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INTRODUCAO GERAL

Este trabalho teve como objetivo verificar a ocorréncia de adenocarcinoma em
pacientes submetidos a resseccdo cirargica de colon e reto. Buscou-se correlacionar o
adenocarcinoma com outros fatores histopatolgicos e marcadores imunohistoquimicos,
assim como o sexo dos pacientes.

A pesquisa foi executada a partir da colaboracdo com um laboratorio particular de
anatomia patoldgica da Serra Catarinense, o qual disp6s a sua base de dados para a obtengéo
dos dados analisados.

Espera-se que os resultados apresentados auxiliem na percepcdo da importancia do
diagnostico correto, possibilitando um melhor encaminhamento dos pacientes acometidos em
relagdo ao tratamento adequado.

O trabalho de pesquisa apresentado neste documento no formato de artigo cientifico é

requisito para obtencdo do titulo de Bacharel em Biomedicina.



ANALISE DOS FATORES HISTOPATOLOGICOS NO ADENOCARCINOMA
COLORRETAL

ANALYSIS OF HISTOPATHOLOGICAL FACTORS IN COLORECTAL
ADENOCARCINOMA

Vinicius Sell'; Dhébora Mozena Dall’Igna?

1. Académico do Curso de Biomedicina - UNIPLAC
2. Prof.2 Ma. do Curso de Biomedicina— UNIPLAC

*Autor para Correspondéncia: Vinicius Sell, Rua Jodo Gutemberg, 144, Bairro Sdo Miguel, CEP 88525-200. E-
mail: vinicius_sell@uniplaclages.edu.br. Fone: (49) 99941-0676.

RESUMO

O cancer colorretal (CCR) constitui uma das principais causas de morbimortalidade por
neoplasias malignas no mundo, representando um desafio significativo para a saude publica.
Este estudo teve como objetivo verificar a ocorréncia de adenocarcinoma colorretal em
pacientes submetidos a resseccdo cirurgica, bem como sua relacdo com fatores
histopatoldgicos e marcadores imunohistoquimicos. A pesquisa foi realizada em um
laboratdrio de anatomia patolédgica da regido Serrana de Santa Catarina, a partir da analise de
100 laudos histopatoldgicos de cdlon e reto emitidos entre setembro de 2022 e setembro de
2025. Foram avaliados dados de sexo, idade, localizacdo anatbmica do tumor, grau
histoldgico, presenca de infiltracdo perineural, invasdo linfatica, grau de tumor budding e
resultados da imunohistoquimica para instabilidade de microssatélites (MSI). Dos 100 laudos
analisados, 92 apresentaram diagnostico de adenocarcinoma invasivo, com maior prevaléncia
em homens (55,4%) e predominio na regido retossigmoide. A maioria dos tumores foi
classificada como de baixo grau histoldgico, com 33,66% apresentando infiltragdo perineural
e 40% invasdo linfatica. A analise estatistica ndo revelou associacao significativa entre 0 sexo
dos pacientes e as variaveis histopatolégicas (p>0,05). A pesquisa imunohistoquimica mostrou
que 84,61% dos casos foram MSI-L e 15,38% MSI-H, predominando em mulheres. Os
achados corroboram dados da literatura nacional e internacional, reforcando que o
adenocarcinoma colorretal invasivo apresenta comportamento semelhante entre os sexos, com
perfil histopatologico compativel com casos esporadicos.

Palavras-chave: Cancer colorretal; adenocarcinoma; biomarcadores.

ABSTRACT

Colorectal cancer (CRC) is one of the leading causes of morbidity and mortality from
malignant neoplasms worldwide, representing a significant public health challenge. This
study aimed to verify the occurrence of colorectal adenocarcinoma in patients undergoing
surgical resection, as well as its relationship with histopathological factors and
immunohistochemical markers. The research was conducted in an anatomical pathology



laboratory in the Serrana region of Santa Catarina, Brazil, through the analysis of 100
histopathological reports of colon and rectum specimens issued between September 2022 and
September 2025. Data on sex, age, anatomical tumor location, histological grade, presence of
perineural infiltration, lymphatic invasion, tumor budding grade, and immunohistochemical
results for microsatellite instability (MSI) were evaluated. Of the 100 reports analyzed, 92
showed a diagnosis of invasive adenocarcinoma, with a higher prevalence in men (55.4%) and
predominance in the rectosigmoid region. Most tumors were classified as low-grade, with
33.66% showing perineural infiltration and 40% lymphatic invasion. Statistical analysis
revealed no significant association between patient sex and histopathological variables
(p>0.05). Immunohistochemical analysis showed that 84.61% of cases were MSI-L and
15.38% MSI-H, with predominance among women. The findings corroborate national and
international data, reinforcing that invasive colorectal adenocarcinoma exhibits similar
behavior between sexes, with a histopathological profile consistent with sporadic cases.

