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RESUMO: INTRODUCAO: O cancer
colorretal (CCR) é um tipo de cancer que
se desenvolve no co6lon ou no reto e é
um dos mais comuns dentre os diversos
tipos de canceres conhecidos. RELATO
DE CASO: Paciente de 33 anos do sexo
masculino, tabagista, relata dor abdominal,
constipagéo, perda de apetite, abulia, fezes
finas e hematoquezia. RESULTADOS:
O paciente possui um risco relativo de ter
canceres ainda nado diagnosticados de
80,5. Além disso, o risco de ocorréncia,
respectivamente, em portadores do gene
e nao portadores, para cancer colorretal,
40,15% e 4,26%. DISCUSSAO: Andlise
de testes genéticos para identificacdo de
genes associados a doencga viabilizando
o aconselhamento genético, e exames
de rastreio que auxiliam no diagnéstico e
prevengdo. CONCLUSAO: O paciente S.P
tem uma mutacao genética que aumenta o
risco de cancer colorretal e outros tipos de
cancer. A identificacdo precoce e o manejo
adequado sao essenciais.
PALAVRAS-CHAVE: Cancer de colorretal
1. Fatores de Risco 2. MSH1 3. Mutacéo
Genética 4. Testagem 5.
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COLORECTAL CANCER: A CLINICAL AND GENETIC ANALYSIS OF A CASE
REPORT

ABSTRACT: INTRODUCTION: Colorectal cancer (CRC) is a type of cancer that develops in
the colon or rectum and is one of the most common among the various types of cancers known.
CASE REPORT: A 33-year-old male patient, smoker, reports abdominal pain, constipation,
loss of appetite, apathy, thin stools, and hematochezia. RESULTS: The patient has a relative
risk of having undiagnosed cancers of 80.5. In addition, the risk of occurrence, respectively,
in gene carriers and non-carriers, for colorectal cancer, 40.15% and 4.26%. DISCUSSION:
Analysis of genetic tests to identify genes associated with the disease, enabling genetic
counseling, and screening tests that assist in diagnosis and prevention. CONCLUSION:
Patient S.P. has a genetic mutation that increases the risk of colorectal cancer and other types
of cancer. Early identification and appropriate management are essential.

KEYWORDS: Colorectal cancer 1. Risk Factors 2. MSH1 3. Mutation genetics 4. Testing 5.

INTRODUCAO

O cancer colorretal (CCR) é um dos mais comuns dentre os diversos tipos de
canceres conhecidos.! Sua incidéncia aumenta com a idade, embora nos Ultimos anos
tenha ocorrido uma diminuic&o na incidéncia de CCR em individuos com mais de 50 anos
e um aumento naqueles com menos de 50 anos.? Genética e fatores ambientais interagem
definindo o risco de desenvolvimento de CCR, sendo reconhecido além do envelhecimento
outros fatores desfavoraveis como obesidade, tabagismo e falta de exercicio fisico.®*

O diagnéstico é feito através de colonoscopia, que complementa achados
radiol6gicos duvidosos e permite definir a regiao de instalagdo do tumor.” Bidpsia deve ser
realizada para definir as caracteristicas histolégicas da leséo, auxiliando na escolha do
tratamento neoadjuvante pré-operatorio.’

Diversos genes estao envolvidos no CCR, determinando subtipos com aspectos
morfolégicos e histologicos diferentes, dentre os principais, estédo os genes envolvidos na
sindrome de Lynch, na polipose dos tipos adenomatosa, hamartosa e serrilhada.®

O rastreamento do CCR ¢ importante, pois as lesées permanecem um longo periodo
assintomaticas."® Por isso, na maioria dos paises, recomenda-se colonoscopia a partir dos
50 anos.®Paralelamente a isso, na prevengéo primaria e secundaria recomenda-se a pratica
regular de atividade fisica, a interrupgéo do uso de cigarro e uma dieta rica em fibras.*

RELATO DE CASO

S.P, homem, 33 anos, medindo 1,79 metros e pesando 77kg. Relata dor abdominal,
constipagéo, perda de apetite, abulia, fezes finas e hematoquezia. H4 6 meses, realizou
colonoscopia, sendo identificado tumor no célon esquerdo. Relata tabagismo, cerca de 10
cigarros por dia h4 cerca de 9 anos. Nega etilismo. Relata que sua avé materna faleceu aos
55 anos, diagnosticada aos 49 anos com cancer colorretal. Mae, 52 anos, diagnosticada
aos 48 com cancer colorretal. Mae apresenta teste genético com mutagéo positiva para o
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gene MSH1. Tio materno, 56 anos, diagnosticado aos 53 com cancer de célon. Irméo, 16
anos, sem alteragcbes conhecidas.

