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RESUMO

O cancer colorretal (CCR) é a malignidade mais comumente identificada e a principal
causa de cancer em homens com idade inferior aos 50 anos. J& nas mulheres, o CCR
corresponde & segunda maior causa de mortalidade e a quarta maior incidéncia de
neoplasias, ficando atras apenas do cancer de mama, de tireoide e o melanoma. Nesse
cenario, estudos aventam que, apesar da taxa de incidéncia da afeccdo venha regredindo
em adultos mais velhos, € significativo o aumento da ocorréncia e da mortalidade do CCR
em pacientes com idades inferiores aos 50 anos. Os componentes de risco modificaveis
para 0 CCR podem ser responsaveis por cerca de até 50% dos casos da doenca, sendo
possivel destacar: dieta ocidental, sobrepeso e obesidade, tabagismo, etilismo
exacerbado, consumo elevado de carne vermelha ou processada, sedentarismo e o0 baixo
consumo de fibra dietética, grdos integrais e outros nutrientes. Tais habitos alteram o
microbioma intestinal e, quando em associacdo ao histérico familiar positivo e as
alteracOes de vias metabdlicas e imunolégicas, aumentam a chance de desenvolvimento
do CCR. Quanto as manifestacdes clinicas do CCR, sintomas inespecificos podem fazer-
se presentes, sendo eles: alteracdo do habito intestinal, anemia ferropriva, dor abdominal,
inapeténcia, perda ponderal e hematoquezia por sangramento retal, fazem parte do quadro
da doenca. Assim sendo, o diagnostico do CCR é pautado no rastreio e triagem precoce
dos pacientes que contemplam os fatores de risco e possuem idade que justifique a
pesquisa. Sobre o metodo diagndstico padrdo ouro para o rastreio da doenca, tem-se a
colonoscopia, que além de proporcionar alta sensibilidade e especificidade, permite a
resolucéo da afeccdo durante o procedimento, por meio da resseccédo de lesdes neoplasicas
e/ou pré-malignas. Ainda, em casos reservados, na qual a ressec¢do cirargica ndo seja
factivel, a quimioterapia € uma opgéo terapéutica adjuvante com excelentes resultados.

Palavras-chave: Cancer colorretal, colectomia, colonoscopia, triagem em massa.
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ABSTRACT

Colorectal cancer (CRC) is the most commonly identified malignancy and the leading
cause of cancer in men under the age of 50 years. In women, CRC corresponds to the
second highest cause of mortality and the fourth highest incidence of neoplasms, behind
only breast cancer, thyroid cancer and melanoma. In this scenario, studies suggest that,
although the incidence rate of the condition has been regressing in older adults, there is a
significant increase in the occurrence and mortality of CRC in patients under the age of
50 years. The modifiable risk components for CRC can be responsible for up to 50% of
cases of the disease, being possible to highlight: western diet, overweight and obesity,
smoking, excessive alcoholism, high consumption of red or processed meat, sedentary
lifestyle and low consumption of dietary fiber, whole grains and other nutrients. Such
habits alter the intestinal microbiome and, when combined with a positive family history
and changes in metabolic and immunological pathways, increase the chance of
developing CRC. As for the clinical manifestations of CRC, nonspecific symptoms may
be present, such as: change in bowel habits, iron deficiency anemia, abdominal pain,
inappetence, weight loss and hematochezia due to rectal bleeding, are part of the disease.
Therefore, the diagnosis of CRC is based on screening and early screening of patients
who consider the risk factors and are of an age that justifies the research. Colonoscopy is
the gold standard diagnostic method for screening the disease, which, in addition to
providing high sensitivity and specificity, allows the resolution of the condition during
the procedure, through the resection of neoplastic and/or pre-malignant lesions. Still, in
reserved cases, in which surgical resection is not feasible, chemotherapy is an adjuvant
therapeutic option with excellent results.

Keywords: colectomy, colonoscopy, colorectal Cancer, mass screening.

1 INTRODUCAO

O céancer colorretal (CCR) é a neoplasia mais frequentemente diagnosticada e a
principal causa de cancer no sexo masculino com idade inferior aos 50 anos. Em
contraste, essa afec¢do corresponde a segunda maior mortalidade e a quarta maior
incidéncia de malignidade nas mulheres, ficando atrds do cancer de mama, de tireoide e
o melanoma, respectivamente (SIEGEL et al., 2020). Nesse contexto, estudos sugerem
que, embora a taxa de incidéncia da doenca venha sofrendo quedas em adultos mais
velhos com o aumento da triagem e alteracfes nos padrdes de fatores de risco, é notério
um aumento da ocorréncia e da mortalidade do CCR em pacientes com idades inferiores
aos 50 anos (SIEGEL et al., 2020; BURNETT-HARTMAN et al., 2021).