Key-words: Colorectal cancer; adenocarcinoma; biomarkers.

INTRODUCAO

De acordo com Yin et al. (2021), o cancer é definido pelo crescimento desregulado de
células anormais e por uma resposta inadequada do sistema imunoldgico, sendo a segunda
principal causa de morte em todo o mundo, tendo sido alvo constante de pesquisas e avancos
acelerados na area biomédica globalmente.

O céancer de pulmdo €é o tipo mais frequentemente diagnosticado no mundo,
representando 12,4% de todos os casos, seguido pelos canceres de mama feminina (11,6%),
colorretal (9,6%), de prostata (7,3%) e de estbmago (4,9%), sendo o cancer de pulméo a
principal causa de ébito por cancer, sendo responsavel por 18,7% das mortes, seguido pelos
canceres colorretal (9,3%), hepatico (7,8%), de mama feminina (6,9%) e de estdmago (6,8%)
(Bray et al., 2024). Entre as mulheres, o cancer de mama ocupa o primeiro lugar tanto em
incidéncia quanto em mortalidade, seguido pelos canceres de pulmao e colorretal; ja entre os
homens, o cancer de pulmdo é o mais comum e letal, seguido pelo cancer de prostata e
colorretal em relacdo a incidéncia, e pelos canceres de figado e colorretal no que diz respeito
as mortes (Bray et al., 2024).

O cancer colorretal (CCR) esta entre os tipos de cancer mais frequentes e representa
um importante desafio para a saide publica global. Ele ocupa a terceira posi¢cdo em incidéncia
e a segunda em nimero de mortes no mundo (Bray et al., 2018). E mais frequente em paises
ocidentais, como Estados Unidos, Canada, nacfes europeias, assim como na Nova Zelandia e
Australia (Haggar; Boushey, 2009).

A origem do céncer colorretal é bastante complexa, resultando da interacdo entre

fatores genéticos e ambientais (Louis; Hold; Flint, 2014). Entre os fatores ambientais que
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contribuem significativamente para o desenvolvimento do CCR esporddico estdo a
alimentacdo no estilo ocidental, o tabagismo, o ganho de peso e a obesidade, o diabetes e o
consumo excessivo de alcool (Cheng; Ling; Li, 2020).

A progressdo do epitélio coldnico normal para a displasia ocorre por meio do acimulo
gradual de alteracGes genéticas, que culminam no desenvolvimento do carcinoma (Menon;
Cagir, 2025). Essas alteragdes séo vistas em genes supressores de tumor, oncogenes ou genes
relacionados a mecanismo de reparo de DNA (Fearon; Vogelstein, 1990), e suas origens
classificam os carcinomas colorretais em esporadicos, hereditarios e familiares (Marmol et
al., 2017). As mutacgdes pontuais (adquiridas ao longo da vida) ndo estdo relacionadas a
sindromes hereditarias e afetam apenas células isoladas e suas linhagens subsequentes
(Marmol et al., 2017), sendo os canceres originados dessas mutacfes conhecidos como
esporadicos, representando até 70% dos casos de CCR.

O presente estudo tem como objetivo verificar a ocorréncia de adenocarcinoma em
pacientes submetidos a resseccdo cirdrgica, assim como sua relagdo com fatores

histopatolégicos e marcadores imunohistoquimicos.

METODOLOGIA

O estudo foi realizado em um laboratério de anatomia patolégica da regido Serrana do
estado de Santa Catarina, a partir de laudos histopatolégicos de pacientes que tiveram suas
amostras de colon e reto submetidas ao local para processamento e analise histoldgica, no
periodo de setembro de 2022 a setembro de 2025. Foram analisados 100 laudos.

Foi feita uma busca de laudos no software apLlS, versdo 2025.6.2 do préprio
laboratdrio, utilizando a topografia colectomia, ileocolectomia e retossigmoidectomia, no
periodo de tempo determinado, no qual todos os laudos que foram obtidos através da
pesquisa, foram analisados, averiguando as informacdes de diagnostico conclusivo, presenca
de adenocarcinoma e alteragdes histopatolégicas observadas, encontradas na segdo de
microscopia do laudo, além dos dados de sexo e idade, na identificacdo do mesmo.