RESULTADOS

O heredograma do paciente (Figura 1) foi montado utilizando o software “Invitae
Family History Tool”.
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Figura 1: Heredograma do paciente. Nota-se rica histéria familiar de cancer colorretal e presenga da
mae com mutagao para o gene MSH1.

Fonte: INVITAE. 2

A imagem abaixo (Quadro 1) mostra resultados da probabilidade estimada de
desenvolvimento de diferentes tipos de cancer com base nas informagbes do histérico
familiar. Os resultados foram obtidos por meio da utilizacao da plataforma “QCancer”, que
utiliza algoritmos e dados epidemiologicos para calcular o risco individualizado de cancer
com base nas informagdes fornecidas. Tais dados referem-se ao risco de 4,83% do paciente
desenvolver um cancer ainda nao identificado e, correspondentemente, uma chance de
95,17% de estar limpo. Fica evidente, também, que os dados para a probabilidade do
paciente desenvolver cancer colorretal € prevalente, sendo de 3,66%. Enquanto os dados
relativos a outros canceres, sangue, pancreatico, gastroesofagico, testicular, trato renal,
pulméo e préstata, respectivamente, possuem risco de 0,93%, 0,11%, 0,06%, 0,03%,
0,02%, 0,01%, 0% e 0%. 26
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Quadro 1. Risco de o paciente ter canceres ainda ndo diagnosticados. Risco de néo ter cancer:
95,17%; Risco de ter qualquer forma de cancer: 4,83%.

Fonte: “QCancer”. %

Cancer Tipo Risco
Sem cancer 95,17%
Qualquer cancer 4,83%
Colorretal 3,66%
Outro 0,93%
Sangue 0,11%
Pancreatico 0,06%
Gastroesofagico 0,03%
Testicular 0,02%
Trato Renal 0,01%
Pulmdo 0%
Prostata 0%

Uma pessoa tipica, sem sintoma, doenga prévia ou historico familiar importante, tem
0,06% de risco de ter um cancer ainda ndo diagnosticado. Enquanto o paciente em questéao
possui o risco de 4,83% de possuir canceres ainda nao diagnosticados. Além de possuir um
risco relativo de 80,5% de o paciente ter canceres ainda nao diagnosticados (Quadro 2).2¢

Quadro 2. Risco de o paciente ter canceres ainda ndo diagnosticados. Na imagem, nota-se que tal
risco corresponde a 4,83% com um risco relativo de 11,3 vezes maior ao paciente.

Fonte: QCancer. 26

A pontuacao do paciente no QCancer 4,83%
A pontuacéo de uma pessoa tipica com a mesma idade e sexo * 0,06%
Risco Relativo ** 80,5

* Isso é derivado de todas as pessoas da idade e sexo do paciente sem nenhum sintoma, doenca
anterior ou histérico familiar.

** O risco relativo do paciente € o risco relativo do paciente dividido pelo risco da pessoa tipica.

O software “ASK2ME” calculou o risco para ocorréncia de canceres colorretal,
cerebral, gastrico, pancreatico, de intestino delgado, de trato urinario e de bexiga urinaria,
para portadores e nao-portadores de MLH1, demonstrando associacdo extremamente
significativa para o céncer colorretal (Figura 2). Nesse ambito, considerando-se as
especificagdes supracitadas, o risco de ocorréncia, respectivamente, em portadores do
gene e néo portadores, para cancer colorretal, 40,15% e 4,26%, gastrico, 28,42% e 0,91%,
pancreatico, 6,79% e 1,33%, de intestino delgado, 9,56 e 0,25%, de trato urinario, 6,46% e
1,8%, e bexiga urinaria, 7,94% e 3,16%.2
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MLH1 cancer risk for a 33 year old male up to age 85
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Figura 2: Risco de desenvolver cancer colorretal para um homem portador de mutagéo de MLH1 de 33
anos até 85 anos.
Fonte: ASK2ME.?*

Um paciente portador do gene MLH1 apresenta um aumento de risco de 0%, aos
33 anos de idade, para 40,15%, aos 85 anos de idade, da probabilidade de desenvolver
cancer colorretal. Ja os pacientes que ndo séao portadores do gene MLH1 apresentam um
aumento de 0%, aos 33 anos de idade, para 4,26%, aos 85 anos de idade, da probabilidade

de desenvolver cancer de mama (Figura 3). 24
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Figura 3. Risco de desenvolvimento de cancer de colorretal pelo paciente se ele for portador de MLH1
(azul) ou ndo (verde) de acordo com a idade, entre 33 e 85 anos.