Quanto aos fatores de risco, estudos aventam que mais da metade dos casos de
CCR sao correlacionados a fatores de risco modificaveis, dos quais destacam-se: dieta
ocidental, sobrepeso e obesidade, tabagismo, consumo excessivo de alcool, consumo
elevado de carne vermelha ou processada, sedentarismo, baixo consumo de fibra

dietética, grdos integrais e outros nutrientes. Diante disso, acredita-se que substancias
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presentes nos elementos supracitados sao responsaveis pela modificagdo do microbioma
intestinal, em concomitancia as vias metabolicas e imunoldgicas que medeiam o
desenvolvimento da neoplasia (SIEGEL et al., 2020; SONG; CHAN; SUN, 2020;
BURNETT-HARTMAN et al., 2021).

Sobre as manifestacdes clinicas do CCR, alteracdo do habito intestinal, anemia
ferropriva, dor abdominal, inapeténcia, perda ponderal e hematoquezia por sangramento
retal, fazem parte da apresentacdo da afeccdo. Os sintomas séo inespecificos para o
diagnostico de maneira isolada, mas quando presentes, tendem a refletir o estagio
avancado do CCR e pior prognostico (THANIKACHALAM; KHAN, 2019; HULL etal.,
2020; BURNETT-HARTMAN et al., 2021). Nesse sentido, o diagndstico do CCR ¢é
pautado no rastreio e triagem precoce dos pacientes que contemplam os fatores de risco
e possuem idade que justifique a pesquisa (ISSA; NOUREDDINE, 2017).

Quanto ao método considerado padrdo ouro para o rastreio da doenca, tem-se a
colonoscopia, que proporciona alta sensibilidade e especificidade. Ademais, vale ressaltar
que o exame, além de possibilitar a deteccdo do CCR, pode ser resolutivo, uma vez que
é factivel a resseccdo de lesdes neoplasicas e/ou pré-malignas durante o procedimento
(ISSA; NOUREDDINE, 2017). Por fim, nos casos em que a ressecg¢do cirurgica ndo seja
possivel, pode-se langcar mao da quimioterapia como um método adjuvante ou como uma
forma de prolongamento da sobrevida do paciente (ITATANI; KAWADA; SAKAI,
2018; FAN et al., 2021; HULL et al., 2020).

2 OBJETIVO
O objetivo deste artigo é reunir informacgdes, mediante analise de estudos recentes,
acerca dos aspectos inerentes ao cancer colorretal, sobretudo os métodos de rastreamento

e manejo terapéutico.

3 METODOLOGIA

Realizou-se pesquisa de artigos cientificos indexados nas bases de dados Latindex
e MEDLINE/PubMed entre os anos de 2017 e 2021. Os descritores utilizados, segundo o
“MeSH Terms”, foram: colorectal cancer, screening, colonoscopy e diagnosis. Foram
encontrados 399 artigos, segundo os critérios de inclusdo: artigos publicados nos altimos
5 anos, textos completos, gratuitos e tipo de estudo. Papers pagos e com data de
publicacdo em periodo superior aos ualtimos 5 anos foram excluidos da analise,

selecionando-se 10 artigos pertinentes a discussao.
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4 EPIDEMIOLOGIA

Estudos apontam que desde 1980 houve uma queda nas taxas de incidéncia de
CCR em razdo do aumento da triagem e das mudangas nos padrdes de fatores de risco.
Contudo, este progresso estd cada vez mais limitado aos adultos mais velhos, pois desde
1990 observa-se um aumento tanto da ocorréncia, quanto da mortalidade do CCR em
pacientes com menos de 50 anos, muitas vezes referida como doenca de inicio precoce
(SIEGEL et al., 2020; BURNETT-HARTMAN et al., 2021).

Algumas pesquisas sugerem as possiveis causas dessas tendéncias. Os padrdes de
incidéncia de CCR de inicio precoce sdo semelhantes em homens e mulheres, logo nao
sdo especificas do sexo. Contudo, variam de acordo com o sitio anatdmico (tumores
predominantemente no célon distal e reto), estagio (principalmente doenca em estagio
avancado), raca e etnia (principalmente brancos e ndo hispanicos) e area geografica da
residéncia (SIEGEL et al., 2020; BURNETT-HARTMAN et al., 2021).

