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RESUMO

Introducéo: O presente trabalho destina-se a avaliar a demanda de Imuno- histoquimica no
Hospital Universitario Lauro Wanderley no periodo de 2007 até 2019. A imuno-histoquimica
é um dos métodos complementares de exames utilizado pela patologia no auxilio do
diagndstico, prognostico e tratamento, de varias afeccles, dentre elas, em especial se encontram
as neoplasias. Séo selecionados anticorpos a serem utilizados a fim de que estes se liguem a
determinados antigenos celulares. Uma vez formado o complexo antigenoanticorpo, este é
exposto por uma reacdo quimica a qual é visivel a microscépio optico ou fluorocromos e luz
ultravioleta. Atualmente é a imuno-histoquimica néo se limita somente a elucidar diagndésticos,
ou mesmo avaliar o prognostico do paciente, sendo mais notadamente uma ferramenta essencial
na orientacdo do tratamento de neoplasias em geral. Objetivos: Avaliar a demanda por analises
pelo método da imuno-histoquimica de 2007 a 2019 comparando o periodo anterior ao posterior
a implantacdo da Empresa Brasileira de Servigos Hospitalares (EBSERH) Método: Pesquisa
pelo Banco de dados eletronicos da ULAP- Unidade de Laboratério de Anatomia Patoldgica do
HULW.

PALAVRAS-CHAVE: HULW, Imuno-Histoquimica, ULAP, Demanda



ABSTRACT

Introduction: The present work aims to assess the demand for immunohistochemistry at the
University Hospital Lauro Wanderley in the period from 2007 to 2019. Immunohistochemistry
is one of the complementary methods used by pathology to aid diagnosis, prognosis and
treatment, of various conditions, among them, in particular are neoplasms. Antibodies are
selected to be used in order to bind to certain cellular antigens. Once the antigen-antibody
complex is formed, it is exposed by a chemical reaction which is visible under an optical
microscope or fluorochrome and ultraviolet light. Currently, immunohistochemistry is not
limited to elucidating diagnoses, or even assessing the patient's prognosis, being most notably
an essential tool in guiding the treatment of neoplasms in general. Objectives: To evaluate the
demand for analyzes by the immunohistochemistry method from 2007 to 2019 by comparing
the period prior to after the implantation of the Empresa Brasileira de Servigos Hospitalares
(EBSERH) Method: Search in the electronic database of ULAP- Laboratory Unit of
Pathological Anatomy of HULW.

KEYWORDS: HULW, Immunohistochemistry, ULAP, Demand
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1 INTRODUCAO

O Hospital universitario Lauro Wanderley (HULW) é um hospital referéncia
regional para varias especialidades, que além de realizar consultas e internamentos, efetiva uma
gama enorme de exames de alta e média complexidade. Nos ultimos anos foi crescente o nimero
de atendimentos a paciente com casos de neoplasia, sendo variados os exames que auxiliam no

diagnostico e orientacao terapéutica destas graves enfermidades.
A imuno-histoquimica € um destes métodos de diagndstico, utilizado pela patologia

no auxilio do tratamento, ela se utiliza de anticorpos dirigidos contra antigenos celulares
especificos, os quais podem estar localizados na membrana plasmatica, citoplasma e nucleo
(FRANCO, 2010).

2 FUNDAMENTACAO TEORICA

O conceito fundamental da imuno-histoquimica se da por trés disciplinas
cientificas: quimica, imunologia e histologia (RAMOS-VARA, 2005). Sdo selecionados
anticorpos a serem utilizados a fim de que estes se liguem a determinados antigenos celulares.
Uma vez formado o complexo antigeno-anticorpo, este € exposto por uma reacdo gquimica

visivel a microscopio optico.

A selecdo destes anticorpos se dard de acordo com a suspeita diagnostica, a qual
direcionara o referido exame ainda sendo parte mais integral do diagndéstico (WICK; RITTER;
SWANSON, 1999), tendo em vista a especificidade de cada anticorpo .

Com estas informac6es, a imuno-histoquimica é utilizada especialmente para a
categorizacdo de tumores malignos indiferenciados, determinacdo do sitio de origem dos
tumores metastaticos e deteccdo de moléculas que apresentam significado prognoéstico e
terapéutico (KUMAR, 2010), assim sendo esta técnica tem sido essencial para a definicdo de

diagnostico definitivo e orientacao terapéutica de neoplasias.

A histdria da imuno-histoquimica se iniciou em 1941 apds um artigo de Albert H.
Coons descrevendo uma técnica baseada na imunofluorescéncia na qual eram detectados
antigenos celulares em tecidos (RAMOS-VARA, 2005).
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A fundamentacéo teorica da imuno-histoquimica é relativamente simples, baseia-
se na procura de um determinado antigeno através de um anticorpo especificamente preparado,
uma vez formado o complexo antigeno-anticorpo, este seria demonstrado através de coloracao
histoquimica visivel por microscopia oOptica ou fluorocromos e luz ultravioleta
(RAMOSVARA, 2005).

