Helicobacter Pylori e Adenocarcinoma Gastrico: Mecanismos

fisiopatologicos, Fatores de risco e estratégia de prevengao

Introducgao

O cancer gastrico € uma das principais causas de mortalidade por neoplasias no
mundo, sendo responsavel por mais de 750 mil ébitos anuais, apesar da redugao
gradual da incidéncia nas ultimas décadas (1,2). Trata-se de uma doenga
multifatorial, cuja etiologia envolve interacbes complexas entre fatores ambientais,

genéticos, infecciosos e relacionados ao estilo de vida (3-5).

Entre os agentes infecciosos, destaca-se a bactéria Helicobacter pylori (H. pylori),
reconhecida desde 1994 como carcinégeno do Grupo | pela Agéncia Internacional
para Pesquisa sobre o Cancer (6). Trata-se de uma bactéria gram-negativa,
microaerdfila e espiralada, capaz de colonizar a mucosa gastrica e provocar uma
inflamacgéo crénica persistente, levando a alteragdes teciduais progressivas como
gastrite  atréfica, metaplasia intestinal, displasia e, eventualmente,
adenocarcinoma gastrico (7,8). No entanto, a presenga da infeccgéo,
isoladamente, ndo é suficiente para o desenvolvimento da neoplasia, sendo
necessaria a associacdo com outros fatores de risco modificaveis e nao

modificaveis.

O perfil do paciente geralmente acometido envolve individuos acima de 50 anos,
predominantemente do sexo masculino, frequentemente expostos a habitos de
vida que favorecem a carcinogénese. Entre os fatores modificaveis, destacam-se
o tabagismo, que aumenta o risco em até 60%, o consumo excessivo de alcool,
especialmente de bebidas destiladas, e dietas ricas em sal, alimentos defumados
e processados, com baixo consumo de frutas, verduras e fibras (4,9-12). A
obesidade, em particular a abdominal, estd associada a maior risco de

adenocarcinoma do cardia (4,11).



Fatores socioecondmicos exercem papel significativo: baixa escolaridade,
condigbes precarias de saneamento, dificuldade de acesso a cuidados de saude
e consumo predominante de alimentos industrializados de baixo valor nutricional

aumentam a incidéncia e favorecem o diagndstico tardio (3,5,13).

Entre os fatores ndo modificaveis, a historia familiar de cancer gastrico aumenta
o risco individual em até duas vezes, e polimorfismos genéticos em genes
relacionados a resposta inflamatdria, como IL-1beta e TNF-alpha, potencializam

o efeito dos fatores ambientais (3,5,14).

Assim, compreender o cancer gastrico exige uma abordagem integrada, que
considere simultaneamente a presenca da infecgdo por H. pylori e os fatores
ligados ao estilo de vida e ao contexto socioecondmico do paciente. Estratégias
de prevencgao primaria devem incluir a erradicagao da bactéria, a adogao de uma
dieta saudavel, a reducédo do consumo de sal e carnes processadas, a cessacao
do tabagismo e do uso excessivo de alcool, bem como programas de

rastreamento direcionados a grupos de maior risco.
Objetivo geral:

Investigar a relagdo entre a infeccdo cronica por Helicobacter pylori e o
desenvolvimento do cancer gastrico, com énfase nos mecanismos

fisiopatoldgicos e nas alteragdes histopatoldgicas progressivas (7,15).
Objetivos especificos:

1. Descrever os principais fatores de viruléncia da H. pylori (CagA, VacA,

inflamacéao crénica e espécies reativas) envolvidos na carcinogénese gastrica (8);

2. Analisar a sequéncia de alteragdes histopatolégicas decorrentes da infeccao
cronica: gastrite atrofica, metaplasia intestinal, displasia e adenocarcinoma (7);

3. Identificar fatores ambientais, genéticos e socioeconémicos que modulam o

risco de evolugao para neoplasia em individuos infectados (2,3);



4. Avaliar os meétodos diagnosticos disponiveis e sua aplicabilidade no

rastreamento precoce de lesbes gastricas associadas a H. pylori (17).

