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ANATOMIA PATOLÓGICA GERAL – BIOPATOLOGIA

AULAS PRÁTICAS

ASPECTOS GERAIS DAS NEOPLASIAS (I)
A única forma de conseguir diminuir a incidência do cancro passa pela prevenção primária  (redução  de tabagismo e outros agressores ambientais, melhoria da alimentação) e pela adopção de medidas de rastreio (citologia, mamografia, endoscopias digestivas,…).

O conceito de cancro (sinónimos: tumor maligno, neoplasia maligna) engloba um conjunto de doenças  muito heterogéneas que partilham as seguintes características: crescimento de um tecido neoformado  (neo – novo; plasia – proliferação, tecido), de crescimento semi-autónomo, capaz de invadir os tecidos adjacentes e reproduzir-se à distância (metastização). O crescimento neoplásico é o resultado do desequilíbrio entre a proliferação e a morte celular (apoptose). Na maioria dos cancros é este último mecanismo que está alterado, tornando as células cancerosas extraordinariamente resistentes (quase imortais). A aquisição de propriedades invasivas passa pelo aumento da mobilidade, pelas desadesivação das células vizinhas e pela penetração no tecido conjuntivo subjacente. A sobrevivência das células cancerosas num ambiente hostil (e a capacidade para se reproduzirem em outros órgãos) subentende a necessidade da formação de novos vasos (angiogénese) e o reconhecimento da neoplasia como “própria” do ser onde se está a desenvolver. 
 A célula cancerosa apenas difere marginalmente das células normais do indivíduo que a hospeda. Por outras palavras, não há nada geneticamente mais parecido connosco do que os nossos cancros. Daí os conceitos de “tolerância” e de “homing” enquanto expressão de um ambiente propício a que as células cancerosas proliferem, induzam a formação de vasos indispensáveis à sua nutrição e, finalmente, construam um tecido novo,  uma neoplasia.

Aquilo que faz disparar o desenvolvimento neoplásico é a interacção entre os nossos genes e o meio ambientar, isto é, a chamada interacção genético ambiental.

As agressões ambientais desempenham um papel fundamental nos cerca de 95% de cancros que não são de causa hereditária.  As pessoas herdam uma maior ou menor susceptibilidade genética para a ocorrência de certos cancros (assim como herdam uma maior ou menor resistência genética para a ocorrência de outras doenças, cancerosas ou não) e o que vai determinar o desenvolvimento de cancros “esporádicos” (por oposição a hereditários) é o resultado da interacção entre os nossos genes e o “ambiente” genético-ambiental (considerado esta última no seu sentido mais amplo, i.e., desde o tabaco, a poluição atmosférica, o sol e os microorganismos até às hormonas circulantes). 

Perante uma agressão ambiental, sobretudo se continuada, a resposta do nosso organismo começa por ser de natureza adaptativa, a traduzir a flexibilidade de resposta à interacção genético-ambiental da espécie humana. Na grande maioria dos casos essa adaptação é vantajosa: por exemplo, a aquisição de uma camada de células mais espessa a revestir as vias aéreas dos fumadores permite defender temporariamente a espécie humana dos efeitos terríveis do tabagismo. A essa adaptação, à substituição de um epitélio por outro mais resistente, chama-se metaplasia (meta-plasia significa substituição de um tecido por outro). A metaplasia é, em princípio, um processo adaptativo benéfico;  no entanto, de quando em quando, ocorrem erros genéticos que fazem com que em vez de uma metaplasia se desenvolva uma neoplasia.


A noção de que o organismo humano, como todos os organismos multicelulares, é o resultado de um equilíbrio delicado entre proliferação e morte celular programada (suicídio celular ou apoptose) é instrumental para a compreensão da génese dos cancros (carcino-génese). Muitas doenças cancerosas são   caracterizadas por uma proliferação descontrolada das células neoplásicas; outros cancros, pelo contrário, são caracterizados por uma espécie de imortalização das células neoplásicas através da aquisição de uma resistência obstinada ao suicídio celular. Resistência essa que se prolonga ao longo dos muitos anos que são geralmente precisos para que um cancro se desenvolva. Embora muitas vezes pareça que um cancro surgiu de forma súbita,  sabemos que ele tem já, na altura em que se manifesta clinicamente, 10 a 15 anos de evolução. O cancro é uma doença crónica, não é uma doença aguda.

ASPECTOS MORFOLÓGICOS DAS NEOPLASIAS

. Neoplasias epiteliais (benignas e malignas) de epitélios pavimentosos e glandulares

Doc 1 (Histologia) — Papiloma do esófago. Note que há uma proliferação de epitélio estratificado pavimentoso, sem atipia citológica valorizável, que se desenvolve sobre finos eixos fibro-vasculares.

Doc 2 (Histologia) — Carcinoma pavimentoso espinocelular (carcinoma epidermóide) do esófago. Neste caso pode observar uma neoplasia epitelial maligna com diferenciação epidermóide (note que há ninhos de células neoplásicas com queratinização) que infiltra toda a espessura do orgão, atingindo os tecidos peri-esofágicos.
Doc 3 (Histologia) — Pólipo adenomatoso (adenoma). Neste caso pode observar uma proliferação de glândulas com atipia arquitectural e citológica (displasia). As glândulas, de estrutura tubular, são constituídas por células com aumento da relação núcleo-citoplasmática, hipercromasia nuclear e discreta basofilia citoplasmática. As glândulas proliferadas estão confinadas à mucosa. Compare as características das glândulas do adenoma com as da mucosa cólica poupada do eixo do pólipo.

Doc 4 (Histologia) — Adenocarcinoma do cólon. Neste caso pode observar uma neoplasia epitelial maligna de estrutura glandular. Repare que a atipia arquitectural e a citológica são acentuadas (compare estes aspectos com os observados na lâmina anterior e com as características da mucosa normal observada na periferia da neoplasia). A neoplasia infiltra toda a espessura da parede do cólon.

Doc 5 (Macroscopia) — Pólipo do estômago.

Doc 6 (Macroscopia) — Neoplasia maligna do cólon (provavelmente adenocarcinoma)  e tipo vegetante.

Doc 7 (Macroscopia) — Neoplasia maligna do cólon (provavelmente adenocarcinoma) de tipo úlcero-vegetante.

