determinarea noilor biomarkeri promitatori,
inclusiv polimorfismele uninucleotidice (microRNA,
IncRNA, receptorii Toll-like) pentru dezvoltarea si
diagnosticul GCA si a CG sunt in continua crestere.
Perceptia rolului functional al acestor biomarkeri a
deschis un nou capitol in cercetarea polimorfismului
genetic in cancer [33].

Managementul GCA include testarea si
eradicareainfectiei cu HP, supraveghereaendoscopica
la fiecare 3 ani a pacientilor cu stadiile OLGA/
OLGIM II/1V (care reprezinta circa 5% din cazurile
de GCA) pentru a creste probabilitatea de detectare a

CG 1intr-un stadiu incipient cand rezectia cu intentie
curativa este posibild si eficientd, managementul
conditiilor coexistente asociate cu GCA (deficiente
de micronutrienti, in special deficit de fier si vitamina
B12) [4, 5, 7-9, 23, 32].

Asadar, GCA este o afectiune importanta, desi
frecvent subdiagnosticata, atat cu manifestari gastrice
cat si cu manifestari extragastrice. Pacientii cu GCA
severa trebuie supravegheati endoscopica in scopul
depistarii precoce a CG. GCA usgoard sau moderata
nu necesita supraveghere endoscopica. Sunt necesare
eforturi coordonate intre gastroenterologi si patologi
pentru a imbunatati diagnosticul si caracterizarea
GCA, aperfecta algoritmul de stratificare si optimizare
a strategiilor de supraveghere [4, 10, 23, 32, 34].

Concluzii.

1. Gastrita cronica atroficd este o afectiune
pre-neoplazicd definitd de pierderea structurilor
glandulare gastrice care sunt inlocuite prin tesut
conjunctiv  (atrofie non-metaplasticd) sau prin
structuri glandulare neadecvate (atrofie metaplastica)
cu o reducere a functiei secretoare gastrice.

2. Ratele de incidenta anuald ale gastritei cronice
atrofice variaza de la 0% pana la 10.9%. Riscul anual
estimat de progresare a gastritei cronice atrofice la
adenocarcinom gastric variaza intre 0.1% si 0.3%,
indicator care poate fi mai mare (0.5-1%), in functie
de severitatea maladiei, extinderea atrofiei, prezenta
metaplaziei intestinale gastrice si alti factori.

3. GQastrita cronica atroficd este, de obicei,
asimptomaticd si, In mare parte, subdiagnosticata.
Simptome nespecifice gastrice (dureri epigastrice,
pirozis epigastric, regurgitare, senzatie de plenitudine
postprandiala si senzatie de satietate precoce) si extra-
gastrice pot aparea in evolutia ulterioard a maladiei,
iar pacientii la care se stabileste diagnosticul prezinta,
de regula, stadii avansate ale afectiunii.

4. Pentru a stabili diagnosticul si amploarea
gastritei cronice atrofice sunt utilizate trei metode:
evaluarea endoscopica, evaluarea histologica a
probelor de biopsie si rezultatele serologice. Cu toate
acestea, din cauza manifestarilor clinice nespecifice si
atolerantei reduse la examenele invazive, diagnosticul
precoce al maladiei rdmane dificil in practica clinica.

5. Managementul gastritei cronice atrofice include
testarea si eradicarea infectiei cu HP, supravegherea
endoscopica la fiecare 3 ani a pacientilor cu stadiile
OLGA/OLGIM III/IV pentru a creste probabilitatea
de detectare a cancerului gastric intr-un stadiu
incipient cand rezectia cu intentie curativa este
posibila si eficientd, managementul conditiilor
coexistente asociate acestei afectiuni.
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