Fonte: ASK2ME. 2
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DISCUSSAO

Os cénceres de cblon e reto sdo tumores malignos de origem adenoepitelial,
acometendo inicialmente o tecido epitelial do intestino e depois alcancando tecidos
adjacentes, nddulos linfaticos proximos e, apds atingirem a corrente sanguinea, 6rgaos
distantes’®. Os tumores do lado direito do célon cursam com anemia por deficiéncia de
ferro, enquanto os do lado esquerdo cursam com alteragdes no padréo das fezes, tornando-
se afiladas e escuras, hematoquezia e alternancia entre diarreia e constipacdo.”®*O CCR
também é relacionado a emagrecimento, anorexia e astenia, fadiga, angina de peito e
palpitacoes.!

Na maioria dos casos de CCR (70%-90%), ocorre desenvolvimento no modelo
adenoma-carcinoma-metastase, no qual as células-tronco do fundo das criptas intestinais
adquirem caracteristicas aberrantes, configurando inicialmente um pélipo adenomatoso
benigno que evolui para um CCR em um periodo de 10 a 15 anos. 2

Os métodos de rastreio mais comuns s@o a colonoscopia e a pesquisa de sangue
nas fezes.® Durante a colonoscopia, os polipos do célon podem ser removidos e as biopsias
obtidas.® A recomendacéo é que o rastreamento se inicie aos 50 anos em individuos que
ndo tem histérico familiar de célon ou reto.® No caso de um parente de primeiro grau
diagnosticado com cancer de colon ou reto, o rastreamento deve comecar 10 anos antes
do diagnostico da pessoa em questéo.®

Com base no sistema TMN, o estadiamento do cancer colorretal é resumido da
seguinte forma: Estadio I: o tumor esta confinado a mucosa (IA), ou a camada muscular
do colon ou do reto (IB); Estadio II: o tumor esta confinado a serosa que reveste o célon
ou reto (llA) ou que atingiu 6rgaos vizinhos (lIB); Estadio Ill: ocorre comprometimento
dos linfonodos regionais ao colon ou reto, variando quanto a quantidade de linfonodos
acometidos, poupando ou nédo o6rgédos/estruturas adjacentes (IlIA a IlIC); Estadio IV:
ocorre comprometimento de érgéos a distancia, variando conforme a quantidade de sitios
acometidos (IVA a IVB) e se ha ou ndo comprometimento peritoneal (IVC). ”

Para o tratamento, a cirurgia tem o objetivo de remover todo o crescimento do tumor
com margens cirurgicas limpas.® Como a maioria dos CCRs se desenvolve a partir de
pélipos preexistentes, a remogao de pdlipos resulta na diminuicdo da incidéncia de CCR.5
A quimioterapia p6s-operatoria tem potencial de reduzir a recorréncia e é o tratamento de
escolha para a doenca disseminada, embora em alguns casos a cirurgia possa ser usada
para remover as metastases.® O cancer de colo e o cancer de reto apresentam diferencas
como por exemplo o uso da radioterapia, que é fundamental no tratamento do cancer retal
e de utilidade limitada no cancer de colon.®

Recomendam-se abordagens diferentes de acordo com o estadio do tumor.” No
estadio I, no qual o paciente tem alta probabilidade de cura, ndo se indica tratamento
adjuvante, apenas a ressecc¢éao cirargica.” No estadio Il, além da resseccao cirurgica, €
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realizada discussdo quanto a quimioterapia adjuvante de acordo com a estratificagéo de
risco. No estadio Ill, apés a resseccgéo cirlrgica, segue-se quimioterapia adjuvante por
3 a 6 meses a depender do risco de recidiva.” No estagio 1V, priorizam-se tratamentos
sistémicos tais como a quimioterapia.” Vale ressaltar que mesmo em estagio avang¢ado
da doenca, grande parte dos pacientes apresentam beneficio de tratamento cirdrgico em
algum momento do tratamento.”

