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RESUMO

O cancer de estdbmago € um tumor maligno que afeta uma porcentagem relevante da
populacdo mundial, possuindo causas multifatoriais para o desenvolvimento desta pato-
logia. Os principais fatores de risco evidenciados a partir dos estudos associados a essa
neoplasia estdo relacionados a nutricdo, dieta inadequada, Diabetes Mellitus, bactéria
Helicobacter pylori, apontada como uma das principais causas, e fatores hereditarios por
meio da transmissdo autossdmica dominante do gene com mutacdo germinativa CDH1.
Geralmente, o diagnostico é dificil, pois em sua fase inicial ele ¢ silencioso, apresentando
apenas alguns sintomas quando o quadro esta mais avancado, contudo, o conhecimen-
to adquirido atualmente sobre a fisiopatologia do cancer gastrico, mesmo que parcial,
fornece perspectivas estimulantes para prevencao e diagnostico precoce.
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ABSTRACT

Stomach cancer is a malignant tumor that affects a significant percentage of the
world population, having multifactorial causes for the development of this pathology.
The main risk factors evidenced from the studies associated with this neoplasm are
related to nutrition, inadequate diet, Diabetes Mellitus, Helicobacter pylori bacterium,
pointed as one of the main causes and hereditary factors through the autosomal
dominant transmission of the gene with germ mutation CDH1. Diagnosis is generally
difficult because, in its initial phase, it is silent, presenting only a few symptoms when
the condition is more advanced, but the current knowledge about the pathophysiol-
ogy of gastric cancer, even if partial, provides stimulant perspectives for prevention
and treatment. early diagnosis.
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1 INTRODUCAO

Com mais de dez milhdes de novos casos e mais de seis milndes de mortes por
ano, o cancer € uma das causas de maior morbimortalidade no mundo, de acordo
com Trufelli e outros autores (2008). Dentre os mais variados tipos de cancer merece
destaque o de estdbmago, devido a sua alta incidéncia, ocupando o quinto lugar na
lista de neoplasias mais comuns e com alta taxa de mortalidade nos estagios finais da
doenca, caracterizando assim um problema de saude publica a ser discutido e com-
batido (TODESCATTO et al, 2017).

No cenario brasileiro, a categoria do cancer de estédmago foi responsavel por 14.265
registros de obito em 2015 (SILVA, 2018). Conforme dados do Instituto Nacional do Can-
cer, o tumor gastrico esta entre os que mais causam mortes, sendo o terceiro de maior
ocorréncia nos homens e o quinto nas mulheres, por esse motivo o quantitativo estima-
do para o ano de 2017 foram de 20.520 novos doentes (GUIMARAES; SALES, 2017).

Por outro lado, o decréscimo do cancer de estbrmago ocorreu tanto nas capitais
quanto em outros municipios, sendo 43,9% nas capitais e 34,6% nos demais municipios,
esse decréscimo, por sua vez, ocorreu de forma mais rapida nas capitais, pois elas ja
apresentavam menores taxas em relacdo a outras neoplasias analisadas desde 1993, nos
demais municipios essa diminuicdo so ocorreu apos dez anos (AZEVEDO et al, 2011).

Apesar do decréscimo nos valores de obitos por neoplasias gastricas, ainda existe a
necessidade, segundo Magalhées e outro autores (2008), de orientar a populagdo quanto
aos aspectos que levam o individuo a adoecer, desse modo os profissionais de saude pre-
cisam orientar cada pessoa de forma clara e objetiva, para que todos sejam capazes de
desenvolver acdes preventivas com intuito de promover o autocuidado de maneira eficaz.
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Os varios estudos realizados permitem a deteccdo precoce do cancer, o que
despertou um maior interesse nos estudos cientificos, os quais ajudaram a obter uma
melhor definicdo de prognostico e das acdes a serem realizadas para o devido tra-
tamento (CAMPOS et al, 2007). Dessa forma o presente estudo tem como finalidade
responder a seguinte questdo: quais os fatores preponderantes para o desenvolvi-
mento do cancer de estbmago? Tendo como objetivo analisar as causas que levam
um individuo a desenvolver o cancer de estébmago.