Os dados coletados foram submetidos a analise demografica com relacdo a sexo e
faixa etaria/idade dos pacientes e posteriormente transcritos para o software Excel® na verséo
2016, em forma de frequéncia absoluta e foram descritos sob média + desvio padrao, tratados
no software GraphPad Prism 5 versdo 10.5.0. Tais dados foram analisados e colocados em
gréficos, sendo descritos por meio de frequéncias absolutas e relativas.

Utilizou-se o teste exato de Fisher, apropriado para tabelas de contingéncia com
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frequéncias menores.
Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade do
Planalto Catarinense (UNIPLAC) com parecer de numero: 7.759.250/2025.

RESULTADOS

Dos 100 laudos analisados, 92 resultaram em diagnéstico conclusivo de
adenocarcinoma invasivo, resultando em 55,4% (n=51) de prevaléncia em homens e 44,6%
(n=41) em mulheres, como mostra a Figura 1. A idade média foi de 63,38 anos, sob desvio
padrdo de 13,50 anos.

Figura 1. Presenca de adenocarcinoma por sexo
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Fonte: Autores (2025).

O restante foi diagnosticado como neoplasia pouco diferenciada (4), neoplasia maligna
pouco diferenciada (1), neoplasia intramucosa de baixo grau (1), neoplasia de padréo
enddcrino (1), e adenoma viloso com displasia de alto grau (1).

Quanto ao local onde mais observou-se presenca de adenocarcinoma invasivo,
destaca-se o retossigmoide com 43 aparicGes, célon sigmoide com 9, célon sem especificagdo
com 7, ceco, célon ascendente e colon esquerdo com 6 apari¢Ges cada.

Retossigmoidectomia foi realizada em 45 pacientes, sendo 60% (27) em homens e
40% (18) em mulheres. lleocolectomia foi feita 26 vezes, onde 15 eram homens (57,69%) e
11 eram mulheres (42,30%). Colectomia foi executada em 27 pacientes, dos quais 62,96%
eram mulheres (17) e 37,03% eram homens (10). Ja a amputacao de reto foi realizada em 2

pacientes, sendo um homem e uma mulher. Foi feita uma andlise estatistica para verificar se
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h& associacdo entre 0 sexo dos pacientes e o procedimento cirurgico realizado (amputacéo de
reto, retossigmoidectomia, ileocolectomia e colectomia). Para isso, utilizou-se o teste exato de
Fisher, apropriado para tabelas de contingéncia com frequéncias menores. O valor de p obtido
foi de 0,2302, sem significancia estatistica considerando o nivel de significancia de 5% (o =
0,05).

O resultado indica que ndo houve associacdo estatisticamente significativa entre o
sexo dos pacientes e o tipo de procedimento cirdrgico realizado. Ou seja, 0s procedimentos
foram distribuidos de maneira semelhante entre homens e mulheres, sem predominio
relevante de um tipo especifico em determinado sexo.

Igualmente, foram feitas outras analises estatisticas, verificando o grau histologico da
lesdo em relacdo ao sexo (Figura 2), presenca ou auséncia de infiltracdo perineural em relacédo
ao sexo (Figura 3), presenca ou auséncia de invasdo linfatica em relacdo ao sexo (Figura 4), e
relacdo entre o sexo dos pacientes com o grau de Tumor Budding (Figura 5). Todas essas
andlises foram observadas e descritas em 90 casos em que o adenocarcinoma invasivo foi tido

como diagnostico.

Figura 2. Relacdo do grau histolégico por sexo
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Fonte: Autores (2025).

O grau histologico foi descrito como baixo grau em 96,08% dos homens (49) e
97,44% das mulheres (38). Alto grau foi visto em apenas 3,92% dos homens (2) e 2,56% das
mulheres (1). A distribuicdo entre os sexos foi semelhante, com nenhuma diferenca
estatisticamente significativa (p>0,9999), ou seja, ndo ha associacao significativa entre o sexo
dos pacientes e o grau histolégico do adenocarcinoma colorretal.

Foi analisado a relacdo entre o sexo dos pacientes com a infiltracdo perineural nos

casos de adenocarcinoma (Figura 3).
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Figura 3. Relacdo da presenca de infiltracdo perineural por sexo
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Fonte: Autores (2025).

