UniRV — UNIVERSIDADE DE RIO VERDE EDITAL N°. 01/2016
CONCURSO PUBLICO PARA PROVIMENTO DE CARGOS DE
PROFESSOR ADJUNTO NIVEL 1 DA UNIRV — UNIVERSIDADE DE
RI1O VERDE

Universidade de Rio Verde

RESPOSTAS ESPERADAS - PROVA DISCURSIVA

FACULDADE/AREA DE ATUACAO: MEDICINA / Habilidades Médicas e Atitudes (AREA 2)

PRIMEIRO TEMA SORTEADO: Cancer colorretal —Item 6

1. Epidemiologia: O carcinoma colorretal (CCR) é uma das neoplasias mais comuns nos paises desenvolvidos, sendo considerada a
segunda causa de morte por cancer. A grande maioria é esporadica, embora possa ser hereditario/familiar, como a polipose
adenomatosa familiar (PAF) ou o CCR hereditario ndo polipéide (HNPCC), em cerca de 15% dos casos. O CCR é responsavel por
cerca de 11% das neoplasias malignas nos EUA, com uma estimativa de aproximadamente 147.000 novos casos por ano. Europa
acomete anualmente cerca de 17 em cada 100.000 habitantes. A doenga é pouco comum em individuos com menos de 50 anos (idade
média de diagndstico 70 anos) e afeta ambos os sexos de forma semelhante, embora o cancer retal seja mais frequente nos homens,
no entanto, mantido idéntica nos dltimos 30 anos.

2. Fatores de Risco/Patogénese:
- Envelhecimento
- Fatores Hereditarios
- Fatores ambientais e dietéticos
- Doenca intestinal inflamat6ria
- Sequéncia adenoma-carcinoma
- Outros Fatores de risco: tabagismo, irradiagéo pélvica, acromegalia

- Fatores de risco hereditéarios
a. Cancer colorretal nédo relacionada a polipose heredo-famliar - HNPCC
Complexa interagdo entre aspectos genéticos e ambientais. O cancer o intestino grosso, néo relacionado a polipose hereditaria
(HNPCC), fica dentro daquela estimativa, variando de 2 a 10%.
O HNPCC é uma doenca autossdmica que se caracteriza pelo desenvolvimento do cancer do intestino grosso e outros canceres
(endométrio, estdbmago, intestino delgado, retroperitdnio, trato urinario, ovarios e cerebro, etc). Trata-se de um fator de risco, por
enquanto inevitavel. A doenga pode se expressar por causa das muta¢des que ocorrem durante a duplicacéo celular envolvendo
um dos quatros genes de reparo, hMSH2 e hMLH1(cromossomas 3p21-23 e 2p21), hPMS1 e hPMS2 (cromossomas 7p22.2; 2q31-
g33 e 2g31.1), entdo responsaveis por até 70% do cancer familiar.
A desordem é geneticamente heterogénea e complexa; além disso, a ela podem-se juntar outras mutagdes constitucionais
resultando em doengas de fenétipos sobreponiveis.

Tabeln 1 - Critérios de Amsterdam e Amsterdam II para diagndstico da heveditariedade do cdncer colovretal.

AMSTERDAM (1991) AMSTERDAM II {1998)

- Trés on mais familiares com céncer colorretal - Cancer IG; endométrio, e pelve renal

- O paciente afetado parente de primeiro grau - O paciente afetado parente de primeiro grau

- Cancer colomretal aparecendo em duas geragbes - Céncer colorretal aparecendo em duas geragbes
- Pelo menos um com idade inferior a 50 anos - Pelo menos um com idade inferior a 50 anos

Tabela 2 - Critérios revisados de Bethsda (2003).