5 FATORES DE RISCO

Fatores relacionados ao estilo de vida, como os exemplificados a seguir,
constituem fatores de risco para CCR de inicio precoce ou neoplasia colorretal avancada.
Pesquisas estimam que aproximadamente 50% dos casos de CCR sdo atribuidos a fatores
de risco modificaveis. Dentre eles, destacam-se: dieta ocidental, sobrepeso e obesidade,
tabagismo, consumo excessivo de alcool, consumo elevado de carne vermelha ou
processada, sedentarismo, baixo consumo de fibra dietética, gréos integrais e outros
nutrientes. Esses fatores alteram o microbioma intestinal, juntamente com as vias
metabdlicas e imunoldgicas que medeiam o desenvolvimento do CCR (SIEGEL et al.,
2020; SONG; CHAN; SUN, 2020; BURNETT-HARTMAN et al., 2021).

No que tange ao microbioma intestinal, diversos estudos tém relacionado o papel
dos componentes da dieta na regulacdo desse e seu impacto no risco do desenvolvimento
de cancer. Pesquisas recentes indicam que as mudancas no microbioma permitem que
fatores de risco ambientais iniciem e promovam o CCR. No entanto, ndo esta claro se as
alteracbes no microbioma intestinal contribuem para o desenvolvimento de CCR
esporadico ou resultam dele (CHAN; SUN, 2020; SIEGEL et al., 2020; SONG;
BURNETT-HARTMAN et al., 2021).

A historia familiar da doenca é o fator de risco mais forte para o desenvolvimento
do CCR. Pessoas que possuem parente de primeiro grau diagnosticado com CCR tém 2-

4 vezes o risco de alguém sem historico familiar, com maior risco de diagndstico antes
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dos 50 anos e multiplos parentes afetados. Ademais, embora uma propor¢ao maior de
CCR precoce seja hereditaria em comparagdo com CCR tardio, a maioria dos casos é
esporédica (CHAN; SUN, 2020; SIEGEL et al., 2020). Outros fatores de risco potenciais
para CCR de inicio precoce que foram propostos incluem diabetes, exposicdo a
antibioticos, estresse, corante alimentar sintético e aditivos alimentares (BURNETT-
HARTMAN et al., 2021).

6 MANIFESTAGOES CLINICAS

Fazem parte da apresentacdo clinica do CCR: alteracdo do habito intestinal,
anemia por deficiéncia de ferro, dor abdominal, perda de apetite, perda de peso e
hematoquezia por sangramento retal. Os sintomas isoladamente sdo pouco especificos
para o diagnostico, entretanto, quando presentes, tendem a refletir o estagio avancado do
CCR e pior prognostico. Para um melhor desempenho do diagnostico tem-se associado
as manifestacdes clinicas a um modelo de risco contendo idade, sexo e historico médico
(THANIKACHALAM; KHAN, 2019; HULL et al., 2020; BURNETT-HARTMAN et
al., 2021).

Em pacientes que possuem CCR de inicio precoce 0s sinais e sintomas de bandeira
vermelha precedem a maior parte dos casos. O sangramento indolor pode antecipar outros
sintomas do CCR em 2 a 3 anos. No entanto, evidéncias recentes mostraram que 0
diagndstico de CCR em adultos jovens é realizado em média 6 meses ap6s o inicio dos
sintomas. Nesse sentido, o sintoma de alerta mais comum é o sangramento retal,
associado a dor abdominal, mudanca nos habitos intestinais (como constipacdo e
diarreia), perda de peso inexplicavel e anemia. No entanto, apesar dessas manifestagdes
estarem relacionados com risco aumentado de CCR de inicio precoce, ainda ndo é certo
se essas manifestacdes sao preditivas de CCR de inicio precoce (MAURI et al., 2018;
SIEGEL et al., 2020; BURNETT-HARTMAN et al., 2021).

Aproximadamente 1/5 dos pacientes com CCR possuem metastases no
diagndstico e os sitios mais comuns séo linfonodos regionais, figado, pulmé&o e peritonio.
A sintomatologia da doenga metastatica depende do local acometido, podendo o
individuo apresentar dor abdominal, perfuracéo e abscesso por extensdo direta, ictericia
e dor no quadrante superior direito, linfadenopatia supraclavicular, nodulos
periumbilicais e dispneia (THANIKACHALAM; KHAN, 2019).