Existem muitos fatores de risco para o CCR, sendo os principais a idade e o histérico
familiar.* 10% a 20% de todos os pacientes com CCR apresentam histéria familiar positiva
e ~5% de todos os casos de CCR estéo ligados a uma sindrome hereditaria conhecida de
CCR detectavel por teste de linhagem germinativa.2 Doencas inflamatérias do intestino e
enterite regional também aumentam a chance de desenvolvimento de CCR. 2¢

Diversos estudos indicam que atividade fisica, uso diario de aspirina e vitamina
D com calcio parecem ter um efeito protetor, bem como aumento do consumo de fibras,
vegetais e frutas e redugé@o do consumo de carne, que mostra redu¢éo do risco de cancer
especialmente na parte esquerda.*®

O CCR é dividido em dois grandes grupos de acordo com a sua manifestacdo:
poliposo e néo-poliposo.® Identificar os genes associados ao grupo néo-poliposo tem se
mostrado desafiador devido a auséncia de genes importantes de alta penetrancia e pela
complexidade de se estabelecerem associagdes causais levando em consideragéo também
os fatores de risco de vida e ambientais.® Dentre os genes conhecidos, destacam-se 0s
codificadores de proteinas que atuam no reparo mismatch: MSH2, MSH6, MLH1, PMS2S
e EPCAM.®

Ja o tipo poliposo pode ser dividido em 4 classes: adenomatomas, hamartomas,
mistos e serrilhados.® Os genes relacionados aos adenomatomas podem ser dominantes,
como APC, POLE e POLD1 ou recessivos, como MUTYH e NTHL1.5Os genes relacionados
aos hamartomas sdo STK11, SMAD4, BMPR1A e PTEN. Mutagbes em GREM1 e RNF43
séo responsaveis, respectivamente pelo desenvolvimento de p6lipos mistos e serrilhados.®

No relato apresentado o paciente apresenta mutacdo em MLHT, ou seja, Lynch
positivo, o que significa um aumento no risco para outros tipos de cancer colorretal, como
cancer de estdbmago, intestino delgado e trato urinério.®

A realizacdo de testes genéticos desempenha um papel crucial no diagnéstico
precoce, no tratamento personalizado e no gerenciamento do risco dessa doenga.? No
entanto, diversos fatores podem afetar a acessibilidade e a implementagéo desses testes,
incluindo alteracdes psicologicas pessoais, discriminagdes socioecondmicas, dificuldades
na realizagdo dos exames e possiveis dificuldades de inser¢cdo no mercado de trabalho.®

Uma das preocupagdes que podem surgir ao considerar testes genéticos para
cancer colorretal é o impacto psicoloégico que o resultado pode ter.'® Ansiedade e depresséao
sdo comumente relatadas em pessoas que se submetem a esses testes, especialmente
quando ha histérico familiar da doencga.’® O medo de receber um resultado positivo pode
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ser avassalador e desencadear preocupacbes sobre o futuro, bem como a possivel
transmissao genética para a préxima geracgéo.” E essencial que os profissionais de satde
estejam preparados para fornecer apoio emocional e aconselhamento adequado durante
todo o processo de teste e diagnéstico.™

Além das questdes emocionais, as disparidades socioecondmicas podem influenciar
significativamente a realizagdo dos testes genéticos para cancer colorretal.® A falta de
acesso a servigos de saude adequados, incluindo exames genéticos, pode ser um desafio
para individuos de comunidades marginalizadas ou com recursos limitados.® Isso pode
resultar em atrasos no diagnéstico e tratamento, diminuindo as chances de sobrevivéncia
e a eficacia dos cuidados.® E crucial promover politicas de salide que visem reduzir essas
desigualdades, garantindo que todos tenham acesso igualitario a testes genéticos e
tratamentos adequados.®

As dificuldades especificas relacionadas a realizagdo dos exames genéticos também
podem ser um obstaculo significativo para algumas pessoas." Estes testes requerem
procedimentos especificos, como coleta de amostras de sangue ou saliva, que precisam
ser feitos em centros especializados." Para aqueles que vivem em areas remotas, com
falta de acesso a servigos de salde especializados, a realizagdo desses exames pode ser
especialmente desafiadora.!" A falta de conhecimento sobre os testes genéticos e a baixa
literacia em saude também podem dificultar a conscientizagdo e o acesso adequado a
esses servigos."