Critérios de Bethesda

Os seguintes dados devem ser encontrados
Cancer colorretal diagnosticado antes dos 50 anos de idade;
Tumores colicos sinciénicos o metacrénicos e outros relacionados 8 HNPCC (inclui estémago. bexiga, ureter,
pelve renal. trato biliar, cérebro (glioblastoma), adenomas de glindulas sebdceas. cerato-acantomas e carcino-
ma de intestino delgado), sem considerar a idade;
Cancer colorretal com elevada inestabilidade de microssatelite diagnosticada antes dos 60 anos;
Cincer colorretal - historia familiar de um ou mais parente de primera geracio com cincer colorretal ou outros
tumores relacionados com HNPCC. Um dos diagnésticos sendo feito antes dos 30 anos (mnclui adenomas que
podem ter sido diagnosticados antes dos 40 anos de idade);
Cincer colomretal com dois ou mais familiares com céncer colomretal ou outros tumores relacionados com
HNPCC, sem considerar a idade.

b. Cancer colorretal relacionado a polipose heredo-familiar (FAP) forma classica e a polipose familiar atenuada (FAPA)

A polipose heredo-familar (FAP) classica é uma sindrome poliposa (adenomas) comum transmitida por gene autossémico
dominante. Caracteriza-se pelo aparecimento, na puberdade, de centenas de adenomas polipéides ou sésseis ao longo do
intestino grosso, muito mais humerosos nos segmentos distais, com o potencial, se néo tratados, para, em 100% dos casos, darem
origem ao cancer do intestino grosso, na maioria das vezes ocorrendo entre os 35 e 40 anos de idade.

Essa polipose é decorrente da mutacéo no gene APC (adenomatous polyposis coli), localizado no cromossoma 5, em duas bandas
diferentes (5921-g22) ou do gene MUTYH (mutY Homologo (E coli)) que é um gene humano com instrugdes para a producao
celular de uma glicosilase (Mutyh glycosylases) que funciona no reparo do DNA, durante a replicacdo, com a fungéo de remover ou
reparar os “residuos”de nucleotideos com bases nitrogenadas quimicamente alteradas.

Cerca de 80% das pessoas com FAP pertencem a uma familia reconhecidamente portadora da polipose, mas de 10 a 30% séo
“poliposes novas”, ndo decorre de heranga, mas sim de mutagdes, no “individuo”. Atualmente, s&do reconhecidas mais de 1000
mutagdes distintas identificadas dentro do l6cus do gene APC. Os fatores que, geneticamente, determinam a FAP predispdem,
também, o aparecimento de cancer no estdbmago e duodeno. Cistos de mandibula, cistos sebaceos, osteomas e lesédo pigmentada




da retina (hipertrofia congénita pigmentada da retina) sdo outros sinais que podem ser relacionados a FAP. As sindromes de
Gardner, Turcot e a polipose célica atenuada (FAPA), outrora consideradas distintas da FAP, sé@o reconhecidas como parte do seu
espectro fenotipico. Entre as familias com FAP podem ser encontrado até 8% das “familias” com a forma atenuada da polipose
familiar (FAPA) com mutag6es APC ou MUTYH (em um ou nos dois alelos). Baseado nesses aspectos, a pesquisa preventiva em
parentes deve ser iniciada precocemente na puberdade quando a mutagdo detectada for no gene APC e no inicio da terceira
década (20 anos) quando a mutacéo detectada for exclusiva no gene MUTYH.
Depois que os pdlipos sdo formados, o passo seguinte € sua malignacédo — o fendbmeno que permite essa transformacéo é genético
e a chave estad na mutacdo ou inativagdo do APC, mas o mecanismo é idéntico ao que ocorre na seqiéncia adenoma(pélipo)-
cancer, no cancer esporadico.