A infiltracdo perineural foi presente em 33 pacientes, onde 54,55% eram homens (18)
e 45,45% eram mulheres (15), ou seja, ndo houve associa¢do estatistica significativa
(p=0,8269) entre o sexo dos pacientes e a presenca de infiltracdo perineural. As proporcdes
entre homens e mulheres foram semelhantes, sugerindo que esse fator histopatoldgico nao
varia significativamente conforme o sexo na amostra analisada.

De forma semelhante, foi feita uma andlise estatistica para verificar a associagdo entre

0 sexo dos pacientes e a presenca de invasao linfatica, conforme mostra a Figura 4.

Figura 4. Relacéo da presenca de invaséo linfatica por sexo
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Fonte: Autores (2025).

Dos pacientes que tiveram invasao linfatica presente, 63,89% eram homens (23) e
36,11% eram mulheres (13). Ja os pacientes sem invasao linfatica, 51,85% eram homens (28)
e 48,15% eram mulheres (26). O resultado indica que ndo houve associacao estatisticamente

significativa entre 0 sexo dos pacientes e a presenca de invasao linfatica. Embora a proporcao
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de invasdo linfatica seja numericamente maior em homens, essa diferenca ndo é
estatisticamente relevante na amostra analisada (p=0,2851).

Uma outra avaliacdo indicou que ndo houve associacdo estatisticamente significativa
(p=0,6642) entre o sexo dos pacientes e o grau de Tumor Budding (Bd). Dos resultados de
Tumor Budding baixo (Bd1), 52,54% (31) eram homens e 47,45% (28) eram mulheres. Tumor
Budding intermediario (Bd2) foi descrito em 18 homens (62,06%) e 11 mulheres (37,93%). Ja
0 Tumor Budding alto (Bd3) foi visto em um paciente masculino (1,11% do total de exames
descritos (n=90)). Em um paciente masculino, foi descrito Tumor Budding
baixo/intermediario, pois ele tinha duas lesdes no colon. Esses dados sdo evidenciados na
Figura 5.

Figura 5. Relacéo do grau de Tumor Budding por sexo
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Fonte: Autores (2025).

Além desses fatores histopatoldgicos, foi feita uma busca sobre quais exames foram
submetidos a imunohistoquimica para pesquisa de instabilidade de microssatélites (MSI).
Foram feitos 26 exames para pesquisa de MSI, onde metade eram homens e metade eram
mulheres. Desses 26 exames, 22 deram como MSI-L, ou seja, 84,61% dos pacientes tiveram
baixa probabilidade para instabilidade de microssatélites (54,54% eram homens (12) e
45,45% eram mulheres (10)). Apenas 4 exames tiveram como resultado alta instabilidade de

microssatélites (MSI-H), dos quais, 25% eram homens (1) e 75% eram mulheres (3).

DISCUSSAO

O cancer colorretal (CCR) esta entre uma das mais frequentes causas de morte por

cancer no mundo (Wong et al., 2021). Segundo dados do INCA (2023), estima-se que
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ocorram 45.630 novos casos para o triénio 2023-2025, sendo 21.970 casos em homens e
23.660 em mulheres.

Cerca de 70% dos casos de CCR seguem uma sequéncia especifica de mutacdes que se
reflete em uma progressdo morfoldgica caracteristica — iniciando com a formacdo de um
adenoma e evoluindo até o estagio de carcinoma (Marmol et al., 2017). A mutacédo inicial
ocorre no gene supressor tumoral adenomatous polyposis coli (APC), desencadeando a
formacédo de adenomas benignos, também conhecidos como polipos (Marmol et al., 2017).
Segundo Marmol et al. (2017), estima-se que cerca de 15% desses adenomas progridam para
carcinoma ao longo de um periodo de dez anos.

Neste estudo, observou-se prevaléncia de 55,4% em homens e 44,6% em mulheres,
assemelhando-se a um estudo realizado no Reino Unido, em 2018, que mostrou uma
prevaléncia maior em homens no CCR entre os anos 2010-2012, com uma taxa de 55,95% em
homens e 44,03% em mulheres (White et al., 2018). Outro estudo corrobora estes dados:
Losurdo et al. (2022) realizaram uma analise de 1603 pacientes de um Hospital Universitario
na Italia entre 11 de novembro de 2004 e 31 de dezembro de 2017, onde a prevaléncia entre
homens e mulheres foi de 52,6% (843) e 47,4% (760), respectivamente, semelhantes ao
presente estudo.