Outra preocupacao é a possivel discriminagcdo que as pessoas podem enfrentar
ao se submeterem a testes genéticos para cancer colorretal.”? As informagdes genéticas
podem ter implicagOes significativas em vérias areas da vida, incluindo emprego e seguro
salde.?0 medo de discriminagdo no local de trabalho, como ser recusado em uma
promogao ou ser demitido com base em informacdes genéticas, pode levar a relutancia
em buscar testes genéticos.”? E importante promulgar leis e politicas que protejam os
individuos de discriminacdo com base em informacdes genéticas, garantindo a privacidade
e a confidencialidade dos resultados dos testes.'

Por fim, as possiveis dificuldades de insercao no mercado de trabalho também podem
afetar a decisdo de realizar testes genéticos para cancer colorretal.’? Algumas pessoas
podem temer que um resultado positivo possa prejudicar suas perspectivas de emprego
ou limitar suas oportunidades profissionais.’”> No entanto, é importante lembrar que a
maioria das leis de protecdo de emprego, como a Lei de Portabilidade e Responsabilidade
do Seguro de Saude (HIPAA) nos Estados Unidos, proibe a discriminagdo com base em
informacgdes genéticas. @

A Organiza¢do Mundial da Saude (OMS) destaca aimportancia de adotar medidas de
prevencao, deteccéo precoce e acesso ao tratamento para garantir um controle adequado
do cancer colorretal. Dentro dessas medidas, a detec¢do precoce é particularmente

enfatizada, pois quanto mais cedo o cancer for identificado, melhores seréo as perspectivas
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de tratamento e cura.?’ Em uma elaboracéo do INCA com base na U.S. Preventive Services
Task Force, 2016; o perfil epidemioldgico de risco para cancer de colorretal foi classificado
da seguinte forma (Quadro 3): '

Quadro 3. Classificagdo de risco para cancer colorretal.

Fonte: Detecgdo Precoce do Cancer M{NISTE'RIO DA SAUDE Instituto Nacional de Céncer José
Alencar Gomes da Silva (INCA) MINISTERIO DA SAUDE Instituto Nacional de Céncer José Alencar
Gomes da Silva (INCA)."*

Homens e mulheres de 50 a 75 anos sem historia pessoal ou familiar de

Médio risco cancer de intestino
Homens e mulheres com histéria familiar de cancer colorretal (incluindo
Alto risco sindromes hereditarias como polipose adenomatosa familiar, sindrome de

Lynch, entre outras), histéria pessoal de doenca inflamatéria do intestino ou
historia pessoal de cancer (intestino, ovario, Gtero ou mama)

Varios sédo os testes e métodos utilizados para o rastreio de CCR. Esses testes
podem ser divididos em dois grupos principais:?'

- Testes baseados em fezes: Esses testes séo realizados para verificar sinais de
cancer nas fezes. Eles sdo menos invasivos e mais faceis de serem realizados,
mas geralmente requerem uma frequéncia maior de repeticdo para uma deteccao
efetiva.?'

- Exames visuais (estruturais): Esses exames examinam a estrutura do c6lon e do
reto em busca de areas anormais. Eles podem ser realizados utilizando endoscépios,
que sdo instrumentos com uma pequena camera de video na extremidade, ou por
meio de exames de imagem especiais, como radiografias. Esses exames oferecem
uma visao direta das possiveis alteragdes no intestino.?'

A imagem abaixo (Quadro 4) apresenta os métodos mais comumente utilizados
para o rastreamento do cancer colorretal, juntamente com suas caracteristicas (U.S.
PREVENTIVE SERVICES TASK FORCE et al., 2016).2°
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Quadro 4. Métodos e caracteristicas dos exames para o rastreamento do cancer colorretal.

Fonte: Detecgdo Precoce do Cancer M{NISTE'RIO DA SAUDE Instituto Nacional de Cancer José
Alencar Gomes da Silva (INCA) MINISTERIO DA SAUDE Instituto Nacional de Céancer José Alencar
Gomes da Silva (INCA).™

Exames de rastreamento Descricao

identifica a presenca de hemoglobina humana

e animal, além de ser sensivel a peroxidase
proveniente de alimentos. Necessita restricado
alimentar (carne vermelha e suplementos de vitamina
C) nos trés dias anteriores a coleta para evitar falsos-
positivos.