CANCER DE SINDROME ADENOMATOSAS POLIPOIDES SINDROME DE POLIPOSES HAMARTOMATOSAS SINDROME DE
COLON NAO HEREDITARIAS HEREDITARIAS RUVALCABA
POLIPOI,DE POLIPOSE SINDROME DE DOENCA DE POLIPOSE SINDROME MYHRE-SMITH
HEREDITARIO ADENOMATOSA TURCOT COWDEN JUVENIL DE PEUTZ- (SINDROME DE
FAMILIAR / FAMILIAR JEGHENS BANNAYAN-
SINDROME DE ZONANA)
GARDNER
CARACTERISTICAS | Centenas a milhares Pélipos colorretais Pélipos mais Pélipos Um pequeno Pélipos
Gl de pdlipos colorretais; que podem ser comumente afetam juvenis numero de gastrointestinais
Pequeno nimero de adenomas duodenais poucos ou colon e estdmago. principalmente | pélipos ao hamertomatosos,
pélipos colorretais e polipos gastricos, assemelharem-se a no colon, mas longo do trato geralmente
geralmente das PAF classica. ao longo de Gl, porem lipomas,
glandulas do fundo. todo o trato mais comum hemangiomas e
Gl. Definido no intetsinao linfangiomas.
pela presebga | Delgado.
de=10
polipos
juvenis.
OUTRAS Osteomas, tumores Tumores cerebrais, Lesdes Anomalias LesGes Caracteristicas
CARACTERISTICAS | desmoides, cistos inclusive os mucocutaneas, congénitas em | pigmentada faciais
CLINICAS epidermoides e meduloblastomas adenomas pelo menos na pele, dismoérficas,
Variante de Muir- hipertrofia congenital cerebelares e os tireoidianos e bécio, 20%, inclusive | tumors macrocefalia,
Torre: adenomas do epitelio retiniano. ganglioblastomas. fibroadenoma e ma rotacéo, genitais convulsdes,
sebéaceos, doenca fobrocistica hidrocefalia, benignos e danos
queratoacantomas, da mama, leiomiomas lesdes malignos. intelectuais e
epiteliomas uterinos e cardiacas, macula
sebaceos, macrocefalia. diverticulo de pigmentada da
epiteliomas de Meckel e haste e da
células basais. linfangioma glande do pénis.
mesentérico.
RISCO DE O risco de cancer Carcinoma 10% de risco de 9% a 25% de 1 risco de Tumores Gl
MALIGNIDADE colorretal chega a colorretal e tumors cancer de tireoide e risco de malignidade malignos
Risco de 60-70% de 100%; 1 risco de cerebrais até 50% de risco de cancer Gl e cancer identificados,
cancer colorretal malignidade adenocarcinoma de colorretal; 1 pancreético e porem risco
durante toda a vida; periampular, mama de mulheres do risco de adenoma durante toda a
30-60% de risco de carcinoma de tireoide, afetadas. cancer malign da vida
cancer endometrial; tumors do SNC e gastrico, cérvice; risco desconhecido de
1 risco de cancer hepatoblastomas duodenal e desconhecido malignidade.
ovariano, carcinoma pancreatico. de cancer de
gastrico, carcinoma mama.
de células
transicionais dos
ureters e pelve renal,
cancer de intestine
Delgado e
carcinomas
sebécios.
RECOMENDAGOES | Proctossigmoidoscopia | O mesmo para PAF | Exame fisico anual Restreamento EDA, Nenhuma
DE naidade de 1- a 12 especial para com atengéo especial por volta dos radiografia e recomendagao
RASTREAMENTO anos; repetir a cada 1- tireoide. Também para tireoide. 12 anos do colono acada | publicada
Colono na idade de 2 anos até 35 anos; considerer fazer Mamografia com a intetsino 2 anos; USG conhecida.
20-25 anos; repetir a apo6s a idade de 35 imagens de idade de 30 ou 5 anos | Delgado pancreédtica e
cada 1-3 anos. anos, repetir a cada 3 cérebro. antes do primeiro tiverem hemoglobin
USG transvaginal ou anos. EDA a cada 1-3 caso de cancer de surgido. anualmente;
aspirado endometrial anos, comegando mama na familia. Colono com exame
na idade de 20-25 guando os polipos sdo Vigilancia de rotina de | multiplas ginecolégico,
anos; repetir principalmente cancer de colon. biopsias ao esfregaco
anualmente. identificados. acaso a cada cervical e
Vvarios anos. USG pelvica
anualmente;
exame clinico
da mama com
aidade de 25
anos; exame
clinico
testicular e
USG
testicular em
homens com
caracteristicas
feminilizantes.
BASES GENETICAS | AD AD AD Heranca AD AD AD
AD APC (cromossomo 5q) Mutagdes APC PTEN (cromossomo em algumas STK11 PETN
MLH1 (cromossomo identificadas 10q) familias. (cromossomo (cromossomo
3P) predominantemente Subgrupo de 10p) 10q) em algumas
MSH2 (cromossomo nas familias com familias com familias
2p) meduloblastomas mutagao no
MSH6/GTMP cerebelar. SMAD4
(cromossomo 2p) MLH1, PMS2 (DRC4)




