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RESUMO

Como uma doenca prevalente, complexa, invasiva e agressiva, o cancer (neoplasia maligna) afeta de maneira multifatorial
a vida do paciente, de modo que o estudo de multiplos fatores ligados ao cancer tem grande relevancia. O presente
trabalho objetiva, principalmente, revisar conhecimentos atuais dos processos bioldgicos da carcinogénese, do diagnostico
e do tratamento da doenca, bem como discutir o efeito de uma abordagem humanizada do didlogo com o paciente e da
escolha do tratamento adequado na influéncia da qualidade de vida dos mndividuos afetados pelo cancer. Sabe-se que o
principio da carcinogénese sao mutacoes e modificacoes celulares que nio sao reprimidas, uma meficicia do metabolismo
celular. Dessa forma, a prevaléncia de oncogenes, a atividade improdutiva de genes supressores de tumor e a alta expressao
de enzimas, como a telomerase, contribui para a alta proliferacio das células tumorais. Esse complexo e rapido
metabolismo carcinogénico contribui para a intensa expansividade e possibilita a invasao tumoral e metistase. Salienta-se
que, por ser intrinsecamente uma disfun¢ao biomolecular, nio ha restri¢ao etiria para a ocorréncia de tumores, sendo
presente desde os fetos - como teratomas, como também em adultos, alterando a homeostase humana de diversas
maneiras, seja por acao direta das células tumorais ou mediada por diferentes sindromes paraneopldsicas. O diagnostico
precoce mostra-se importante para a minimiza¢ao de danos e para a eficicia do tratamento e cura, sendo utilizados
métodos bioquimicos, como a quantificacio de substincias no sangue e urina, exames de 1magem, exames fisicos e
biopsias. Sio necessarios o bom manejo ético e de habilidades de comunicacio para noticiar o diagnéstico, ambos
determinantes da qualidade de vida do paciente e também de seu prognostico. O tratamento pode ser feito tanto
cirurgicamente, quanto clinicamente, incluindo as mais recentes terapias-alvo. O tratamento de tumores no Brasil tem
destaque no Sistema Unico de Satde (SUS) principalmente em centros especializados em oncologia, como o Centro de
Pesquisas Oncoldgicas em Florianopolis, o CEPON, da Secretaria de Estado da Satde de Santa Catarina. Nesses centros,
0 paciente tem acesso ao tratamento multiprofissional, que, além de objetivar a cura, possibilita a melhora na qualidade
de vida do mdividuo, por exemplo, por meio do uso da acupuntura para o manejo da dor crénica. L.ogo, de maneira
singular, é perceptivel que o cancer compromete a qualidade de vida do individuo em muiltiplos aspectos relacionados
direta ou indiretamente a patologia, de forma que é necessario compreender os virios fatores relacionados para ofertar a
melhor qualidade de vida possivel para o paciente.
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Introducio

O cancer ¢ uma das doencas mais
prevalentes em todas as idades no século XXI,
resultante de mutacoes em células germinativas ou
somaticas que se proliferam em crescimento
desordenado, que podem invadir tecidos adjacentes
ou oOrgaos a distancia, e que abrange mais de 100
diferentes tipos de doencas malignas. Um dos
principais genes afetados ¢ o supressor de tumor
que perde sua funcio, permitindo a multiplicacao
de células defeituosas; outro é o gene da proto-
oncogénese que sofre um ganho de funcao,
tornando-se hiperativado e assim estimulando a
multiplicacao desordenada de células cancerosas. A
técnica de exame laboratorial mais usada € bidpsia
com exame anatomopatologico. Apos o diagnostico,
o tratamento ¢ oferecido pelo Sistema Unico de
Saade (SUS) de diversas formas, seguindo a terapia
que mais se adapta ao paciente.

Objetivo

Este trabalho tem como objetivo realizar
uma breve revisio de literatura sobre o cancer e a
qualidade de vida das pessoas doentes, mostrar os
desafios, os impactos e os direitos que o paciente
tem resguardado juridicamente e executado pelo
Sistema Unico de Satde (SUS) para o tratamento
da doenca.