2 METODOLOGIA

Este artigo trata-se de uma revisao integrativa, utilizando o meétodo de Mendes,
Silveira e Galvéo (2008), percorrendo as seis etapas descritas pelos mesmos, sendo
estas: questdo de pesquisa; busca na literatura; categorizacdo dos estudos; avaliacdo
dos estudos; interpretacdo dos resultados e sintese do conhecimento.

A coleta de dados foi realizada em maio de 2019, utilizando artigos cujo tema
aborda o objetivo deste trabalho, incluindo-se todos os artigos originais relacionados
as seguintes estratégias de buscas: Neoplasias gastricas AND crescimento e desen-
volvimento AND causalidade OR causa; Neoplasias Gastricas AND fatores biologicos;
Neoplasias Gastricas AND Causalidade.

Ademais, os artigos incluidos nesta revisdo integrativa sédo do periodo entre
2014 a 2019 que se encontravam indexados nas bases de dados Sistema On-line de
Busca e Analise de Literatura Médica (MEDLINE) e Literatura Latino-americana e do
Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) por meio da base de dados Biblioteca Virtual
em Saude (BVS), nos idiomas portugués, espanhol e inglés. Foram excluidos desta
revisdo teses, dissertacdes, trabalhos de conclusédo de curso e livros ainda que rela-
cionados ao tema.

Abaixo encontra-se o quadro de fluxograma dos artigos utilizados para a cons-
trucdo desta revisdo integrativa.

Quadro 1 — Fluxograma de selecdo dos artigos

TOTAL APOS A APOS A szAAD'g‘;'
- BASE DE | DE ARTIGOS | LEITURA LEITURA
ESTRATEGIA | DADOS | ENCONTRA- | DOSTITU-| DOs | RRTEOS | TOTAL
DOS LOS RESUMOS
GRA
neoplasias MEDLINE 34 03 01 01 01
gastricas AND
crescimento
e desenvolvi-
men-to AND LILACS 02 01 01 01 01
causalidade
OR causa
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TOTAL APOS A APOS A ’fl?l?;AAD'g;'
. BASE DE | DE ARTIGOS | LEITURA LEITURA
ESTRATEGIA DADOS | ENCONTRA- | DOS TiTU- DOS ﬁi?l\?’l(‘)l?.s- TOTAL
DOS LOS RESUMOS
GRA
Neoplasias MEDLINE 2.534 300 55 05 04
Gastricas
AND fatores | LILACS 8 3 02 0 0
biologicos
Neoplasias | MEDLINE 219 52 23 04 04
Gastricas
AND LILACS 7 01 01 0 0
Causalidade
TOTAL DE ARTIGOS INSERIDOS NA REVISAO INTEGRATIVA (SEM REPETICOES): 08

Fonte: Dados de pesquisa (2019).

3 RESULTADOS E DISCUSSOES

3.1 CARACTERIZACAO DOS ESTUDOS

Foram encontrados 8 artigos no total, dos quais 7 foram da Medline e 1 do Lilacs,
dentre eles 2 foram publicados no ano de 2014, 2 no ano de 2015, 2 no ano de 2018 e
2 no ano de 2019. Sendo 1 artigo em portugués e 7 artigos em inglés.

O quadro abaixo lista os artigos usados para a elaboracao desta revisdo inte-
grativa. Contendo o cddigo que lhe foi atribuido pelos autores, titulo em portugués,
periodico, ano de publicacdo e base de dados na qual o artigo esta indexado.