PMS1 (cromossomo mutacgdes (cromossomo
2q) identificadas em 10q).
PMS2 (cromossomo familias com
79) predominancia de

ganglioblastomas.
TESTES Testes clinicos do Testes clinicos dos Teste de pesquisa de Familias Testes de Teste de
GENETICOS gene APC disponivel. genes APC e MLH1 | gene PTEN sendo pesquisa do pesquisa do
Testes clinicos dos disponiveis. disponivel. coletadas gene STK11 gene PTEN
genes MLH1 e apenas para disponivel. disponivel.
MSH2 disponiveis estudo.

3. Subtipos histolégicos

4. Quadro Clinico
Porcentagem de tumores em coélon ascendentes, transverso, descendente e sigmoide

5. Diagndstico e Estadiamento

O diagnéstico é estabelecido pelo exame histopatolégico obtido através da colonoscopia ou do exame de pega cirdrgica. A
colonoscopia é o método preferencial de diagndstico por permitir o exame de todo o intestino grosso e a remogé&o ou bidpsia de pélipos
que possam estar localizados for da area de ressecgéo da lesao principal, oferecendo vantagem sobre a colonografia por tomografia. O
diagnéstico da doencga por exame radiolégico contrastado do célon (enema opaco) deve ser reservado para quando nédo houver acesso
a colonoscopia ou quando existir contraindicagdo médica para esse exame.

A investigacdo de possiveis metastases intra-abdominais e pélvicas deve ser feita alternativamente por meio de exame
ultrassonogréfico, tomografia computadorizada ou ressonancia magnética, a critério médico. A investigacdo de metastases pulmonares
deve ser efetuada por meio de radiografia simples de térax ou tomografia computadorizada, também a critério médico.

Na suspeita de cancer retal pela histéria clinica € mandatéria a realizacdo de um exame proctologico (toque retal). A identificacdo
correta do local da lesédo e a possibilidade de obtengdo de espécime para exame histopatolégico fazem com que a retossigmoidoscopia
(rigida ou flexivel) possa ser utilizada na suspeita de cancer retal. Pelo risco de tumores sincronicos do coélon, a colonoscopia deve ser
realizada sempre que possivel antes do tratamento destes doentes.

O exame de tomografia por emissédo de poésitrons (PET-CT) é (til na investigacdo de doenca metastatica a distancia em doentes de
alto risco com tumor potencialmente ressecavel, em particular nos casos de metéstase hepéatica isolada.

6. Tratamento

CirlGrgico do Cancer de Célon
Localizado: O tratamento padrédo envolve a ressecgéo cirlrgica por via aberta do tumor primério e linfonodos regionais. A
cirurgia por via laparoscépica em casos selecionados tem a mesma taxa de sucesso terapéutico que a cirurgia por via
convencional, havendo beneficios (reducdo mediana de 1 dia na permanéncia hospitalar e menor uso de analgésicos) e riscos
associados ao procedimento (necessidade de conversdo para cirurgia aberta em 1 a cada 5 casos). A dissec¢éo linfonodal
seletiva baseada na retirada de linfonodo sentinela, para doentes clinicamente sem envolvimento nodal, confere informagao
prognéstica adicional.
A ressecgdo cirlrgica padrdo deve visar margem distal livre de infiltracdo neoplasica, quando houver na pega operatéria um
limite de resseccdo superior a 1,5 a 2,0 cm, com resseccdo de no minimo 15 linfonodos. A realizagdo concomitante da
ooforectomia pode ser reservada apenas para doentes menopausadas. Havendo suspeita de comprometimento de 6rgédos ou
estruturas vizinhas a leséo, deve-se visar a ressecgdo completa em monobloco.
Extensa: O tratamento cirargico pode ainda ser indicado com intencdo curativa para casos selecionados de doentes com
metastase hepatica ou pulmonar ressecavel, ou com finalidade paliativa, sempre na dependéncia das condi¢cdes do doente e da
reserva funcional do érgao acometido.