Ultrapassada a no¢do mais basica da base tedrica da imuno-histoquimica, seria
valido, entdo, citar exemplos relatados pela literatura de cada uma das trés utilizacdes
mencionadas anteriormente na introdugdo, quais sejam: a categoriza¢ao de tumores malignos
indiferenciados, determinacdo do sitio de origem dos tumores metastaticos e deteccdo de

moléculas que apresentam significado prognostico e terapéutico.

Como exemplo de marcadores de progndstico temos os receptores de hormonios
sexuais. Varios tecidos do organismo possuem esses receptores troficos, tanto os saudaveis
quanto o0s neopléasicos, assim o crescimento de certos tumores chamados de
hormdniodependentes, 0s quais apresentam um grande nimero de receptores desses hormonios
sexuais, tendem a ser responsivos a ablacdo hormonal, enquanto que tumores com poucos

desses receptores ndo tem responsividade a uma terapia de bloqueio hormonal (LEONG, 2001).

Outro grande exemplo de marcador de progndstico e terapéutica seria a P-
glicoproteina, uma glicoproteina transmembranar que se apresente em superexpressdo em
tumores multirresistentes a quimioterapicos, funcionando como uma bomba de efluxo,

impedindo uma maior concentracdo dentro da célula alvo (LEONG, 2001).

Nesse interim, nesses tumores ndo ha resisténcia a acdo de agentes alquilantes,
havendo assim, com a identificacdo desta alteracdo na expressdo da P-glicoproteina, uma

alteracdo no planejamento quimioterapico do paciente.

A expressdo desses receptores € verificada através da imuno-histoquimica,
servindo tanto de marcadores de prognéstico quanto de orientacdo de terapéutica, os tratamentos

sdo entdo feitos sob medida, de acordo com as caracteristicas do tumor.

Para a deteccdo da origem de tumores se utiliza de proteinas similares a queratina
como a vimentina e a desmina, que formam filamentos de didmetro intermediarios e s&o comuns
a certos tecidos de vertebrados (GABBIANI et al., 1981). A vimentina por exemplo é utilizada
para diferenciar células mesenquimais de células epiteliais, sendo sua expressdo em maior ou
menor nimero até mesmo utilizada para definir o grau de invasividade e metastatizacdo do
tumor (LIU et al., 2016).



Com relacdo a tumores malignos de sitios indiferenciados, estes sdo divididos em
subgrupos baseados em sua apresentacdo clinica e achados patoldgicos a fim de indicar uma
terapia mais adequada a aquele subgrupo (SAGHATCHIAN ET AL., 2001).

Finalmente, tem-se um exemplo mais atual de uso de imunomarcador para a
diferenciacdo entre carcinoma hepatocelular e carcinoma metastatico pelo uso do CD 10.
Percebeu-se através de estudos que no carcinoma hepatocelular, o grupamento de diferenciacdo
CD 10 se mostra com superexpressao na maior parte dos casos (AHUJA et al., 2008), formando
um padrdo de coloracdo canalicular, ndo normalmente demonstrado nos carcinomas
metastaticos, ndo tendo este padrdo, porém, qualquer correlagdo com o grau de diferenciacéo

do tumor ou mesmo suas caracteristicas de benignidade ou malignidade.

3 JUSTIFICATIVA

A imuno-histoquimica pode ndo ser mais considerada uma tecnologia de ponta,
apesar disso, ainda ndo possui ampla distribuicao por todos os servigos de salde, sendo até 1998
considerada como acima do padrdo dos servicos de satde pelo Food and Drugs Administration
(FDA, 1998) nos Estados Unidos, ndo se pode negar a importancia que esta modalidade de

exame traz ao diagnostico, prognostico e tratamento de varias enfermidades.

Em contraste ao tratamento dado a esta modalidade de exame anteriormente
exposto, tal a sua importancia que a falta de sua utilizacdo é considerada uma falha na préatica

padrdo para patologistas pelas cortes nos Estados Unidos (DEHNER, 1998).

Vérios sdo os exemplos de alteracdo de expectativa de vida que se pode
proporcionar aos pacientes ao se utilizar da imuno-histoquimica para a identificacdo de
neoplasias, podemos citar o estudo relacionado a micrometastases em carcinoma ductal
invasivo (TROJANI et al., 1987) o qual relaciona a utilizacdo de imuno-histoquimica a

recorréncia e aumento da expectativa de vida em grupo de pacientes com a referida neoplasia.

Vale notar também, relatos na literatura de utilizagdo da imuno-histoquimica na
triagem e detecgéo precoce de cancer de colo retal (PARENTE et al., 2012), no qual é patente
ndo so sua importancia na melhora da deteccdo e do tratamento destes pacientes, com aumento
de sobrevida em vistas a deteccdo precoce, porém até mesmo no termo custo-beneficio tendo
em vista 0s gastos que seriam realizados para o tratamento destas neoplasias em estagio mais

avancado.



Finalmente, percebemos que a importancia da imuno-histoquimica valida a

realizacdo do presente projeto de pesquisa acerca de sua demanda com relagdo ao HULW.