Quadro 2 — Estudos primarios identificados nesta revisdo integrativa

. : . ANO DE PUBLI- BASE DE
CODIGO TITULO PERIODICO CACAO DADOS
Xenofagia no Helicobacter pylori - e Journal of
ART.1 cancer gastrico induzido pelo virus 2014 MEDLINE
. Pathology
Epstein-Barr
ART2 | Resistenciaainsulina:umfatorde | ong iver 2019 MEDLINE
risco oculto para cancer gastrico?
Cancer gastrico difuso hereditario:
ART3 | dpordagem cirurgica laparoscopica | po s aied 2015 MEDLINE
associada a mutacéo rara do gene
CDH1.
ART 4 Cancer gastlnco e fatorgs gssoaados Revista Sf:lELO 5015 LILACS
em pacientes hospitalizados Analytics
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GASTROEN-
ART. 5 Genética do cancer gastrico TEROLOGY & 2014 MEDLINE
HEPATOLOGY
ART 6 OIPA status “on” de Helicobacter
' pylori esta associado ao cancer gas- | BMC Cancer 2019 MEDLINE
trico no Nordeste do Brasil
ART.7 Tipos de carcinomas gastricos Int. 3. Mol. Sci. 2018 MEDLINE
Risco de cancer gastrico apos gas-
ART 8 trostomia endoscopica percutanea: Medical Hypo- 5018 MEDLINE
um estudo de coorte nacional de theses
base populacional.

Fonte: Dados de pesquisa (2019).

3.2 SINTESE DA REVISAO INTEGRATIVA

A sintese da revisdo integrativa inclui a analise de artigos relevantes que déo
suporte para a elaboracao deste artigo, possibilitando a construcao dele e a expansao
do conhecimento sobre os fatores preponderantes para o desenvolvimento do can-
cer gastrico, além de possibilitar a promocéo do autocuidado. Essa forma de pesquisa
possibilitou a condensacao de diversos estudos publicados acerca do tema.

Para a elaboracdo da sintese de revisdo integrativa, foram determinados os ob-
jetivos especificos e formulada questdo de pesquisa, além de identificar e coletar ar-
tigos relevantes dentro do critério de inclusdo e exclusdo estabelecidos previamente.

Apos realizar a leitura dos textos na integra, foi empreendida a releitura dos
mesmos de forma mais criteriosa, a fim de selecionar, para serem utilizados, apenas
aqueles que respondessem a questdo de pesquisa estabelecida por este artigo. Ao
fim da releitura detalhada, foi desenvolvido um quadro de sintese das informacdes
encontradas nos artigos no periodo de 2014 a 2019.

Quadro 3 - Sintese dos principais resultados dos estudos relacionados ao tema

CcODIGO OBJETIVO RESULTADOS PRINCIPAIS

O texto aborda sobre como o EBV pode causar o
cancer de estdbmago, focando no processo cata-
bodlico da autofagia e em seu papel paradoxal, de-
pendendo se seu contexto celular. Nesse contexto,
os autores do texto explicam de forma detalhada
como ocorre essa autofagia e as consequéncias
que ela traz para o organismo, sejam elas positivas
ou negativas, e dentre as consequéncias negati-
vas esta o cancer gastrico. Além disso os autores
também relatam o papel da autofagia no cancer
gastrico associado ao EBV.

Discutir como a infeccéo
por H. pylori e EBV ativa

a autofagia e como esses
patdgenos evitam o reco-
nhecimento e a degrada-

cao pela via autofagica.

ART.1
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CODIGO OBJETIVO

RESULTADOS PRINCIPAIS

Analisar se a resisténcia a
insulina é um fator de ris-

ART.2
co oculto para o cancer.

O artigo traz os principais mecanismos hipotéticos
para o desenvolvimento do cancer gastrico, mos-
trando a relacdo entre a neoplasia gastrica com a

resisténcia a insulina.

Relatar um caso diagnos-
ticado clinica e genetica-
mente, com tratamento
feito através de gastrec-
tomia radical videolapa-
roscopica

ART.3

O artigo mostra que mesmo havendo do pro-
cedimento cirurgico, como fistulas, infeccdes,
deiscéncias e complicacdes anestésicas podendo
atingir até 22% de morbidade e 4% de mortalida-
de, ha diversos beneficios da cirurgia precoce, que
ultrapassam aos realizados por meio da vigilancia
endoscopica seriada ou o diagnostico da neopla-

sia em pacientes sintomaticos.

Analisar os fatores asso-
clados ao cancer gastrico
em pacientes hospitali-
zados.