Opcoes terapéuticas por estagio clinico - Cancer de colon

Estagio 0:
» Exciséo local ou polipectomia, com margens livres.
» Resseccao segmentar do célon, para lesdes que ndo séo passiveis de exciséo local.

Estagio I:
» Resseccao segmentar do célon, por via aberta ou laparoscépica.

Estagio II:
» Resseccao segmentar do colon, por via aberta ou laparoscépica.
Quimioterapia adjuvante ndo é recomendada rotineiramente, podendo ser empregada para casos selecionados (lesdo T4,
resseccdo linfonodal insatisfatéria ou tumor mal diferenciado). Recomenda-se apenas esguema terapéutico com
fluoropirimidina, por ndo haver beneficio em termos de ganho de sobrevida com a adicdo de oxaliplatina, irinotecano,
mitomicina C, bevacizumabe ou cetuximabe.

Estagio IlI:
» Resseccao segmentar do colon, por via aberta ou laparoscépica.
» Quimioterapia adjuvante com esguema terapéutico baseado em fluoropirimidina e oxaliplatina. Esquemas contendo
irinotecano, mitomicina C, bevacizumabe ou cetuximabe ndo sdo recomendados, por ndo haver demonstragdo de vantagem
clinica em termos de ganho de sobrevida, quando comparados aos esquemas contendo apenas fluoropirimidina.

Estagio IV ou doenga recidivada:
» Resseccdo cirlrgica para lesdes localmente recidivadas, lesdes obstrutivas ou hemorragicas, metastase pulmonar ou
metastase hepatica, como procedimento primario ou apds quimioterapia paliativa regional ou sistémica.
» Radioterapia paliativa, com finalidade antialgica ou hemostética.
» Quimioterapia paliativa regional hepatica ou sistémica.

Discutir o rastreamento do CCR.

Segundo Habr-Gama (2005), a Associagao Brasileira de Prevencdo do Cancer de Intestino (ABRAPRECI) preconiza 3 grupos

de risco distintos: baixo, moderado e alto risco.
- baixo risco é formada por individuos com idade superior a 50 anos, sem outros fatores de risco para CCR.
- moderado risco compde-se de individuos com histéria familiar de CCR em um ou mais parentes de primeiro grau, histéria
pessoal de pdlipo maior do que um centimetro ou multiplos pdlipos de qualquer tamanho e os individuos com antecedente
pessoal de CCR tratado com inteng&o curativa.
- alto risco compreende os individuos com histéria familiar de CCR hereditario na forma de polipose adenomatosa familiar (PAF);
CCR hereditario sem polipose (HNPCC); diagnéstico de doenga inflamatdria intestinal na forma de pancolite e colite esquerda.
baixo e moderado risco recomendado pela ABRAPRECI consiste em




realizacdo anual de pesquisa de sangue oculto nas fezes, seguida pela colonoscopia ou retossigmoidoscopia nos individuos
com resultado positivo no primeiro exame.
O inicio do rastreamento para CCR deve ser a partir dos 50 anos.
As recomendaces para individuos com parentes de 1° grau com CCR é que iniciem a prevengdo aos 25 anos de idade ou dez
anos antes da idade do surgimento do primeiro caso.
E recomendavel que pessoas com histéria familiar de cancer, histéria prévia de neoplasia, principalmente de Gtero, ovario e
mama ou problemas digestivos crénicos sejam submetidas a colonoscopia.
American Cancer Society (ACS) recomendam o inicio dos testes também na idade de 50 anos, através das seguintes opcdes:
pesquisa anual de sangue oculto nas fezes;
retossigmoidoscopia flexivel a cada 5 anos;
pesquisa de sangue oculto nas fezes acrescida pela retossigmoidoscopia flexivel a cada 5 anos;
enema opaco com duplo contraste de bario a cada cinco a dez anos
colonoscopia a cada dez anos.
Advisory Committe on Cancer Prevention in the European Union aconselham que o rastreamento se inicie na faixa etaria
compreendida entre 50 e 74 anos com a
pesquisa de sangue oculto nas fezes, reservando-se a colonoscopia para o seguimento de individuos com resultado de
sangue oculto positivo.
Colégio Americano de Gastroenterologia recomenda o uso de qualquer um destes 4 testes de rastreamento para o CCR:
enema opaco,
pesquisa de sangue oculto nas fezes,
retossigmoidoscopia
colonoscopia.
Recomenda, ainda, a realizacdo da pesquisa de sangue oculto nas fezes e/ou de retossigmoidoscopia; reservando-se a
colonoscopia para individuos com resultados positivos desses exames iniciais de rastreio ou para aqueles individuos com
alto rico para desenvolvimento de CCR.
Além disso, pessoas a partir de 50 anos também deveriam ser submetidas a colonoscopia como exame inicial de rastreio, na
medida em que essa instituicdo considera que individuos pertencentes a faixa etaria acima de 50 anos ja possuam um risco
moderado de desenvolvimento do CCR.
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SEGUNDO TEMA SORTEADO: Hemorragia Digestiva Alta —ltem4