Método

Analisaram-se artigos de bases de dados
clentificos como Scielo e Pubmed, literaturas dos
conteudos de Histologia e Biologia Celular,
mformativos do Departamento de Enfermagem do
CCS/UFSC e do Centro de Estudos e Pesquisas
Oncologicas (CEPON) da Secretaria de Estado da
Saude de Santa Catarina, além de sites confiavels
como: Ministério da Saide, Fundacao Oswaldo
Cruz e Instituto Nacional do Cancer.

Revisio

Como comecga o cancer?
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O cancer ¢é uma neoplasia maligna
proveniente de um conjunto de células que se
proliferam mesmo na auséncia de fatores de
crescimento e que podem levar a metistase. Existem
fatores endogenos como o estresse genotoxico,
obesidade, envelhecimento, alteracoes herdadas,
historico  reprodutivo,  alteracbes  imunes,
ancestralidade/etnia, sexo biologico, hormonios em
excesso ¢ fatores exogenos como a radiacio
1onizante, raios UVA e UVB, tabagismo, dieta,
fatores hormonais orais ou injetavels, infeccao viral
e alcoolismo, que podem causar danos celulares no
DNA, se¢ja em sequéncias codificantes, de modo
que alteram as funcoes celulares, seja em sequéncias
nao codificantes. Para evitar essas alteracoes,
existem mecanismos para reparar os danos celulares
que ocorrem de maneira recorrente e causar a
morte celular programada, porém, em células
cancerigenas esses mecanismos nao sao eficientes
devido ao acimulo de mutacoes que deixam o ciclo
celular desregulado, de modo a causar uma
proliferacao desordenada, que pode ser benigna ou

maligna.'

Quais os principais genes envolvidos?

Os genes supressores de tumor tém a fun¢ao
de codificar proteinas que 1dentificam danos
celulares e promovem o seu reparo, ou até mesmo
mduzem um processo de apoptose, a morte celular
programada que nao afeta células e tecidos vizinhos
pela auséncia de processos inflamatérios. No caso
de cancer este gene Supressor de Tumor pode estar
desativado com perda de funcio, de modo que

31,32

permitird a replicacao das células defeituosas.

O gene supressor de tumor TP53, mais
mutado em tumores humanos (cerca de 50% dos
tumores), € responsavel pela regulacao da expressiao
de genes que estao relacionados com a parada do
ciclo celular e a apoptose. Em condi¢oes normais a
proteina p53 se liga ao DNA, 1dentifica o dano e,
por meio da interrupcao do ciclo celular, permite a
acao de mecanismos sobre esse dano. Baixos niveis
de dano no DNA induzem a expressio de
antioxidantes e a reparacao do DNA, enquanto altos
nivels de dano no DNA estimulam a geracio de
espécies reativas de oxigénio (ROS), causando a
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morte celular por apoptose (niao causa mflamacao,
que afetaria as células vizinhas).

Uma 1lustracio das alteracoes génicas
supracitadas ¢ a Sindrome de Li-Fraumeni (LFS)
doenca genética autossdmica dominante, causada
por uma mutacio no gene que codifica a p53. Essa
sindrome ¢ um exemplo de que os danos causados
por fatores exogenos nao sao a unica causa de
meficiéncia da funcao da p53, ela pode ser causada
também por herancas genéticas. A consequéncia
dessa sindrome ¢é um fenétipo multicancerigeno,
pois, como o mecanismo da p53 é prejudicado,
danos no DNA que podem causar cancer sio
perpetuados por meio da divisio celular.”

Outros genes que podem ter sua capacidade
funcional alterada, desta vez com aumento da
funcao, sao denominados oncogenes, versoes
mutantes de proto-oncogenes que em condicoes
patoldgicas estardo superativados (com ganho de
funcio), estimulando a proliferacio celular. Eles
expressam produtos ativos que desregulam o
crescimento e a divisao celular, por melo da
superproducao  de fatores de crescimento;
codificacao de fatores de receptores de crescimento;
moléculas de transduciao de sinal; fatores de
transcricio; atividade da telomerase, entre outros.