Esta prevaléncia maior em homens se deve a varios fatores biologicos e
comportamentais (Cook et al., 2009; Cook et al., 2011; Edgren et al., 2012; CANCER
RESEARCH UK; NCIN; MEN’S HEALTH FORUM, 2013). Os homens tendem a ter uma
dieta mais rica em carnes vermelhas e processadas, e sdo0 mais propensos ao etilismo e
tabagismo (Schitze et al, 2011; Chang et al., 2014; Page et al., 2016). Ainda, segundo
Tchernof e Després (2013), o acimulo de gordura visceral € mais propenso de ocorrer em
homens, sendo este um risco aumentado de CCR (Moghaddam; Woodward; Huxley, 2007,
Basset et al., 2010; Marino et al., 2011).

Outros estudos também mostraram que os hormdnios femininos tém suma importancia
na protecdo contra o CCR (Franceschi et al., 2000; Majek et al., 2013). Segundo Foley et al.
(2000), os estrogénios exercem efeito supressor sobre o crescimento tumoral, sendo observada
menor expressao de seus receptores nos tecidos malignos do célon.

Nesta pesquisa, 0s locais anatbmicos mais prevalentes onde o adenocarcinoma
invasivo foi diagnosticado foram o retossigmoide com 43 apari¢des, sendo 55,81% em
homens (24) e 44,18% em mulheres (19). Colon sigmoide teve 9 apari¢des, sendo 8 delas em
mulheres e 1 em homem (88,88% e 11,11%, respectivamente). Colon sem especificacdo com

7 aparicgoes, sendo 4 homens e 3 mulheres (57,14% e 42,85%, respectivamente). Ceco, c6lon
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ascendente e colon esquerdo tiveram 6 apari¢fes cada, onde ceco e célon esquerdo tiveram
proporcdes iguais (50% para cada sexo), e cdlon ascendente com 4 aparicdes em homens e 2
em mulheres (66,66% e 33,33%, respectivamente).

No estudo feito no Reino Unido, mostrou-se que os casos de CCR no reto, juncéo
retossigmoide e colon sigmoide foram maiores em homens do que em mulheres,
representando 61,58% e 49,51% dos casos totais, respectivamente (CANCER RESEARCH
UK, 2022). A proporcdo em homens nesta presente pesquisa mostrou-se semelhante ao estudo
do Reino Unido, onde 58,82% dos casos de CCR em homens foram nessas regifes
anatémicas, e 65,85% dos casos de CCR em mulheres, o0 que teve uma diferenca estatistica
pouco significativa.

Ja em casos de CCR no lado direito, a propor¢do no estudo do Reino Unido foi maior
em mulheres do que em homens, onde ceco e célon ascendente representaram 17,2% e 9,8%
dos casos, respectivamente, contra 12,2% e 7,3% nos homens (CANCER RESEARCH UK,
2022). Neste presente estudo, ceco e colon ascendente representaram 5,88% e 7,84% dos
casos em homens, respectivamente, e 7,31% e 4,87% em mulheres, respectivamente, o que
ndo condiz com o estudo do Reino Unido, mas sem uma diferenca estatistica significativa
devido ao tamanho amostral menor.

De acordo com Kim et al. (2015), o cancer de c6lon direito € mais comum de ser
diagnosticado em mulheres do que em homens, porém neste presente estudo os resultados
foram diferentes, onde o CCR no lado direito foi mais comum nos homens, mas sem uma
diferenca estatistica significativa. Em um estudo realizado em algumas cidades no Brasil,
entre 0s anos 2000-2011, dos 37.209 casos analisados de CCR, 14% dos casos foram
encontrados no coélon direito (abrangendo ceco, célon ascendente, e parte do cdélon
transverso), 41% dos casos foram no colon esquerdo (abrangendo porcdo final do colon
transverso, colon angulo esplénico, cdlon descendente, cdlon sigmoide e juncdo
retossigmoide), e 45% dos casos foi na porcdo retal (Pullig et al., 2019). Nesta presente
pesquisa, a maior parte dos casos de CCR foi encontrada no lado esquerdo, o que concorda
com o estudo realizado no Brasil.

De modo geral, observa-se que as mulheres tendem a apresentar maior frequéncia de
tumores no coélon direito, o que leva a indicagdes mais comuns de hemicolectomia direita ou
ileocolectomia, enquanto os homens apresentam maior prevaléncia de tumores localizados no
reto e colon esquerdo, resultando em maior proporg¢do de retossigmoidectomias (White et al.,
2018; Jochum et al., 2024).