Definigdo/ Conceito: Aquela que se origina no trato digestério até o angulo de Treitz
Anatomia vascular (irrigagdo) de eséfago, estdmago, duodeno
Epidemiologia: Mortalidade global é de 10%, abaixo de 60 anos e quando sem comorbidades é < 2%. As ndo varicosas (60%) sdo mais
comuns que as varicosas (40%). A sequéncia e Ulcera peptica duodenal, varizes de es6fago, Ulcera géstrica, lesées agudas de mucosa
(AINE)
Classificagdo
a. Varicosas
b. Nao Varicosas
Fatores de risco/Etiologia
a. Varicosas (hipertensdo portal)
b. Nao Varicosas
. ulcera péptica gastroduodenal (mais comum)
. lesdo aguda de mucosa gastroduodenal (AINE)
. laceragdo aguda da transicdo es6fago-gastrica (Mallory-Weiss),
. cancer gastrico
esofagites.
. Causas mais raras de HDA estdo relacionadas
a. lesBes vasculares (angiodisplasias, fistula aorto-duodenal, lesdo de Dieulafoy),

b pdlipos,
c. hemobilia,
d hemosucus pancreaticus (aneurisma ou pseudoaneurisma da artéria esplénica)

Fisiopatologia
a. Varicosas - rastreamento de varizes es6fago-gastricas é recomendado a todo paciente portador de cirrose hepatica e visa ao
diagndstico precoce da hipertensdo portal, permitindo a adogdo de medidas de profilaxia primaria de hemorragia varicosa. A
hemorragia consequente a ruptura de varizes esofagianas (VE) e/ou gastricas (VG) é a principal complicacdo da hipertensdo
portal e cursa ainda com expressiva mortalidade.
b. N&o varicosas
e H pylori
e AINE
Quadro clinico: Habitualmente, a HDA expressa-se por hematémese e/ou melena, enquanto a enterorragia € a principal manifestagdo
da HDB. No entanto, HDA de grande vulto pode produzir enterorragia, da mesma forma que lesGes baixas, do célon direito ou delgado
terminal podem manifestar-se com melena.
Avaliar palidez, PA, FC, exame proctoldgico e mensurardo de perda sanguinea
Laboratorio: Hb/Ht, Plaquetas e coagulograma
Diagnéstico
a. Clinico
b. Imagem
e Endocopia Digestiva Alta (classificagdo segundo Forrest)
e Tomografia computadorizada
e Angiografia
Diagnéstico diferencial
a. Todas as causas de HDA
b. Hemorragia digestiva baixa
Prevengao
a. Cuidado no uso AINE
b. Prevencgdo de cirrose (etilismo, hepatites — vacinagdo)
c.  Tratamento do H pylori
Tratamento
a. Procedimentos
e Endoscopicos
1. Métodos de inje¢do ou ligadura elastica (varicosa)
2. adrenalina com ou sem solugdo hipertonico,
3. eletrocoagulagdo monopolar e bipolar,
4. mecanica — clip, laser ou combinagdo dos métodos
e Angiografia
1. Embolizagdo
2. Tips (shunt transjugular)
e Baldo para tamponamento (Sengstakeng-Blake-Morr)
e Cirurgicos
b. Tratamento das complicagées
e Reposi¢do volémica




o Drogas vasoativas

e Transfusdo

e Farmacoldgica
o Medicagdo inibidores da secregdo acida
o  Tratamento do H pylori