Um exemplo de oncogene ativado € a super
expressao da telomerase, enzima que promove o
encurtamento dos teldomeros/extremidade dos
cromossomos a cada divisio celular.  Esse
encurtamento ocorre pela meficiéncia da duplicagcao
do DNA em sua extremidade final. Com esse
encurtamento, ocorre uma perda progressiva de
genes, até que em um determinado momento as
func¢oes celulares, inclusive controle do ciclo celular,
sao afetadas, de modo que acontece uma limitacao,
ou at¢ mesmo fim, das divisoes celulares. Essa
limitacao de divisdo celular nio estd presente nas
células tumorais, por causa da super expressio da
enzima telomerase, que nio estd presente em
células somaticas tipicas. A telomerase adiciona
sequéncias de DNA nao codificantes na
extremidade do DNA, de forma que nio ocorre um
encurtamento  significativo  dos  telébmeros e
consequentemente nao 1mpossibilita a  divisao
celular. Assim, disfuncoes de vias de supressio
tumoral combinadas a presenca significante de
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telomerase contribuem para o aparecimento do
cancer.”

Propagacio do Cancer

Penetracao direta de tecidos adjacentes pelo
tumor ocorre quando este cresce e se estende ¢ a
consequente mnvasao linfovascular geralmente é o
primeiro passo para ocorréncia de metastase. Na
metistase, células tumorais se desprendem do
tumor primario, degradam matriz extracelular,
chegam a vasos sanguineos e linfaticos, ou criam
novos vasos (angiogénese), deslocam-se pelos vasos
e formam novas lesdes tumorals (tumores
secunddrios) em tecidos e oOrgaos distantes. Essa
configuraciao determina estigio IV do cancer, com
prognostico muito pouco favoravel na maioria dos
casos. A capacidade de mvadir e de se espalhar
diferencia o tumor maligno (cincer) do tumor
benigno.™

O processo de anglogénese ocorre porque
células tumorais tém uma taxa de crescimento
anormalmente Intensa, portanto precisam de
nutrientes. Para 1sso induzem formacio de novos
Vasos a partir de vasos pré-existentes, € a metastase
pode ocorrer por esses vasos. Inibidores de
anglogénese podem ajudar a combater o cancer,
diminuindo nutricdo do tumor e chance de

5,6

metastase.

Segundo a Teoria da Semente e Solo,
proposta pelo cirurgiao inglés Stephen Paget, em
1889, a metistase nio € aleatoria, e alguns tumores
$A0 mais propensos a irem para certos tecidos
(organotropismo). Por exemplo: cancer de prostata
tende a se espalhar para ossos, ¢ 0 melanoma uveal
val  principalmente  para o figado. Esse
conhecimento pode facilitar o monitoramento do
cancer, sabendo as dreas com malor chance de
serem afetadas com tumores secundarios.”’

Teratologia

No cancer testicular os tumores sao
dertvados de células germinativas primordiais
(CGPs) durante o estigio de diferenciacio de
gonocitos para outros tipos celulares. O aumento na
populacao dessas células atribui-se a exposicoes
maternas/fetais a fatores ambientais como a niveis
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de radiacao entre a 5° e a 6° semana de gestacao. Ja
Teratomas Maduros do Cordio Umbilical sao
tumores compostos por tecidos maduros derivados
de mais de uma camada de células germinativas,
associados a malformacodes congénitas fetais. O
tumor apresenta componentes solidos e cisticos, de
aspecto benigno, sendo dificil de diagnosticar
apenas  por Imagem, requerendo  exames
histopatologicos.  Sendo assim, ¢ de extrema
mmportancia o diagnéstico precoce para prevencao
secundaria e a eficacia do tratamento.”

