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Introducao: O cancer gastrico representa um grave problema de saude publica, sendo a
infeccao cronica pela bactéria Gram-negativa Helicobacter pylori (H. pylori) seu principal
fator etiologico. A evolucdo clinica segue classicamente a "Cascata de Correa", um
modelo sequencial de alteracgoes histopatoldogicas que progridem da gastrite cronica para
atrofia gastrica, metaplasia intestinal, displasia e, eventualmente, adenocarcinoma. A
complexa interacao entre os fatores de viruléncia bacterianos e a resposta inflamatéria
do hospedeiro é o motor dessa progressao neoplasica. Objetivo: Descrever os
mecanismos imunopatoldgicos e moleculares pelos quais a viruléncia do H. pylori induz
instabilidade genomica e progressdo das lesoes pré-neopldsicas na mucosa gastrica.
Metodologia: Realizou-se uma revisao bibliografica narrativa nas bases de dados
PubMed e SciELO. A selecao priorizou estudos que elucidam a fisiopatologia da infecgao,
os fatores de viruléncia bacterianos e a histogénese das lesdes gastricas. Resultados: A
andlise demonstra que a colonizacao é viabilizada pela enzima urease e consolidada por
adesinas especificas, como BabA e SabA, que fixam a bactéria ao epitélio. A
patogenicidade é impulsionada pela citotoxina VacA, que causa danos estruturais, e pelo
sistema de secregdo tipo IV (T4SS), uma estrutura que injeta a oncoproteina CagA
diretamente no citoplasma epitelial. A CagA desregula o citoesqueleto e ativa o fator
nuclear kappa B (NF-kB), promovendo proliferacao celular aberrante. A resposta imune
mucosa, dominada por macrofagos M1 e linfécitos Th1/Th17, resulta na liberacao
sustentada de citocinas pro-inflamatorias, incluindo IL-1B, TNF-« e, crucialmente, IL-8,
que recruta neutrofilos. Esse ambiente inflamatoério gera espécies reativas de oxigénio
(ROS) e nitrogénio (RNS), provocando estresse oxidativo e danos cumulativos ao DNA
epitelial. A persisténcia desse dano leva a apoptose e destruicao das glandulas oxinticas
(atrofia). A consequente hipocloridria altera o microambiente, favorecendo a metaplasia
intestinal, uma adaptagao fenotipica irreversivel que serve de substrato para a displasia.
Conclusao: Conclui-se que a carcinogénese gastrica por H. pylori € um processo
multifatorial onde a inflamacao cronica e o estresse oxidativo, mediados por fatores de
viruléncia especificos, conduzem a mutagoes genéticas. O entendimento detalhado da
"Cascata de Correa" reforca a necessidade de erradicagdao bacteriana precoce para
interromper a evolucao para malignidade.
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