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Riscos prevalentes para cancer de bexiga: uma revisao da literatura
Prevalent risks for bladder cancer: a literature review
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Resumo

O cancer de bexiga se inicia nas células que revestem a bexiga as quais sofrem um cres-
cimento anormal devido as mutagdes. O carcinoma urotelial € o nono tipo de cancer mais
frequente no mundo, e em geral é diagnosticado como uma doenca superficial. O objetivo
dessa pesquisa € saber quais s&o os riscos prevalentes para o cancer de bexiga. O levan-
tamento bibliografico desta revisao foi realizado por meio de busca por artigos cientificos
encontrados em bancos de dados da SciELO, PubMed, Biblioteca Virtual em saude (BVS) e
no Google académico. Foram utilizados ao todo 23 artigos, sendo artigos cientificos, resumos
e revisdes no periodo de dezembro de 2019. Nas ultimas décadas, a incidéncia global desse
cancer parece estar crescendo e isso podera ser consequéncia dos efeitos dos riscos. Cerca
de 20% dos casos de cancer de bexiga estdo associados a riscos de exposi¢ao ocupacional,
tabagismo, carcindgenos industriais, as aminas aromaticas, substancias quimicas organicas,
e uma série de atividades profissionais. Também, consideram-se risco os medicamentos, a
dieta e as infecgdes por parasitas. Nesta pesquisa foram apresentados os principais riscos
estabelecidos e propostos ao desenvolvimento do cancer de bexiga.
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INTRODUGAO

O cancer é o nome dado a um conjunto de mais cem
doencas(" desencadeadas por células que perderam seu
controle e que n&o vao conseguir ativar a morte celular
programada por apoptose, sofrendo sucessivas mitoses
descontroladamente na formacéao de tecidos em excesso.
@ Esses tecidos sdo chamados de tumores e podem se es-
palhar para diversas regides do corpo quando classificados
como um crescimento canceroso ou tumor maligno. Ja um
crescimento ndo canceroso benigno n&o se espalha para
as regides do corpo.®?

O cancer de bexiga se inicia nas células que revestem
a bexiga, as quais sofrem um crescimento anormal devido
as mutacdes. O carcinoma urotelial € o nono tipo de cancer
mais frequente no mundo, e em geral é diagnosticado como
uma doenca superficial.® Entretanto, o tumor superficial de
bexiga apresenta grande tendéncia de recidiva e progride
em subgrupo significativo de pacientes.®

Essa neoplasia € a segunda neoplasia maligna geni-
tourinaria mais frequente.“*® Entre os homens é o quarto
tumor mais frequente, apds os canceres de préstata, pulméao
e o colorretal,(®*” e entre as mulheres é o oitavo mais fre-

quente.®® Apesar de ocorrer em qualquer idade, é diagnos-
ticado mais frequentemente nas 60 e 70 décadas de vida.
) Segundo o Instituto Nacional do Cancer,® a estimativa é
que quase 10 mil novos casos da doenga aparegam todos
0S anos, e a maioria em homens. As estimativas, segundo
a American Cancer Society, para o cancer de bexiga, nos
Estados Unidos, para o ano de 2019, é de 80.470 novos
casos, sendo 61.700 nos homens e 18.770 em mulheres.
(19 Em relagdo a numero de obitos, 17.670 mortes por esse
cancer, sendo em homens 12.817 e em mulheres 4.800.19

Como citado anteriormente, cerca de 70 % dos casos
de cancer de bexiga sao diagnosticados inicialmente como
doenga surperficial.(") Eles apresentam alta probabilidade
de recorréncia, porém, mais de 80% persistem confinados
a mucosa ou a submucosa.'? Mais de 90% dos tumores de
bexiga sdo carcinomas uroteliais, que diferem do urotélio
normal por apresentar mais camadas epiteliais, alteracéo na
maturagao celular, nucléolos proeminentes e mais mitoses.
Ja o carcinoma de células escamosas (CCE), associados
a irritagdo crénica por calculo, cateter vesical permanen-
te, infeccdo urinaria ou infecgdo crénica por Schitosoma
haematobium (mais comum em paises do norte africano),
vao compreender cerca de 3% a 7% dos casos de cancer
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de bexiga.(™ O adenocarcinoma é responsavel por menos
de 2% dos casos de cancer de bexiga e esta associado &
irritagéo crénica, como extrofia vesical, podendo também
originar no uraco.