Sangue oculto nas fezes gualaco (g-FOBT)

Utiliza anticorpos para a detec¢éo da hemoglobina
humana intacta ou os produtos da sua degradagéao
nas fezes. pode ser qualitativo (para deteccao
Testes imunoquimicos fecais (FIT) da presenca da hemoglobina) ou quantitativo
(oferecendo resultado numérico da concentragéo de
hemoglobina). Apresenta maior especificidade em
comparagéo com o g-FOBT.

Permite a visualizacédo do célon e do reto. Requer
menor frequéncia no rastreamento.

O rastreio e a confirmacao diagnostica de casos com
Colonoscopia resultados positivos podem ser realizados durante

0 mesmo exame, ja que é possivel retirar as lesdes
(polipos). E necessario preparo intestinal adequado
e sedacao.

Permite visualizar a parte final do intestino grosso, o
sigmoide e o reto. Pode ser rigida (mais adequada
Retossigmoidoscopia para o exame retal) ou flexivel (atingindo a parte
inferior do colon). Exige preparo, e, se necessario,
sedacéo.

No Brasil, o rastreamento do cancer colorretal & atualmente estabelecido pelo
Caderno de Atencdo Primaria sobre o Rastreamento (CAB 29). De acordo com as
recomendagdes desse documento, € recomendado que pessoas com idade entre 50 e
75 anos realizem o teste de sangue oculto nas fezes a cada dois anos. Caso haja sinais
e sintomas suspeitos ou alteragdes no teste de sangue oculto, é indicada a realizagdo de
colonoscopia ou retossigmoidoscopia para uma avaliagdo mais detalhada.'®

Como medida preventiva ao surgimento de CCR, varios estudos indicam que
0 uso regular de aspirina e outros anti-inflamatérios nao esteroides, como ibuprofeno e
naproxeno, esta associado a um menor risco de cancer colorretal e pélipos. No entanto,
esses medicamentos podem causar efeitos colaterais significativos, como irritagéo gastrica
e sangramento, que podem superar os beneficios para a maioria das pessoas.'® Portanto,
a maioria dos médicos ndao recomenda o consumo desses medicamentos apenas para
prevenir o cancer colorretal. A decisdo de usa-los deve ser individualizada, considerando a
avaliacéo dos riscos e beneficios para cada paciente.'”

A realizacao de cirurgias profilaticas para o cancer colorretal € uma agéo que pode
ser considerada em casos de alto risco, como em sindromes genéticas predisponentes
ao cancer colorretal, como a sindrome de Lynch ou Céancer Colorretal Hereditario Nao-
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Poliposo (HNPCC)."® Nos casos em que pacientes sabidamente portadores do defeito
genético herdado e sem céancer, existe controvérsia na realizacdo ou ndo de uma
colectomia total profilatica (com anastomose ileo-retal), pois como a penetrancia do gene
que causa a doenca esta entre 80% e 90%, poderia estar operando um grupo de pacientes
desnecessariamente.’® H4 uma tendéncia mundial em néo realizar cirurgia profilatica,
sendo a conduta mais aceita o seguimento rigoroso com colonoscopia anual ou bianual,
iniciando-se na idade de 25 anos, além de endoscopia digestiva alta e exames de imagem
abdominal e pélvica.™

A mutacao genética que causa a sindrome de Lynch, responséavel pelo aumento do
risco de cancer colorretal, pode ser herdada de um dos pais, que também tem a sindrome,
ou pode surgir espontaneamente na pessoa, sem histérico familiar. A heranca é do tipo
autossémica dominante, o que significa que basta ter um dos alelos mutados para manifestar
a sindrome." Além da mutagcéo genética, existem outros fatores que podem influenciar o
desencadeamento da sindrome de Lynch, como a idade, o estilo de vida e o ambiente. A
maioria dos casos de cancer colorretal associados a sindrome ocorre entre os 40 e os 50
anos, mas pode acontecer mais cedo ou mais tarde. Alguns habitos, como fumar, consumir
alcool, ter uma dieta rica em gordura e pobre em fibras, e levar uma vida sedentaria, podem
aumentar o risco de cancer. Além disso, alguns fatores ambientais, como a exposi¢éo a
radiagcOes ou substancias quimicas, podem danificar o DNA e contribuir para o surgimento
de tumores.®®

