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PESQUISA DE SANGUE OCULTO NAS FEZES E
PREVENCAO DO CANCER COLORRETAL

A pesquisa de sangue oculto nas fezes é importante na investigacdo de doencas
gastrointestinais que cursam com perda oculta de sangue, particularmente o cancer
colorretal. A pesquisa seriada de sangue oculto fecal é simples, de baixo custo e tem
provado ser efetiva na reducdo da mortalidade por cancer colorretal

A premissa para a prevencao € a hipétese de que os polipos adenomatosos sao
precursores da grande maioria dos canceres colorretais. O rastreamento do céncer
colorretal, portanto, presta-se tanto a prevencgdo primaria ao se detectar e remover
lesbdes precursoras (polipos adenomatosos) como a prevencdo secundaria ao se
detectar lesGes malignas.

Em condic¢®es fisiologicas, ocorre perda de sangue pelo trato digestivo que varia ao
longo dos dias e de individuo para individuo e ndo se modifica com a idade.
Aproximadamente 90% dos individuos sadios perdem cerca de 2 mL e 97% perdem
menos de 3 mL de sangue por dia.

O sangramento oculto gastrointestinal é definido como a perda de sangue no trato
digestivo que nédo é percebida através de exame macroscépico. Sua deteccao é (til na
investigacdo de anemia ferropriva em individuos adultos e na deteccdo de lesdes
malignas ou precursoras de neoplasias do célon e reto.

Os tumores malignos que acometem o célon e o reto representam a quarta causa mais
comum de cancer no mundo e a segunda em paises desenvolvidos. As estimativas de
incidéncia de cancer no Brasil para 2006 apontam o cancer colorretal (CRC) como o
quinto tumor maligno mais frequiente entre homens e o quarto entre as mulheres com a
provavel ocorréncia de aproximadamente 25000 novos casos’. A maior incidéncia de
casos ocorre na faixa etaria entre 50 e 70 anos, mas as possibilidades de
desenvolvimento da doencga ja aumentam a partir dos 40 anos.

A colonoscopia, quando realizada a intervalos regulares, é o método mais efetivo para
rastreamento do CRC. Entretanto, € um procedimento complexo, tem custo elevado e
apresenta risco potencial®.

A pesquisa de sangue oculto nas fezes é uma estratégia de rastreamento muito efetiva
por seu baixo custo e aplicacdo simplificadaz. Essa visdo é compartilhada por trés
estudos recentes realizados na China, Estados Unidos e Reino Unido®>.

A realizagdo anual da pesquisa de sangue oculto, seguida pela colonoscopia nos casos
positivos, reduziu a mortalidade por CRC em 33% quando a adesédo dos pacientes ao
estudo foi de 75%°. O mesmo estudo estima que, com 100% de adesao, a mortalidade
seria reduzida em 45%. Ainda que diversos estudos tenham mostrado que a pesquisa
de sangue oculto realizada uma Unica vez tem sensibilidade de 30-50% (método
gudiaco) para detectar CRC, um programa repetido de rastreamento anual pode
detectar até 92% de todos os canceres’®.

O rastreamento do cancer colorretal € recomendado na populacdo geral com idade
igual ou superior a 50 anos e risco médio, usando a pesquisa de sangue oculto nas
fezes, com testes anuais (preferencialmente) ou bienais®>*.

O rastreamento, através da pesquisa de sangue oculto, nas fezes permite tanto a
prevencdo primaria da neoplasia colorretal, ao detectar lesbes precursoras (pélipos
adenomatosos), quanto a prevencdo secundaria ao detectar lesdes malignas em
estagios iniciais. Os individuos que apresentam pesquisa de sangue oculto positiva
devem ser submetidos & colonoscopia’.