De acordo com um estudo realizado na Franca, entre janeiro de 2018 e dezembro de
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2019, onde foi analisada a diferenca entre o sexo e procedimentos cirargicos oncoldgicos no
geral, as mulheres foram mais submetidas a colectomia direita, embora os homens tenham
sido mais frequentemente submetidos a resseccao retal e colectomia esquerda (Jochum et al.,
2024), o que em parte condiz com a presente pesquisa onde os homens foram mais
frequentemente submetidos a resseccdes do lado esquerdo do célon.

A classificacdo do grau histologico se baseia na porcentagem de formacdo de
glandulas, sendo os adenocarcinomas bem diferenciados aqueles cuja porcentagem é superior
a 95% do tumor, adenocarcinomas moderadamente diferenciados possuem de 50 a 95%, e
adenocarcinomas pouco diferenciados ou indiferenciados a porcentagem diminui para menos
de 50% do tumor (COLLEGE OF AMERICAN PATHOLOGISTS, 2017). Os tumores
classificados como pouco diferenciados ou indiferenciados correspondem de 5% a 10% dos
casos de CCR, sendo associados, inclusive, a desfechos adversos (Egashira et al., 2004; Ueno
et al., 2004; Cooper, 2007; Ishii et al., 2009; Bosch et al., 2013; Miyachi et al., 2015).

Estes dados se assemelham ao da presente pesquisa, onde, de 90 pacientes com
adenocarcinoma em que foi relatado este fator histopatologico, 87 foram considerados de
baixo grau (bem e moderadamente diferenciados), representando 96,66% dos casos (sendo 49
homens e 38 mulheres), e 3,33% foram considerados de alto grau (sendo dois homens e uma
mulher). Estes dados se assemelham, também, com um estudo realizado no Brasil, em Belo
Horizonte, em 2005, onde de 476 casos de CCR analisados entre janeiro de 1993 e dezembro
de 2003, apenas 5,1% (24) dos casos apresentaram tumores pouco diferenciados ou
indiferenciados (Pereira Janior; Alves; Nogueira, 2005).

Outro marcador importante analisado foi a associagdo da infiltracdo perineural em
relacdo ao sexo dos pacientes. A infiltracdo perineural é definida, de acordo com Batsakis
(1985) e Liebig et al. (2009), como o crescimento de células tumorais ao redor, através ou até
mesmo dentro de nervos e bainhas nervosas. Em 90 pacientes relatados, 33,66% tiveram
infiltrag&o perineural presente, dos quais 18 eram homens e 15 eram mulheres, mostrando que
a proporcdo entre homens e mulheres foi semelhante. Em um estudo realizado nos Estados
Unidos, que abrangeu 659.465 casos de adenocarcinoma de apéndice, célon, retossigmoide ou
reto, entre os anos de 2004 a 2011, foram identificados 142.034 casos descritos com
infiltracdo perineural, sendo, ao todo, 11,1% dos pacientes com resultado positivo (15.734
casos) (Al-Sukhni et al., 2017). Estes dados obtiveram uma diferenca estatistica significativa
em relacdo ao presente estudo, que teve 33,66% de positividade deste fator histopatolégico.

Em outro estudo, realizado em Sao Paulo no ano de 2004, em 320 pacientes com CCR

entre os anos de 1964 e 1980, mostrou-se que infiltracdo neural esteve presente em 15% dos
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pacientes (48 casos) (Durante et al., 2004), o que contradiz o presente estudo com 33,66% dos
casos (33/90), mostrando uma diferenca estatistica significativa entre os dados.

O primeiro estudo relacionado a invasdo neural no carcinoma retal mostrou a presenca
de 30% nos espécimes estudados (Seefeld; Bargen, 1943) e sua presenca tem variado de 9,9%
a 34,5% (Horn; Dahl; Morild, 1991; Shirouzu; Isomoto; Kakegawa, 1993; Bognel et al.,
1995). Dessa forma, os valores obtidos neste estudo estdo em conformidade com a média
descrita por esses autores.