O cancer de bexiga pode ser detectado acidentalmente
ou em consequéncia de seus sintomas. Hematuria € o sinto-
ma mais comum, ocorrendo em aproximadamente 85% dos
pacientes,(¥ podendo estar presente em muitas situagdes
benignas como infecgao do trato urinario, outras condi¢des
inflamatdrias, nefrolitiase e hiperplasia prostatica benigna.
Sintomas irritativos como polacidria ou disuria também po-
dem estar presentes. Como infecgdes do trato urinario séo
muito mais comuns em mulheres, interpretacoes errbneas
da hematuria e dos sintomas irritativos podem resultar num
diagnostico tardio nessas pacientes, o que pode ter como
consequéncia um diagnéstico realizado num estagio mais
avangado da doenca."® O objetivo desse trabalho sera saber
quais sao os riscos prevalentes para o cancer de bexiga.

MATERIAL E METODOS

No presente artigo utilizou-se o método de reviséo da
literatura cuja finalidade é reunir e sintetizar resultados de
pesquisas sobre determinado tema ou questao, contribuindo
para o aprofundamento do conhecimento do tema investiga-
do, visto que possibilita sumarizar as pesquisas ja concluidas
e obter conclusdes a partir de um tema de interesse.

O levantamento bibliografico desta revisao foi realiza-
da por busca de artigos cientificos encontrados em bancos
de dados na SciELO, PubMed, Biblioteca Virtual em satde
(BVS), e no Google académico. Foram ao todo 23 artigos,
sendo artigos cientificos, resumos e revisdes no periodo de
dezembro de 2019. Os critérios de inclusado definidos para a
selecao dos artigos foram: artigos publicados em Portugués,
artigos na integra que retratassem a tematica proposta. Os
critérios de exclusdo foram artigos que fugissem do tema
proposto para a pesquisa.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Nas ultimas décadas, a incidéncia global desse
cancer parece estar crescendo e isso podera ser conse-
quéncia dos efeitos dos riscos. Cerca de 20% dos casos
de cancer de bexiga estdo associados a exposigdo ocu-
pacional, tabagismo, carcindégenos industriais, as aminas
aromaticas, e as substancias quimicas organicas em uma
série de atividades profissionais. Também consideram-se
risco os medicamentos, dieta e a infec¢des por parasitas.

Exposigoes ao local de trabalho

Certos produtos quimicos industriais tém sido associa-
dos ao cancer de bexiga. Produtos quimicos como aminas
aromaticas benzidina e beta-naftilamina, que as vezes séo
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usados na industria de corantes, podem causar cancer de be-
xiga."” Trabalhadores de outras indUstrias que usam certos
produtos quimicos organicos também podem ter um risco
maior de cancer de bexiga. As industrias que apresentam
mais altos riscos incluem fabricantes de borracha, couro,
téxteis, produtos de tinta, além de empresas de impressao.
(19 Qutros trabalhadores com um risco aumentado de de-
senvolver cancer de bexiga incluem pintores, mecanicos,
cabeleireiros provavelmente devido a forte exposi¢do a
corantes capilares e caminhoneiros provavelmente devido
a exposigado a vapores a diesel. O tabagismo e as expo-
sicodes no local de trabalho podem agir em conjunto para
causar cancer de bexiga. Assim, os fumantes que também
trabalham com substancias quimicas causadoras de cancer
tém um risco especialmente alto de cancer de bexiga.(?