Brazilian Journal of Development, Curitiba, v.8, n.8, p. 60243-60253, aug., 2022



Brazilian Journal of Development
ISSN: 2525-8761

60249

7 RASTREAMENTO E DIAGNOSTICO

O diagndstico do CCR baseia-se no rastreamento e triagem precoce dos pacientes
que se enquadram nos fatores de risco e possuem idade que justifique a pesquisa. O
método considerado padrdo ouro para realizar o rastreamento, com alta sensibilidade e
especificidade, € a colonoscopia. Este exame, além de proporcionar a deteccdo da
patologia, possui carater resolutivo devido ao fato de que, por meio do colonoscopio,
consegue-se ressecar lesdes neoplasicas e lesbes pré-malignas em toda extensdo do
intestino grosso. Além disso, € considerado o recurso definitivo para CCR quando ha
alteracdo em outros exames que serdo abordados posteriormente. No que tange a sua
execucdo, trata-se de um procedimento relativamente seguro, com taxas de perfuragdo
intestinal inferiores a 1/1000 em virtude, principalmente, da realizacdo de polipectomia.
Contudo, seu custo ainda possui valores elevados, o que restringe sua ampla
disponibilidade para populacdo, prejudicando o screening para CCR (ISSA;
NOUREDDINE, 2017).

O screening para CCR reduziu a mortalidade por cancer entre 68% a 88% dos que
realizam o rastreamento, frente aos que ndo o fazem. Dessa forma, torna-se evidente a
necessidade da realizacdo da colonoscopia em massa, proporcionando reducdes drasticas
na mortalidade geral por CCR. Porém, seu beneficio desfruta de tais niUmeros a depender
da localizacdo da neoplasia, podendo variar de acordo com a apresentacdo ser distal ou
proximal (ISSA; NOUREDDINE, 2017).

Ademais, existem outras formas mais econdmicas de realizar o rastreamento de
CCR na populacdo. Através da Pesquisa de Sangue Oculto nas Fezes (PSOF), consegue-
se predizer o surgimento de formas neoplésicas agressivas em até 10 anos, com redugédo
em 18% na mortalidade. Assim, em virtude de sua alta disponibilidade, baixo custo e
grande relevancia, recomenda-se a realizacdo anual da PSOF em pacientes maiores de 50
anos, apés 10 anos de acompanhamento a triagem pode ser realizada em um intervalo de
tempo maior, passando a ser solicitado a PSOF a cada 2 anos (ISSA; NOUREDDINE,
2017; HULL et al., 2020).

A estratégia de screening de acordo com idade e fatores de risco associados é a
gue mostrou-se mais promissora e com maiores beneficios. Sua aplicagdo de forma
adequada possibilita um melhor prognéstico ao paciente com CCR e proporciona
economia ao sistema de salde, uma vez que 0s gastos com o rastreamento economizam
internacOes, tratamentos sofisticados e onerosos, reservando estes para casos mais graves

e especificos. Nesse sentido, a estratificacdo de risco corrobora para que sejam utilizados
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recursos de acordo com estado e caracteristicas do paciente (ISSA; NOUREDDINE,
2017; HULL et al., 2020).

Por fim, apesar de proporcionar inumeras vantagens conforme descrito, ainda
existem barreiras que precisam ser ultrapassadas, o custo elevado de alguns métodos
impossibilitam sua realizacdo como forma de rastreamento. Atrelado a isso, pode-se
destacar, também, a falta de educag&o acerca do CCR e os beneficios de uma triagem
adequada. Inseguranca, medo, falta de recursos monetéarios e descuido com o preparo do
exame sdo exemplos de variaveis que poderiam ser solucionadas com a educagdo
populacional e medidas publicas (ISSA; NOUREDDINE, 2017).

8 MANEJO TERAPEUTICO

O manejo terapéutico do CCR divide-se em abordagem cirurgica e
quimioterapica. No que tange ao manejo cirdrgico, como comentado anteriormente, o
método mais utilizado é a ressec¢do endoscopica, devido ao fato de ser uma abordagem
minimamente invasiva para remocdo de lesdes neoplasicas e pré-malignas. Ainda que
seja um método menos invasivo em comparacao as abordagens cirdrgicas convencionais,
a disseccdo endoscopica da submucosa apresenta riscos de perfuracdo e sangramento,
respectivamente 6% e 1%. Ademais, em algumas situacbes em que hd acometimento
linfonodal, pode ser necessario submeter esses pacientes a uma colectomia adicional em
virtude da metastase linfonodal presente (ISSA; NOUREDDINE, 2017; ITATANI;
KAWADA,; SAKAI, 2018).