A deteccgédo do cancer colorretal em seu estagio inicial (forma localizada) permite a cura
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em cerca de 90% dos casos, contribuindo sensivelmente para um melhor progndstico
da doenca e para a reducdo da taxa de mortalidade associada ao tumor. Entretanto,
por falta da aplicacdo de procedimentos de rastreamento, o diagnéstico precoce néo é
conseguido e muitas vezes a doenca é identificada nos estdgios regional ou
generalizado quando a sobrevida cai para 67% e 10%, respectivamente'®. Essa
estatistica fortalece a necessidade de se estabelecer um programa continuado de
rastreamento do CRC na populagéo geral com idade igual ou superior a 50 anos e risco

médio, utilizando um procedimento de baixo custo e facil aplicacéo.

Os métodos imunoquimicos para pesquisa de sangue oculto nas fezes sdo mais bem
aceitos pelos pacientes porque nao requererem dieta prévia. Além disso, apresentam
maior sensibilidade que o método do gudiaco™.

Os dois principais testes disponiveis para a realizacdo da pesquisa de sangue oculto
sdo: testes baseados na oxidacdo do acido guaiacobnico catalisada pela agdo da
peroxidase da hemoglobina e de alimentos (método do guaiaco) e testes
imunoquimicos que utilizam anticorpos especificos anti-hemoglobina humana. Dentre
esses ultimos, os mais difundidos no nosso meio sao aqueles que utilizam o método da
imunocromatografia. Na literatura mundial o teste utilizando guaiaco tem a sigla gFOBT
e o teste imunoquimico tem a sigla iFOBT.

Método do gudiaco: é o mais extensamente estudado. Produz resultados positivos por
acao da hemoglobina humana e animal, além de ser sensivel a peroxidase proveniente
de alimentos. Essa significativa limitac@o requer dieta especial por 72 horas antes da
coleta da amostra. Durante esse periodo o paciente ndo deve ingerir carne vermelha;
rabanete, nabo, brécolis, couve-flor, meldo, espinafre, banana, tomate e evitar
medicamentos ou suplementos alimentares contendo ferro. A ndo adeséo as restricdes
dietéticas recomendadas produz resultados falso positivos que podem ocorrer também
por erros operacionais. A ingestdo de doses elevadas (>250 mg/dia) de vitamina C
também deve ser evitada por causar resultados falso negativos. O teste guaiaco pode
ter resultados positivos, por perdas sanguineas do trato gastrointestinal superior,
provocadas por medicamentos como corticosteréides, quimioterapicos, aspirina e
antiinflamatérios nao hormonais. Esses medicamentos e bebidas alcodlicas devem ser
descontinuados nos sete dias que antecedem a colheita da amostra. O teste também é
mais sensivel ao efeito dos sangramentos intermitentes que ocorrem nas lesdes
poliposas ou malignas, levando a resultados falso positivos.

O guaiaco é capaz de detectar 0,3 miligramas de hemoglobina por grama de fezes e,
como os tumores podem apresentar sangramento de pequeno volume e intermitente, é
importante realizar o teste em duplicata utilizando amostras de trés defecacdes
consecutivas (total de seis testes)'®. A sensibilidade reportada na literatura apresenta
ampla variagdo, 30% a 50%, enquanto a especificidade esté entre 96,8% e 98,9% nos
individuos submetidos a dieta restritiva e interrupcdo de medicamentos. O método
apresenta 30% de resultados falso positivos possivelmente decorrentes de
hemorragias do trato gastro intestinal superior, angiodisplasias colbnicas ou
hemorroéidas.

Métodos imunoquimicos: sdo métodos desenvolvidos mais recentemente, que
apresentam como grande vantagem, a auséncia de interferéncia da dieta, incluindo a
auséncia de reacdo cruzada com hemoglobinas de outros animais que eventualmente
podem estar presentes na amostra. Isso torna o teste mais facilmente aceito pelo
paciente porque nao requer dieta restritiva e apresenta menor freqiiéncia de resultados
falso positivos.