Tabagismo

O tabagismo € o fator de risco mais importante para o
cancer de bexiga. Foi encontrada uma relagéo entre dose e
resposta positiva para ambos, nimero de cigarros fumados
diariamente e numero de anos de tabagismo. O risco de
carcinoma de células ndo transicionais também vem aumen-
tando em fumantes.("® A inalagao da fumaca do tabaco au-
menta moderadamente o risco em comparagao com a nao
inalacdo. As aminas aromaticas também estao presentes
na fumaca de cigarros e seus metabdlicos excretados na
urina de fumantes sao responsaveis por cerca de 50% dos
casos de cancer de bexiga. As N-nitrosaminas séo conhe-
cidas como carcindgenos da bexiga em modelos animais.
Estdo presentes na fumaga do cigarro e sdo encontrados
na urina de pacientes com alto risco de cancer de bexiga,
especialmente pacientes com sondas vesicais de demora
ou por infecgbes por esquistossomose. De modo que os
individuos tabagistas apresentam incidéncia de cancer de
bexiga até quatro vezes maior em comparagao aos nao
fumantes. O consumo de tabaco preto esta associado ao
maior risco em comparagao ao tabaco claro. Alguns estudos
relatam um maior risco de cancer de bexiga em fumantes
de cachimbo.(®

Ainterrupgao do consumo de tabaco, apés o diagnoés-
tico dessa neoplasia, € uma recomendagdo amplamente
aceita. Porém, uma revisdo sistematica demonstrou que
pouco se sabe se a interrupgdo do tabagismo diminui o
risco de recorréncia ou progressao da doencga." Poucos
estudos avaliaram esta questdo e ndo chegaram a resul-
tados conclusivos, ainda que cessar o tabagismo parega
estar relacionado a melhores desfechos.(':1®)

Medicamentos - Analgésicos e Ciclofosfamida

O consumo de grandes quantidades, 5 kg a 15 kg,
durante dez anos, de combinagdes analgésicas contendo
fenacetina esta associado ao maior risco de cancer de be-
xiga.(® O consumo de grandes quantidades do analgésico
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fenacetina por longo tempo esta associado a um maior risco
de desenvolvimento de cancer de bexiga."?

Esse medicamento costuma ser utilizado para tratar
uma série de doencas: leucemias, linfomas, doencas reu-
maticas, autoimunes entre outras. Os pacientes tratados
com ciclofosfamida tém risco até nove vezes maior de de-
senvolver o cancer de bexiga, embora a relagdo especifica
ainda nao tenha sido formalmente demostrada em estudos
epidemioldgicos do tipo caso-controle.®” Alguns pacientes
tratados também com ciclofosfamida apresentam maiores
risco de cancer de bexiga, sendo esses tumores geralmente
agressivos.@"

Dieta

A urina tem um papel importante na carcinogénese
da bexiga, porque além de transportar agentes carcinogé-
nicos e fatores de crescimento, também afeta indiretamente
alterando a concentragao de componentes urinarios como
eletrélitos, agua e proteinas. Estes ultimos efeitos sdo
amplamente modificados pela composi¢gao e consumo da
dieta, relacionado a alimentos como café, cha bacon, e
alimentos a base de soja.®

Carne vermelha

Comer grandes quantidades de carnes vermelhas
processadas, como salsicha, pepperoni e salame pode
aumentar o risco de desenvolver cancer de bexiga, de
acordo com um estudo feito pelo National Cancer Institute,
em Maryland, nos Estados Unidos. A descoberta envolveu
mais de 300 mil participantes e sete anos de analises.®?? Os
participantes tinham entre 50 a 70 anos de idade e foram
avaliados em relagéo a quantidade e frequéncia de carnes
processadas que consumiam, ao estilo de vida, tabagismo,
sedentarismo e a condigao social. Durante o estudo foram
identificados 854 casos (720 homens e 134 mulheres) com
cancer de bexiga.®??