Sindromes paraneoplasicas

A producio de mediadores quimicos ou
hormonios, ou a resposta imunoldgica a um cancer
podem levar a diferentes sintomas ou sinais clinicos
que caracterizam as sindromes para neoplasicas.
Por exemplo: alguns tumores induzem a
sintetizacao de hormoénio antidiurético (ADH), tais
como: cancer de pancreas, duodeno, cabeca,
pescoco, e principalmente tumores encefilicos e
pulmonares como carcinoma de pequenas células,
as quais produzem ADH ectopicamente. Estes
podem levar a Sindrome da Secre¢ao Inapropriada
do Hormonio ADH  (SIADH), doenca
caracterizada por quadros de: aumento da
osmolalidade da urina, diminuicao da osmolalidade
sérica e hiponatremia. O tratamento consiste na
restricio de fluidos, correcio dos niveis de sodio
sérico e usos de antagonistas nos receptores de
vasopressina.””'

Exames complementares para diagnéstico

Os exames laboratoriais mais precisos para
deteccao do tipo de tumor sao a bidpsia liquida ou
a biopsia sélida. Na maioria das situacoes, a biopsia
crurgica, com retirada de tecido sélido, é
necessaria. Mas a puncao por agulha permite a
biopsia liquida: coleta de tecido bioldgico nao-solido
para andlise (sangue e urina), que pode ser feita
repetidamente, ¢ pouco ou nao-invasiva e pode
também fornecer informacio diagnostica, sobre
risco de metastase, especificidades das células,
eficicia do tratamento e progressio da doenca. As
principais substancias detectadas pelo exame sao as

CTGCs e ctDNA, entre outras.’
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O que sio CTCs e ctDNA?

Fragmentos celulares ou células livres,
liberado por apoptose ou outros processos, que
podem fornecer informacoes sobre o tumor do qual
se originaram. As ctDna = DNA tumoral em
crculacio e as CTCs = células tumorais em
circulacio estio envolvidas no processo de
metastase em que cerca de 1 a 10 CTCs por mL de
sangue ja ¢ imndicativo de alerta para metastase.
Assim, alta concentracao indica maior possibilidade
de metastase e de tumor mais avancado. Lssas
células também podem ser contadas para verificar a
eficacia de tratamento."”

O que € o Efeito Warburg e o qual a relacio desse
efeito com o cancer?

O Efeito Warburg, descoberto por Otto
Heinrich Warburg, que rendeu o prémio Nobel de
Medicina em 1931, envolve a via enzimatica da
lactato desidrogenase, enzima que converte piruvato
em lactato durante o processo de fermentacio latica.
Desse modo, descobriu-se que as células cancerosas
fazem fermentaciao latica, mesmo com oxigénio
suficiente para respiracio celular.”

O cancer pode acontecer em qualquer parte do
corpo humano?

Sim, onde houver células! Mas existem
tecidos mais ou menos propensos ao risco de
cancer.

Qual o cancer mais comum?

O cancer de mama ¢ um dos mais incidentes
em mulheres, seguido pelo colo do ttero; nos
homens, o cancer de préstata. Em ambos os sexos,
o cancer de colo e reto, traqueia, bronquios e
pulmao, glaindula tireoide e estbmago.

Como informar o diagnéstico?

O estigma da doenca, fantasias relacionadas
ao seu conhecimento e dificuldade do profissional
em lidar com a morte compdéem os primeiros
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dilemas para veicular a informaciao da doenca ao
paciente e aos famihares. Conforme o Art. 34, Cap.
5 do Codigo de Etica Médica, ¢ vedado ao médico
deixar de informar ao paciente o diagnéstico, o
prognostico, os riscos e 0s objetivos do tratamento,
salvo quando a comunicacao direta possa lhe
provocar dano, devendo, nesse caso, fazer a
comunicacao a seu representante legal. Ademais,
em consonancia com o protocolo SPIKES o médico
deve avalhar: Setting (contexto); Perception
(percepcao); Invitation  (convite); Knowledge
(conhecimento); Explore emotions (explorar
emocoes); Strategy and summary (estratégia e
resumo) para entregar a noticia de forma menos
agressiva possivel e sem causar maiores prejuizos ao
paciente. "

Quais as formas de tratamento?