De acordo com Durante et al. (2004), invasao linfatica é definida como a presenca de
células tumorais dentro de canais delimitados por endotélio, sem a presenca de musculo liso,
fibras elasticas ou células sanguineas ao redor. Analisando este fator histopatologico, dos 90
pacientes relatados, 36 tiveram invasdo linfatica presente, representando 40% dos casos
(sendo 23 homens e 13 mulheres). Observando o mesmo estudo realizado nos Estados
Unidos, 139.026 pacientes tiveram a descricdo de invasdo linfovascular, sendo 26,3% com
resultado positivo (36.625 casos) (Al-Sukhni et al., 2017). O estudo realizado em S&o Paulo
mostrou 14,1% (45 casos) de presenca de invasdo linfatica dos 320 casos analisados (Durante
et al., 2004). De acordo com De Leon et al. (1987) e Hermanek et al. (1989), os indices de
comprometimento vascular linfatico alternam entre 12,5% a 40,9%.

Um estudo realizado no Vietna, em 2025, analisou amostras de tecido de 107 pacientes
com CCR em um Hospital Universitario de Medicina entre 2017 e 2018, e mostrou que a
invasdo linfatica e a infiltracdo perineural foram vistas em 39,3% (42 casos) e 36,4% (39
casos) dos pacientes, respectivamente (Luan et al., 2025), ou seja, assemelham-se ao presente
estudo. Estes valores, tanto relacionados a infiltracdo perineural, quanto a invasdo linfatica,
estdo dentro dos valores relatados neste artigo, com 33,66% de presenca de infiltracdo
perineural e 40% de presenca de invasao linfatica.

De acordo com Van Wyk et al. (2014) e Yuan et al. (2017), a invasdo linfatica ou
vascular acomete de 4,1% a 63,8% dos casos de CCR. E, segundo Chen et al. (2021), as taxas
de incidéncia de infiltracdo perineural variam de 9% a 30% no CCR, estando, assim, 0s
resultados deste presente artigo concordantes com os valores relatados por esses autores.

O tumor budding, ou brotamento tumoral, é definido como um pequeno grupo de
celulas ou células tumorais isoladas na frente invasiva do tumor, sendo dividida, pela
Conferéncia Internacional de Consenso sobre Brotamento Tumoral (ITBCC), em trés niveis:
Tumor Budding Baixo ou Bd1 (0-4 brotos); Tumor Budding Intermediario ou Bd2 (5-9 brotos)
e Tumor Budding Alto ou Bd3 (10 ou mais brotos) (Lugli et al., 2017; Hagen; Farooq, 2019).

A brotacdo tumoral constitui um parametro histopatolégico util para a estratificacéo de
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risco dos pacientes, podendo também contribuir para a orientacdo das decisdes terapéuticas
(Mishra et al., 2022). Elevados indices de brotacdo tumoral estdo relacionados a maior
probabilidade de recorréncia local e de metastases a distancia, refletindo, portanto, uma pior
sobrevida livre de doenca (Okuyama; Oya; Ishikawa, 2003). Neste estudo, dos 90 casos de
adenocarcinoma onde foi descrito, os resultados de Bdl, Bd2 e Bd3 foram de 65,55% (59),
32,22% (29) e 1,11% (1), respectivamente, tendo, ainda, um paciente masculino onde Bdl e
Bd2 foram descritos juntamente.

Estes resultados se assemelham ao estudo feito no Vietnd, onde de 107 pacientes
analisados com CCR, as taxas de Bdl, Bd2 e Bd3 foram de 53,5% (57), 28,0% (30) e 18,7%
(20), respectivamente (Luan et al., 2025).

Neste estudo, 26 pacientes foram submetidos a pesquisa de instabilidade de
microssatélites, sendo 13 homens e 13 mulheres. Os resultados foram de 22 pacientes com
baixa instabilidade (MSI-L) e quatro pacientes com alta instabilidade de microssatélites (MSI-
H), representando 15,38% dos casos pesquisados. Dos exames com MSI-H, trés eram
mulheres (75%) e um era homem (25%).

A via de instabilidade de microssatélites (MSI) é resultado de um mecanismo de
reparo de incompatibilidade deficiente (AIMMR) (Yamamoto et al., 2024). Em tumores com
instabilidade de microssatélites, a capacidade de reparar sequéncias curtas de DNA ou
repeticbes em tandem (de duas a cinco bases) estd reduzida, favorecendo o acumulo de
mutacdes nessas regibes (Marmol et al., 2017). O sistema de reparo por incompatibilidade
proficiente (PMMR), responsavel por manter a estabilidade dos microssatélites (MSS), é
caracterizado pela presenca de proteinas funcionalmente ativas envolvidas nesse mecanismo
de reparo do DNA, como MSH2, MSH3, MSH6, MLH1, PMS1 e PMS2 (Randrian; Evrard,
Tougeron, 2021). Sendo MLH1, MSH2, MSH6, PMS1 e PMS2 o0s genes com mutacdo em um
tumor com MSI (Boland; Goel, 2010).