Os pesquisadores descobriram que o grande vildo na
verdade era o conservante usado nas carnes processadas
dos embutidos, em especial o nitrato e o nitrito. Quando
essas carnes processadas sdo ingeridas em grandes
quantidades e por um longo periodo de tempo, esses con-
servantes passam para urina e podem interferir no tecido
da bexiga, ajudando a desenvolver o cancer. Os pesquisa-
dores disseram ainda que, nos Estados Unidos, esses dois
conservantes estdao em 90% das carnes processadas e,
por isso, o alerta.®® No entanto, os pesquisadores ressal-
tam que os indices de aparecimento de cancer de bexiga
nado foram associados ao bacon, hamburguer, bife e as
carnes brancas como frango e o peru.?? Em outro estudo,
o bacon ¢ a principal fonte de nitrosaminas pré-formadas.
E o consumo frequente de bacon foi associado ao risco
elevado de cancer de bexiga,® ocasionando assim uma
divergéncia na literatura.
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Alimentos a base de soja

Em um estudo de coorte baseado na populagao indi-
cou que o alto consumo de alimentos a base de soja esta
significativamente associado ao risco elevado de cancer
de bexiga.®

Café e cha

Nas ultimas quatro décadas, varios fatores de risco
para o cancer de bexiga foram pesquisados. Recentemente
uma meta-andlise atualizada sobre o consumo de café e
cha revelou risco pouco elevado de cancer de bexiga para
individuos que tomam café diariamente e ndo identificou
uma associagao entre individuos que tomam cha e os que
nao o tomam.® Os resultados atuais sugerem uma possivel
associagao positiva entre o consumo de café e o risco de
cancer de bexiga na populagao masculina. O consumo de
sete xicaras por dia apresentou maior risco desse cancer.
O cha esteve inversamente associado ao cancer de bexiga
em homens e mulheres. %)

Cistite cronica

Acistite crénica na presencga de cateteres de demora ou
calculos esta associada ao maior risco de carcinoma de células
escamosas (CCE) da bexiga.?” Griffiths e Mellon®® concluiram
que o papilomas virus humano (HPV) desempenha um papel
na tumorigénese celular em pacientes imunocomprometidos.

Infecgoes pelo parasita Schistosoma haematobium

A schistosomose haematobium é endémica em va-
rias regides da Africa e do Oriente Médio. O Schistosoma
haematobium é um parasita cujo desenvolvimento ocorre
em duas fases: uma no organismo humano (o hospedeiro
definitivo) e outra no interior de um caracol (Bulinus hospe-
deiro intermediario). Este caracol vive em pequenas por¢des
de aguas paradas ou de fraca corrente, e € neste o local
onde ocorre a infecgdo para humanos.®® Este parasita induz
irritacdo crénica e inflamag&o na bexiga e pode promover
condicdes para o aparecimento de lesdes pré-malignas e
a transformacao maligna do urotélio.?® O grau de infecgéo
pelo Schistosoma haematobium tem aparentemente um
papel importante na indugao de diferentes tipos de carcino-
ma da bexiga. Figueiredo e colaboradores, ao estudarem
trezentos individuos provenientes da regido da Angola, onde
a schistosomose haematobium é endémica, verificaram que
71,7% encontravam-se infectados.®?

CONCLUSAO

Nesta pesquisa foram apresentados os principais
fatores estabelecidos e propostos, associados ao desen-
volvimento do cancer de bexiga. Os riscos como exposi¢ao
aos carcindgenos ambientais e ocupacionais evitaveis, e
combinando com outros importantes fatores de risco como
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medicamentos, a dieta e as infec¢des por parasitas sao as
causas dessa neoplasia.

Abstract

Bladder cancer begins in the cells lining the bladder that undergo
abnormal growth due to mutations. Urothelial carcinoma and the
ninth most common cancer in the world, is generally diagnosed as a
superficial disease. The purpose of this research is to find out what
are the prevalent risks for bladder cancer. The bibliographic survey of
this review was carried out by searching for scientific articles found in
SciELO, PubMed, Virtual Health Library (VHL) databases and in Google
academic. A total of 23 articles were used, including scientific articles,
abstracts, reviews in the period of December 2019. In the last decades,
the global incidence of this cancer seems to be increasing and this may
be a consequence of the effects of the risks. About 20% of bladder
cancer cases are associated with occupational exposure risks, smoking,
industrial carcinogens, aromatic amines, organic chemicals in a range
of professional activities. Also, drugs, diet and parasite infections are
considered risky. This research presented the main risks established
and proposed for the development of bladder cancer.
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Neoplasms; smoking; diet; infections
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