Os tratamentos mais aplicados sdo:
quimioterapia, a qual interfere na divisio celular por
mecanismos diversos (ataca o DNA; decompoe
enzimas e proteinas; inibe enzimas reparadoras) e
assim promove a Interferéncia inespecifica em
diversos tecidos - os tecidos mais atingidos sio os
que tém ciclo celular mais rapido, corresponde aos
tumores, mas também outros tecidos saudaveis. Ja a
terapia alvo age em moléculas especificas das células
cancerigenas - efeito especifico, portanto tendo
efeitos colaterais mais leves e com maior potencial
de efetividade no tratamento.” Existem também
medicacoes que promovem a estabilizacdo e a
polimerizacio da tubulina dos microtiibulos como a
classe dos MSA'’s: taxol, epotilonas, laulimalida, e as
drogas que promovem a despolimerizacio da
tubulina como a classe dos MDA’s: colchicina,
alcaléides vinca, eribulina, nocodazol,
combrestatina, nio permitindo, dessa maneira, a
acao eficiente do transporte intracelular, bem como
a formacao do fuso mitotico e correta segregacao
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dos cromossomos.” ™" Radioterapia compreende o
uso de radiacio 1onizante direcionada contra as
células tumorais. Imunoterapia pode modificar a
resposta 1munologica do paciente que passa a
combater os tumores de forma eficaz. F a cirurgia, a
mais antiga modalidade de tratamento contra o
cancer, ¢ ainda primordial para a excisio de massas
tumorais.

Bol Curso Med UFSC 2023; 9 (2)

Como € o tratamento no SUS?

Todo paciente com cancer tem direito a
receber o tratamento no SUS, em todos os seus
niveis. A linha de cuidado do cincer de mama, por
exemplo, ¢ dividida em trés categorias: atencio
basica cuidada pelo médico generalista, que faz a
mvestigacao de lesdes palpavels e o rastreamento,
seguido pela média complexidade quando necessita
de consulta especializada com mastologista e se
define o diagnoéstico; e a terceira/ultima etapa
denominada de alta complexidade, geralmente em
euma Unidade ou Centro de Alta Complexidade
em Oncologia (UNACON ou CACON), que
compreende o tratamento oncologico e de
reabilitacio, bem como cuidados paliativos
hospitalares ou domiciliares."”™

O Sistema Unico de Satde (SUS) tem 817
unidades habilitadas no tratamento do cancer em
todo o pais, de acordo com o levantamento
elaborado pelo Instituto Nacional do Cancer (Inca),
dados de fevereiro de 2022. A capital catarinense
Florianopolis conta hoje com 5 hospitais  de
prestacao de servicos oncologicos para a populacao
com destaque para o centro de pesquisas
oncologicas (CEPON), centro de referéncia da
regiao.”

O CEPON ¢ um centro de pesquisa clinica:
estudos Intervencionais e observacionais. Os
beneficios da pesquisa clinica colaboram com o
desenvolvimento e avanco da medicina, acesso a
medicamentos e tratamentos de alto custo,
acompanhamento por equipe multidisciplinar,
possibilidade  de  acesso a  tratamentos/
medicamentos ainda nao disponivels na rede
publica ou privada. A instituicao tem comité de ética
em pesquisa com seres humanos proprio (CEP-
CEPON) e esta engajada nas testagens das mais
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modernas técnicas de tratamento.

Outros direitos assegurados pelo SUS as
pessoas com cancer ¢ o programa de tratamento
fora do domicilio financiado pelo SUS: transporte,
alimentacio e estadia. A Ler n° 138.770, de
19/12/2018 - (altera as Leis n® 9.659/98 e 9797/99)

dispoe sobre a cirurgia plastica reconstrutiva da
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mama em casos de mutilacao decorrente de
tratamento de cancer. Nessa perspectiva de
proporcionar menor dano ao paciente e maior
qualidade de wvida, salienta-se o tratamento
multiprofissional formado por profissionais de
diversas areas da saude como imprescindivel para
um cuidado humanizado e holistico ao paciente
oncologico.”Como exemplo, o SUS também dispoe
na forma de Priaticas Integrativas o uso de
acupuntura para o manejo da dor, porque ha
estudos que apontam que a acupuntura ¢ eficaz para

22,34,35,36,37,38

dores relacionadas ao cincer.

Conclusao
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