A educacado acerca dos sinais e sintomas do cancer colorretal, especialmente
daqueles associados as variantes patogénicas de MLH1, é vital para o diagnostico precoce
da sindrome de Lynch, e para um melhor prognéstico. Uma forma de identificar uma familia
com risco de desenvolver a sindrome de Lynch é realizar um teste genético. O teste genético
consiste na analise molecular do DNA para verificar alteragdes no gene MLH1. O teste
genético pode ser indicado para pessoas que tém histérico familiar ou pessoal de CCR,
como no paciente do caso, ou outros canceres relacionados a sindrome, especialmente se
ocorrerem em idade precoce ou em multiplos 6rgéos. 2!

O teste genético pode ter varios beneficios para o paciente e sua familia. Ele pode
ajudar no diagnéstico precoce da sindrome, permitindo a adog¢éo de medidas preventivas,
como a realizagao de colonoscopias periddicas, como citado no quadro 4, a remogéo de
pélipos ou a cirurgia profilatica. Ele também pode orientar a escolha da melhor terapia
para o paciente, caso ele ja tenha desenvolvido o cancer. Além disso, ele pode auxiliar no
planejamento familiar, informando sobre o risco de transmiss@o da mutagéo para os filhos
e possibilitando o uso de técnicas de reproducgao assistida para evitar a passagem do alelo
mutante MLH1. 2!

No entanto, o teste genético também pode apresentar algumas limitagdes e desafios.
Ele pode ndo detectar todas as mutacdes possiveis nos genes relacionados a sindrome,

gerando resultados falso-negativos ou inconclusivos. Ele também pode revelar mutagbes
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cujo significado clinico ainda € desconhecido, gerando incertezas e ansiedade no paciente.
Além disso, ele pode trazer implicagdes éticas, psicoldgicas e sociais para o paciente e sua
familia, como o estigma, a discriminagao, a culpa ou o conflito em decorréncia do histérico
de cancer familiar. Por isso, &€ importante que o paciente receba um aconselhamento
genético antes e depois do teste, para esclarecer suas duvidas, expectativas e implicagbes
do resultado.?!

CONCLUSAO

Com base nos resultados dos testes genéticos e no historico familiar, fica evidente
que o paciente apresenta uma susceptibilidade genética ao cancer colorretal. A mutacéo
no gene MLH1, associada a sindrome de Lynch, aumenta o risco de desenvolvimento ndo
apenas do cancer colorretal, mas também de outros tipos de cancer, como o cancer de
estdmago, intestino delgado e trato urinario.

O rastreamento e a detecgdo precoce sdo fundamentais para o manejo do cancer
colorretal. Recomenda-se que pessoas com histérico familiar de cancer colorretal comecem
o rastreamento mais cedo, cerca de 10 anos antes do diagnéstico do parente mais jovem.
No caso desse paciente, devido ao histérico familiar e & mutacdo genética, é necessario
um acompanhamento rigoroso, incluindo colonoscopias regulares e outros exames
recomendados.

O tratamento do cancer colorretal depende do estagio da doenga, mas geralmente
envolve cirurgia para remover o tumor, seguida de quimioterapia adjuvante, se necessario.
A decisdo sobre o tratamento deve ser individualizada e considerar as caracteristicas
especificas do paciente.

A realizagdo de testes genéticos desempenha um papel importante no diagnéstico
precoce, no tratamento personalizado e no gerenciamento do risco de cancer colorretal. No
entanto, existem desafios associados aos testes genéticos, como o impacto psicologico,
as disparidades socioeconémicas, as dificuldades de acesso aos exames e a possivel
discriminagéo. E fundamental garantir o suporte emocional adequado, promover a igualdade
de acesso aos testes genéticos e implementar politicas de protecao contra a discriminagéo
com base em informacgbes genéticas.

Em resumo, o caso do paciente S.P ressalta a importancia da identificacdo de uma
susceptibilidade genética ao cancer colorretal e a necessidade de um acompanhamento
rigoroso, incluindo o rastreamento e o tratamento adequado. O suporte emocional, a
conscientizacao sobre os testes genéticos e a redugéo das desigualdades no acesso aos
cuidados de saude sdo elementos essenciais para 0 manejo eficaz dessa condicéo.
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