Nos 4 pacientes com MSI, as mutacbes foram detectadas nas seguintes proteinas:
MLH1 e PMS2 em trés pacientes (um homem e duas mulheres) e MSH2 e MSH6 foram
mutadas em apenas uma mulher. A instabilidade de microssatélites € vista em 15% dos casos
de CCR, de acordo com Boland; Goel (2010) e Pino; Chung (2010), o que condiz com 0s
resultados desta pesquisa, que 15,38% dos casos pesquisados apresentaram MSI-H.

Segundo Mei et al. (2022), a porcentagem de mulheres com um sistema de reparo de
DNA deficiente (dA(MMR) é maior do que em homens, evidenciando um estudo de 535 casos
com CCR que mostrou que mutagdes em MLH1 e PMS2 eram mais frequentes em tumores de

mulheres (Ye et al., 2015), o que também se assemelha ao presente estudo. Dos quatro
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exames com MSI-H, dois foram no retossigmoide (duas mulheres, sendo uma delas com
mutacdo em MLH1 e PMS2, e outra em MSH2 e MSH®6) e dois foram no célon direito (um
homem e uma mulher, sendo os dois com mutacdes em MLH1 e PMS2), o que condiz com Li
et al. (2020), que evidenciou uma frequéncia maior de mutacdo em MLH1 e PMS2 no lado
direito do colon e perda de MSH2 e MSH6 do lado esquerdo do célon.

Além disso, a presenca de instabilidade de microssatélites costuma estar associada a
menor risco de metastases linfonodais e a distancia, alem de maior sobrevida livre de doenca
(SLD) nos estagios iniciais (Oliveira; Bretes; Furtado, 2019; Zhao et al., 2019).

Os céanceres colorretais com alta instabilidade de microssatélites (MSI-H/dMMR)
respondem de maneira diferente ao tratamento do que os CCRs com baixa instabilidade (MSI-
L/pMMR) (Jin; Sinicrope, 2021), pois os CCRs com MSI-H/dMMR sdo mais imunogénicos,
apresentando, assim, uma resposta a imunoterapia melhor (Manz et al., 2021; Ooki;
Shinozaki; Yamaguchi, 2021).

Por outro lado, o prognostico favoravel dos CCRs com instabilidade de microssatélites
pode estar relacionado a intensa resposta imune antitumoral do hospedeiro (Chang et al.,
2017). De fato, esses tumores apresentam acentuada infiltracdo linfocitaria, caracteristica que
0s torna potenciais candidatos para terapias que estimulam a ativacdo do sistema imunologico
(Gelsomino et al., 2016).

CONCLUSAO

O cancer colorretal (CCR) é um dos canceres mais prevalentes e mortais atualmente,
com milhdes de casos todo ano. Este estudo evidenciou que o adenocarcinoma colorretal
invasivo apresentou maior prevaléncia em homens (55,4%) e predominancia na regido
retossigmoide. A analise histopatoldgica revelou que a maioria dos casos foi de baixo grau
histolégico, com baixa frequéncia de infiltracdo perineural, invasdo linfatica e baixo grau de
Tumor Budding. Além disso, a pesquisa de instabilidade de microssatélites indicou que a
maioria dos pacientes apresentou baixa probabilidade de MSI, reforcando o perfil esporadico
da doenca na amostra estudada.

As andlises estatisticas ndo demonstraram associacdo significativa entre o sexo dos
pacientes e os fatores histopatoldgicos avaliados, sugerindo que tais caracteristicas nao variam
de forma relevante entre homens e mulheres. Esses achados corroboram com estudos
internacionais e nacionais, reforcando padrdes epidemiolégicos e histologicos ja descritos na

literatura.
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Como limitacdo, destaca-se o tamanho amostral relativamente restrito e a dependéncia
de dados secundérios provenientes de laudos histopatoldgicos, o que pode limitar a
abrangéncia dos resultados. Além disso, a auséncia de informacdes clinicas complementares e
de seguimento dos pacientes impede uma analise prognoéstica mais aprofundada. Estudos
futuros com amostras maiores e dados clinicos integrados poderdo contribuir para uma

compreensdo mais ampla dos fatores prognosticos no cancer colorretal.
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