ARTA4

O baixo nivel socioeconédmico, inatividade fisica,
um padrao inadequado de dieta caracterizado pelo
consumo de alimentos com alto teor de sal, frituras
e baixa ingestdo de frutas, e a falta de acesso a ali-
mentos congelados foram fatores prevalentes para

0 cancer gastrico neste grupo de pacientes.

Objetiva definir grupos
de risco baseados na he-
reditariedade do cancer
gastrico. Podendo assim,
oferecer posteriormente
terapia de erradicacédo do
cancer precocemente, re-
duzindo complica¢des do
estado final da doenca.

ART. 5

esporadicamente, sem nenhum componente he-
reditario demonstravel. Acredita-se que menos de

As sindromes de cancer hereditario estao ligadas a

A grande maioria dos canceres gastricos surge

15% dos casos apresentam agrupamento familiar.

<3% dos casos de cancer gastrico.

Determinar qualquer
associacao entre a oipA,
uma proteina de mem-

brana da H. Pylori, e 0

cancer gastrico.

ART. 6

O gene especifico do H. pylori oip A foi sequen-
ciado com sucesso em todas as amostras avalia-
das. No geral, 81,1% (77/95) das cepas de H. pylori
sequenciadas apresentaram oipA funcional e
18,9% (18/95) apresentaram oipA néo funcional. O
estado funcional da oipA esta significativamente
associado ao cancer gastrico.

Discutir a classificacao

ART. 7 : R
dos carcinomas gastricos.

Notou-se que raramente € desenvolvido um can-
cer gastrico em um estédmago com auséncia de
gastrite, como a principal causa desta ¢ a infeccao
por H Pylori, a mesma é tida como a principal

causa de uma neoplasia gastrica.
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CcODIGO OBJETIVO RESULTADOS PRINCIPAIS

O estudo concluiu que o grupo que realizou uma
gastrostomia endoscopica percutanea tem um
Analisar o risco de cancer risco significativamente maior de desenvolver

gastrico apos gastrosto- | cancer gastrico. Pacientes que realizaram o proce-

mia endoscopica percu- | dimento mais de uma vez tiveram um risco ainda
tanea. maior. A possivel causa pode ser devido a infla-

magcao cronica causada por condi¢cdes quimicas e

fisicas do tubo.

ART. 8

Fonte: Dados de pesquisa (2019).

O cancer gastrico é o causador de uma quantidade consideravel de morbimor-
talidade em todo o mundo, estimando-se 952.000 novos casos de cancer gastrico
em 2012, esta descoberta classificou o cancer gastrico como o quinto tumor maligno
mais comum no mundo, desse modo, frente a esses indices, diversos autores realiza-
ram estudos relacionados a definicado, etiologia, diagnostico e tratamento da neopla-
sia gastrica (MCLEAN; EL-OMAR, 2014).

De acordo com Azevédo e outros autores (2015), a neoplasia gastrica € uma pa-
tologia multifatorial, sobre a qual, nos ultimos 25 anos, foram realizados estudos a fim
de investigar se a nutricdo e fatores relacionados a uma dieta inadequada provocam
0 aparecimento do cancer gastrico, assim foi observado que a ingestao de alimentos
cozidos em temperaturas muito elevadas podem induzir a producao de compostos
cancerigenos como as aminas aromaticas heterociclicas que aumentam o risco de
desenvolver cancer do trato gastrointestinal.

O mesmo autor lista alguns habitos alimentares que levam ao cancer gastri-
€O, como a baixa ingestdo de frutas e legumes, o alto consumo de alimentos ricos
em cloreto de sodio, que danifica a mucosa gastrica e leva ao desenvolvimento de
mutacdes endogenas, de nitratos que estdo presentes em carnes processadas e
alimentos defumados que ao serem ingeridos produzem potentes agentes cance-
rigenos (AZEVEDO et al, 2015).