5. Discutir estratégias de prevencgao primaria e secundaria, incluindo erradicagao

bacteriana e programas de rastreamento em populag¢des de risco (1,6).
Metodologia:

O presente estudo é uma reviséo integrativa da literatura, que é um método de
pesquisa apontado como de grande relevancia na pratica baseada em evidéncia,
por permitir a busca, avaliagao critica e sintese de evidéncias que abordem o tema
investigado. Essa abordagem tem como objetivo a reunido e sintese de pesquisas
anteriores, para se alcangar uma explicacdo ampla de um tema. Dessa forma,
esta revisdo contempla a avaliagao critica de diferentes métodos de investigacéao,
a partir da definigdo da pergunta de revisao e dos critérios para busca e selegao

de artigos, o que permite a coleta, analise e organizagéo das informacdes obtidas.

Esta revisdo foi elaborada a partir de um percurso metodolégico dividido em:
definicdo da pergunta norteadora, especificacdo dos critérios de inclusdo e
exclusdo na literatura, delimitagdo do conteudo que deve ser extraido dos artigos

escolhidos, avaliagao critica dos estudos e interpretacao e sintese dos resultados.

Estabeleceu-se como pergunta norteadora: “De que forma a gastrite cronica

causada por H.Pylori contribui para a carcinogénese gastrica?”

A pesquisa dos artigos utilizados foi feita no periodo de agosto a setembro de
2025 em bases de dados disponiveis eletronicamente e de relevancia nacional e
internacional: PubMed, Scopus, Web of Science, SciELO e Google Scholar e em
documentos oficiais da World Health Organization e da International Agency for
Research of Cancer. Foram incluidos artigos completos, disponiveis em
portugués e inglés, que se relacionassem com a tematica proposta e publicados
entre 1992 a 2025. Foram estabelecidos como critério de excluséo relatos de
caso, artigos em duplicidade, publicagdes no periodo anterior a 1992 e em em

outros idiomas, com excegao de portugués e inglés e ndo coeréncia com o tema



proposto. Foram utilizados como descritores: “Helicobacter pylori”, “cancer

gastrico”, “gastrite”, “rastreamento” e “diagnostico”.

A avaliacao critica das pesquisas selecionadas é feita para assegurar coeréncia
entre a metodologia e os objetivos indicados e resultados relatados. A partir disso,
€ realizada sintese e interpretacao dos resultados, para que, a partir da sintese e
agrupamento de resultados, seja feita analise comparativa entre a teoria escolhida

e 0 que € concluido nesta revisao integrativa.

Resumo:

Introdugao: O cancer gastrico constitui uma das principais causas de mortalidade
por neoplasias no mundo (1). A infeccado pela Helicobacter pylori € reconhecida
como fator determinante no processo de carcinogénese(6,15), em virtude da
inflamagao cronica persistente e da inducdo de alteragdes progressivas da

mucosa gastrica (7).

Objetivo: Analisar a associacdo entre gastrite induzida por H. pylori € o
desenvolvimento do cancer gastrico, enfatizando os mecanismos fisiopatologicos,

a progressao histoldgica, os fatores de risco e as estratégias de prevencéo.

Metodologia: Revisao integrativa da literatura realizada em PubMed, SciELO e
LILACS, incluindo artigos publicados entre 2013 e 2024, com os descritores:

= L1

“Helicobacter pylori”, “cancer gastrico
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, “gastrite”, “rastreamento” e “diagndstico”.

Palavras-chave: Helicobacter pylori; cancer gastrico; gastrite; patogénese;

rastreamento; prevencgao.

Abstract:



Background: Gastric cancer is one of the leading causes of cancer-related
mortality worldwide (1). Helicobacter pylori infection is recognized as a key
determinant in gastric carcinogenesis (6,15), inducing persistent inflammation and

mucosal changes (4).

Objective: To analyze the association between H. pylori-induced gastritis and
gastric cancer development, focusing on pathophysiological mechanisms,

histological progression, risk factors, and preventive strategies.