O método nédo é sensivel a hemorragias do trato gastro intestinal superior porque reage
somente com a globina ndo degradada da hemoglobina humana. Em um estudo, 10
individuos voluntéarios ingeriram 20 mL de sangue autélogo em mdltiplos dias. Todos os
10 individuos tiveram gFOBT positivo e todos tiveram iFOBT negativolﬁ.

Os métodos imunoquimicos sao capazes de detectar até 0,006 miligramas de
hemoglobina humana por grama de fezes, minimizando a ocorréncia de resultados
falsamente negativos devidos a sangramentos de pequeno volume®™. O efeito falso
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negativo provocado por sangramentos intermitentes ndo é tdo significativo, mas é
desejavel que o procedimento utilize duas amostras com um teste em cada amostra™®.
O iFOBT pode fornecer resultados falso positivos provocados por sangramentos
originados de outras condicBes como angiodisplasias do célon ou hemorrdidas.

Vérios estudos demonstraram que a sensibilidade dos ensaios imunoquimicos varia
entre 62% e 100%, sendo superior aos testes baseados no guaiaco. Ja a
especificidade é igual ou pouco superior a esse ultimo. Os resultados de um estudo
recente sugerem que o melhor desempenho dos testes imunoquimicos como método
de raEtreamento, pode contribuir para reducdo mais acentuada da mortalidade pelo
CRC™.

O método imunoquimico para iIFOBT tem maior sensibilidade, 66-69%, para detectar
CRC que o método gudiaco, quando é realizado com amostra Gnica™ 3. Nakama'**°
avaliou a sensibilidade e a especificidade do método imunoquimico e obteve valores de
56% e 97% com amostra de uma defecacdo, 86% e 96% com amostras de duas
defecacBes e 89% e 94% com amostras de trés defecacbes, respectivamente.

A eficacia do iIFOBT na reducdo da incidéncia e mortalidade do CRC nao tem sido
demonstrada em estudos aleatorizados controlados, mas como o iIFOBT é mais exato e
sensivel que o método guaiaco, sua eficacia ndo precisa ser confirmada por estudos
aleatorizados controlados porque a capacidade preventiva da aplicacdo da pesquisa de
sangue oculto tem sido bem demonstrada®.

Oferecer rastreamento por pesquisa de sangue oculto nas fezes para a populacdo com
idade igual ou superior a 50 anos, anual (preferencialmente) ou bienal.

Oferecer colonoscopia para os individuos com pesquisa positiva de sangue oculto. Em
grupos de risco, os métodos endoscoépicos (retosigmoidoscopia flexivel ou
colonoscopia) devem ser priorizados e realizados anualmente®.

A prevengdo primaria deve-se basear em habitos de vida saudavel com elevado
consumo de frutas, vegetais frescos, cereais, peixe e baixo consumo de carnes
vermelhas e processadas e de bebidas alcodlicas, bem como a prética de atividade
fisica.

A pesquisa de sangue oculto nas fezes, realizada anual ou bienalmente, permite a
deteccdo precoce do céancer colorretal. Tem sido demonstrado que os testes
imunoquimicos apresentam especificidade igual ou maior que os métodos do guaiaco,
e sensibilidade significativamente maior. Por dispensar a necessidade de dieta
especial, previamente a coleta da amostra, esse método oferece maior comodidade,
sendo mais bem aceito pelos pacientes. A sensibilidade para cancer é boa (66% a
82%), mas é mais modesta para polipos maiores que 1,0 cm. Entretanto, a aplicacéo
do rastreamento com iFOBT (anual ou bienal) resulta em uma sensibilidade cumulativa
que € competitiva com um programa que utiliza um procedimento mais sensivel,
realizado com menor frequiéncia®®.

O maior custo do teste imunoquimico, quando comparado com o gudiaco, €
compensado pela menor freqiiéncia de resultados falso positivos que podem acarretar
a realizagdo desnecessaria de procedimentos mais complexos, invasivos e de custo
elevado.
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