
Fisiopatologia do Câncer de Origem Infecciosa



Algumas definições iniciais....

Câncer – conjunto de doenças que têm como característica o crescimento desordenado de células de um tecido, que
adquirem a capacidade de invadir outros tecidos

Oncogene – proto-oncogene que sofre ganho de função e pode causar desregulação do ciclo celular. 

Supressor de tumor – gene que controla o ciclo celular, inibindo o crescimento desordenado das células.

Fator de Crescimento – em geral proteínas que estimula receptores responsáveis por induzir crescimento e proliferação celular

Mutação – alteração genética que passa a ser transmitida para descendentes

Inflamação – evento vascular e celular em resposta à infecção ou injúria tecidual, causa edema, dor e auxilia na remoção do
estímulo danoso, na cicatrização e disparo de respostas imunes.

Fator de risco – agente ou situação à qual exposição aumenta a probabilidade de ocorrência de uma doença.
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Mecanismos de Carcinogênese
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Agentes infecciosos que causam câncer

Vírus
Bactérias
Helmintos

Células

Mecanismos de carcinogênese diretos e/ou indiretos

De 15 a 20% dos casos de câncer em humanos são associados a infecções

Infecções crônicas ou recorrentes



Vírus
Oncogenes

E6/E7

HBX

NS5A/B, core

LMP1 e 2
EBNA1
EBER1 e 2
(latência)

LANA, vCyclin
vIL-6

LT, ST

Tax

HIV various



Vírus

Mecanismos de carcinogênese

Diretos – expressão de oncoproteínas virais que regulam o ciclo celular (E6 e E7, Tax, LMP...) 
inserção do genoma viral no genoma da célula hospedeira (contribuição menor do que outros mecanismos)

Indiretos – imunossupressão – HIV
inflamação crônica - HIV, em pacientes em tratamento com HAART, HCV, HBV



Müller-Coan et al
Trends in Cancer. 2018.

Mecanismos de carcinogênese



Mecanismos de carcinogênese – panorama geral 



Mecanismos de carcinogênese – HCV e HBV



Mecanismos de carcinogênese - EBV



Mecanismos de carcinogênese - KSHV



Bactérias

Helicobacter pylori – câncer gástrico 

Disbiose – variação na população de bactérias, com menor representação de comensais e predominância de espécies 
patogênicas/inflamatórias – câncer de coloretal, fator de risco para outros?

Mecanismos de carcinogênese

Indiretos – inflamação crônica

Diretos – Fatores de virulência 



CagA – fator de virulência H. pylori







Disbiose/infecção e cancer coloretal

Correlação causal ainda não é consenso;
Experimentos de transferência de fezes de animais com câncer para animais sem câncer, mas com mutações iniciadoras 
contribuíram para estabelecimento de relação causal.



Helmintos

Opisthorchis viverrini and Clonorchis sinensis – colangiocarcinoma 

Schistosoma haematobium – carcinoma de bexiga









Células tumorais como agentes infecciosos
Canine transmissible veneral tumor - CTVT



Prevenção e tratamento

Terapia

HCV – DAA – direct acting antivirals

HIV – HAART – highly active antiretroviral therapy

Vacinas terapêuticas

Antibióticos
(amoxicilina 1g + claritromicina 500 mg 14 dias)

Transplante de fezes

Prevenção

Evitar exposição

Programas de saúde

Vacinas

HPV

HBV
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