O Diabetes Mellitus, segundo Yoon Jin Choi (2019), também favorece o surgi-
mento do CA. Ele afirma que isso ocorre, pois estudos relataram que pacientes com
cancer gastrico precoce possuiam um nivel mais alto de glicose e insulina em jejum,
além do colesterol total, quando comparados com o controle do cancer nao gastrico,
mostrando que a insulina esta associada ao cancer de estdbmago, quando se leva em
consideracdo ao nivel de glicose e insulina em jejum.

A infeccdo por Helicobacter pylori (Hp) é apresentada como a principal causa
conhecida que contribui para o surgimento de uma neoplasia gastrica (Zhang et al,
2018; Braga et al, 2019). No entanto, a proliferacdo da Hp pode ser interrompida pela
autofagia eficaz, autodestruicao de uma célula, processo fisiologico importante capaz
de impedir que células cancerigenas possam reproduzirem-se, além de ser uma via
pela qual ha destruicdo da bactéria Hp (Zhang et al, 2018).

Estudos revelam que a acdo carcinogénica da Hp € atribuida ao fato de ser
a principal causa de gastrite, uma vez que um estdbmago que ndo apresente gas-
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trite raramente desenvolve um cancer, pois a inflamacdo da mucosa gastrica gera
a atrofia oxintica que é essencial para o surgimento do CA; essa atrofia resulta em
uma hipoacidez gastrica, visto que a acidez estomacal possui a funcao de extermi-
nar micro-organismos ingeridos, por conseguinte, possibilitando o surgimento de
possiveis infeccdes secundarias oportunistas, que contribuem para a carcinogénese
gastrica (WALDUM, 2018).

Ainda de acordo com Zhang e outros autores (2018) a falha no processo de
autofagia contribui para a reproducao desenfreada de células cancerigenas e para
o descontrole de uma infecgdo por Hp e/ou do virus Epstein-barr, também um fa-
tor preponderante para o surgimento de uma neoplasia gastrica, segundo o autor,
uma vez que um dos principais mecanismos de destruicdo de células infectadas e
prejudiciais ndo ¢é funcional.

A neoplasia gastrica possui também uma consideravel correlacdo com a here-
ditariedade, acometendo individuos do mesmo grupo familiar e caracterizando-se
como sindrome do cancer gastrico Hereditario Difuso, € adquirida por transmissdo
autossdmica dominante e associada a mutacdo germinativa do gene CDH1, cor-
responde ao indice de ocorréncia de até 3% dos casos diagnosticados do cancer
gastrico (RIBEIRO et al, 2015).

Somado a isso, Mclean e outros autores (2014) afirmam que ha fatores heredi-
tarios que contribuem para o desenvolvimento do cancer gastrico, sendo eles clas-
sificados como esporadicos ou adquiridos. No entanto, a maior parte de ocorréncias
das neoplasias gastricas hereditarias surgem de forma eventual, sem que exista algum
componente hereditario demonstravel.

4 CONCLUSAO

O cancer gastrico esta entre as neoplasias malignas com um dos maiores indi-
ces do mundo, seu desenvolvimento € visto como multifatorial, possuindo distintos
fatores de risco para sua progressdo. Depreende-se que a nutricdo se correlaciona
com a neoplasia gastrica, como os habitos alimentares desregrados, excesso de so-
dio e nitrato nos alimento e consumo de alimentos em alta temperatura. Outro fator
preponderante sdo as doencas cronicas como o diabetes mellitus, que instiga a sus-
ceptibilidade para a neoplasia.

O microorganismo Helicobacter pylori (Hp), mostra-se como a principal causa
para o desenvolvimento da doenca, como também o déficit da autofagia, fisiologia
que ndo destroi as células pré-cancerigenas. Ha também a predisposi¢do genética
como forma de desenvolver a doenca, denominado sindrome do cancer gastrico He-
reditario Difuso, provocada por uma mutacdo germinativa do gene CDH1.

Dessa forma, foram obtidos dados sobre os principais fatores que levam o indi-
viduo a desenvolver o cancer gastrico, contudo, notou-se a escassez de artigos que
abordam sobre as causas que levam ao desenvolvimento da neoplasia gastrica, por-
tanto, é necessario que haja maiores pesquisas acerca desta tematica.
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