Para 0s casos em que a intervencao endoscopica € insuficiente ou incapaz, pode-
se lancar méo da abordagem videolaparoscépica ou convencional. Diante do avango das
técnicas laparoscopicas, a cirurgia aberta estd deixando de ser utilizada em razdo das
vantagens proporcionadas por métodos mais modernos. Nesse sentido, a via
laparoscépica proporciona menor tempo de internacdo, menores taxas de mortalidade,
menores custos e melhores prognosticos oncologicos, sendo 0 método de escolha quando
for necessario (ITATANI; KAWADA,; SAKAI, 2018).

A colectomia laparoscopica depende, inicialmente, de uma avaliacdo por
colonoscopia para determinar a extensdo e a localizacéo estimada da lesdo. Apos, realiza-
se um planejamento cirdrgico para estipular a melhor estratégia e técnica a ser executada.
Se a lesdo estiver na por¢do mais proximal do intestino grosso, pode-se optar por uma
hemicolectomia direita, se estiver localizada na porcdo distal, pode-se realizar a

hemicolectomia esquerda. Em casos de maltiplas lesGes ou extenso acometimento, pode-
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se realizar a colectomia total, contudo, independente da por¢cdo removida, opta-se por
fazer a remocdo da cadeia linfonodal para prevencdo de metéstase devido a contetdo
adjacente afetado. Além disso, necessita-se avaliar a funcéo intestinal pré-operatdria e
buscar preserva-la ao maximo (ITATANI; KAWADA; SAKAI, 2018).

Por fim, existe a quimioterapia como um método adjuvante ou como forma de
prolongar a vida de pacientes com CCR irressecavel. Diante de pacientes que s&o
submetidos a ressecgéo por colonoscopia e possuem acometimento linfonodal positivo, a
abordagem quimioterapica proporciona melhora significativa na sobrevida destes.
Quando se trata de pacientes com metastases a distancia, como metastase hepatica, a
quimioterapia também pode auxiliar na contencdo da disseminagdo do cancer. Portanto,
deve-se avaliar caso a caso para realizar a melhor indicagdo (ITATANI; KAWADA;
SAKALI, 2018; HULL et al., 2020; FAN et al., 2021).

10 CONCLUSAO

O CCR é uma neoplasia muito frequente tanto no sexo masculino, quanto no sexo
feminino. Nesse contexto, apesar da incidéncia da doenca apresentar reducdo de suas
taxas em adultos mais velhos, com o aumento da triagem e alteracdes nos padrdes de
fatores de risco, € inegavel o aumento da ocorréncia e da mortalidade do CCR em
pacientes com idades inferiores aos 50 anos. Tal fato, deve-se principalmente a habitos
alimentares e estilo de vida pouco saudaveis adotados por parcela significativa da
populacdo mundial. Nao por acaso, mais da metade dos casos de CCR sdo paragonados a
fatores de risco modificaveis que propiciam alteracGes no microbioma intestinal, na
resposta imunoldgica e nas vias metabolicas locais, culminando no desenvolvimento da
neoplasia.

Ainda, o diagnostico do CCR ¢é dificultado pelo fato de que seus sintomas sdo
inicialmente inespecificos, sendo diagnosticado em estagios mais avangados em grande
parte dos casos. Por esse motivo, € de suma importancia a pesquisa e o desenvolvimento
de novos metodos que, aliados a colonoscopia, possibilitem uma identificacdo precoce da
afeccao.

Outrossim, 0 Unico tratamento efetivo para essa neoplasia é a ressec¢do da area
afetada. Entretanto, em casos em que esta ndo é possivel ou ndo é efetiva, o Unico método
adjuvante disponivel atualmente € a utilizacdo da quimioterapia, restringindo e muito o
arsenal terapéutico do médico assistente. Sendo assim, fica clara a necessidade de novas

terapias para o combate ao CCR, possibilitando uma estratégia personalizada e melhor
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direcionada a cada paciente, levando em consideracéo as particularidades inerentes a cada

individuo.
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