Keywords: Helicobacter pylori; gastric cancer; gastritis; pathogenesis; screening;

prevention.

Resultados:

Em uma amostra de 8 estudos analisados, 7 (87,5%) demonstraram associagao
significativa entre a infecg¢ao por H. pylori e o desenvolvimento do cancer gastrico,
enquanto apenas um evidenciou que, em uma populacdo com alta prevaléncia da
infeccdo por H. pylori, a prevaléncia de adenocarcinoma gastrico nao foi

expressiva (17).

Ademais, os estudos revelaram que fatores externos - tais como tabagismo,
alcoolismo, estresse e fatores demograficos - podem agravar a associagao
positiva entre as variaveis estudadas(18). Assim como a aquisicao da infecgao
por H.pylori esta relacionada entre outros a condi¢gdes socioecondmicas
desfavoraveis, habitos alimentares e consumo de alcool, (4,15,16) evidenciando
que contextos semelhantes atuam tanto na contracao da patologia bacteriana

guanto na progressao para a neoplasia.

De forma geral, conclui-se que as lesdes decorrentes da inflamagéao cronica por
H. pylori sdo importantes precursoras do cancer, uma vez que o tecido gastrico
sofre diversas alteracdes durante a exposicao a infecgao bacteriana, o que o torna

suscetivel a evolugédo para uma neoplasia (19).



Em analise das altera¢des precursoras do cancer gastrico, a atrofia e a metaplasia
intestinal como fator de risco importante a infecgéo por Helicobacter pylori, ambas
lesdes precursoras do cancer mais comum de antro, 0 adenocarcinoma maligno
gastrico. Na presenca do H.pylori a prevaléncia de atrofia foi 2.5 vezes maior € a
de metaplasia 1.3 vezes maior, comparado a populagcdo de pacientes ndo
infectados (19). Concluido a metaplasia como alteragdo menos influenciada pela

presenga bacteriana, mais induzida por questées ambientais.

Além da presenga da bactéria estudos confirmam o envolvimento de cepas
especificas do H.pylori a maior frequéncia de cancer gastrico, como a sTm1cagA
positiva, (18) fato em concordancia com outro trabalho que associou a viruléncia

positiva da proteina CaG a maior chance de desenvolver o agravo (20).

Conclusao:

A presente revisao integrativa evidenciou a forte associagao entre a infecgao
crbnica pelo Helicobacter pylori e o desenvolvimento do cancer gastrico,
confirmando o papel central da bactéria como agente carcinogénico em um
processo multifatorial e progressivo. Os estudos analisados reforgam que a
inflamacéao persistente desencadeada pela infecgao atua como ponto de partida
para uma sequéncia de alteragdes histopatolégicas — da gastrite atréfica a

metaplasia intestinal, displasia e, por fim, ao adenocarcinoma.

Observou-se que, embora a presenga do H. pylori seja determinante, ndo atua
de forma isolada. Fatores ambientais, dietéticos, socioecondmicos e genéticos
modulam significativamente o risco de progressao da doencga, o que destaca a
necessidade de uma abordagem integrada e multidimensional para prevencgao e
controle. Nesse sentido, a identificagdo de cepas mais virulentas, como as CagA
positivas, e a andlise de polimorfismos genéticos associados a resposta
inflamatoria podem contribuir para o reconhecimento de individuos sob maior

risco.



Do ponto de vista pratico, os achados reforcam a importancia da erradicagao
precoce da bactéria em populagdes de risco, associada a adogao de estilos de
vida saudaveis e a estratégias de rastreamento que permitam o diagndstico em
estagios iniciais. Tais medidas, quando implementadas em conjunto, podem

reduzir significativamente a incidéncia e a mortalidade do cancer gastrico.

Conclui-se, portanto, que a compreensao da interacdo entre a infeccdo por H.
pylori e os multiplos fatores de risco € essencial para o desenvolvimento de
politicas publicas efetivas, programas de rastreamento direcionados e

intervencdes preventivas que possam impactar positivamente a saude global.
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