4 OBJETIVOS

4.1 Objetivo Geral

O objetivo do presente projeto é a realizacdo de levantamento de dados, acerca
da demanda absoluta de solicita¢es de imuno-histoquimica método este de anélise o qual ainda
ndo se encontra disponivel para utilizacdo pelo setor de anatomia patoldgica do HULW. Tal
pesquisa se dara pela revisdo de pedidos de analise de anatomia patoldgica em banco de dados
de sistema eletrénico do LAP- Laboratério de anatomia patologica do HULW, contados o0s casos
nos quais protocolos médicos ou os préprios patologistas através de laudos sugerem a utilizacdo

desse método para melhor elucidacéo de diagndstico, progndéstico ou conduta.

4.2 Objetivos Especificos

A partir dos dados gerais referentes ao niumero de requisi¢cdes de exames de imuno-

histoquimica realizados no HULW a serem levantados pela pesquisa através de solicitacfes de
analises de anatomia patolégica no banco de dados do LAP, percebemos a necessidade de
averiguar dois pontos importantes.

Primeiramente se ha tendéncia de progressdo da demanda deste referido exame pelo
HULW, analisada ano a ano, de 2007 até 2019, sendo o ano de 2020, perante a pandemia,
excluido da andlise para evitar distor¢des no presente estudo, em face da situacdo Unica a qual
tal se encontraram os servicos de saude, e nestes inclusos, 0 HULW. Além disso houve qualquer
alteracdo nesta demanda poés instituicdo da Empresa Brasileira de Servigos Hospitalares
(EBSERH), no HULW.,
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5 PROCEDIMENTOS METODOLOGICOS

A presente pesquisa seré realizada juntamente ao setor de analises patoldgicas do
HULW, atraves de revisdo de pedidos de analise de anatomia patoldgica enviados ao LAP, de
forma a avaliar quantitativamente e de forma descritiva, a crescente demanda de procedimentos
de imuno-histoquimica juntamente ao setor, face ao aumento de internagGes relacionadas a
doencas neoplésicas neste hospital.

Assim sendo, partiremos das solicitacfes que chegam ao laboratorio de analises
patoldgicas do HULW, e, a partir dessas, sera realizada afericdo do nimero destas solicitaces
de pesquisa de imuno-histoquimica, sendo estes triados e agrupados de acordo com 0 ano no

qual se deu o pedido.

Assim sendo o universo N a ser pesquisado sera determinado como todas
assolicitacGes de analise de anatomia patoldgica recebidos pelo setor de patologia do HULW,
de 2007 até final de 2019. A pesquisa via sistema de dados eletrdnicas se dara utilizando-se 0s
termos: IMUNO, HISTOGENESE, SITIO PRIMARIO, LINFOMA, MEDULA OSSEA,
CARCINOMA DUCTAL, CARCINOMA MAMARIO E CARCINOMA LOBULAR. O termo
imuno, englobaria totalmente as diferentes formas as quais esta solicitacdo poderia ser
apresentada  pelos patologistas nas descrices de seus laudos (Imunoistoquimica,

Imunohistoquimica, Imunohistoquimica, etc.).

A inclusdo dos termos carcinoma ductal, carcinoma mamario e carcinoma lobular
se dara tendo em vista que muitas vezes a solicitacdo de imunohistoquimica pelo setor de
mastologia do HULW se d& implicitamente, sem mencionar o referido procedimento, €, sendo
esta uma quantidade consideravel de exames, se provocaria um viés consideravel a ndo incluséo
destes procedimentos. Ja& a inclusdo dos termos histogénese, linfoma sitio primario e medula
Ossea sdo justificados por motivos mais ébvios, face ao contexto nos quais se encontram, qual
seja de pesquisa de doenca neoplésica, em todos estes seria recomendavel a realizacdo de
estudos de imunohistoquimica, porém, nem sempre é mencionada a recomendacdo para a

realizacdo deste procedimento em laudo, especialmente os menos recentes.

Obviamente os laudos sdo analisados individualmente, para evitar a incluséo
indevida no numero total da analise, de pedidos os quais ndo se referem ao método de analise
em questdo, ou nos quais diante da analise morfoldgica, ja é descartada a possibilidade de

neoplasia.
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A janela de tempo escolhida se justifica a fim de evidenciar a crescente demanda de
requisicdes de imuno-histoquimica nesse periodo de tempo, além disso facilita a comparativado
periodo anterior e o presente com relacao a instituicdo da gestdo do HULW pela EBSERH.

6 CRONOGRAMA

O presente projeto terd sua realizacdo durante o curso no seu décimo primeiro
periodo, sendo o levantamento dos dados através de anélise do descritivo de resultado de laudos
de anatomia patoldgica arquivados em sistema de dados do ULAP, durante o més de maio de
2021, sendo averiguados os referentes laudos individualmente, a fim de se arregimentar uma

base de dados adequada, justificando a presenca de demanda de imuno-histoquimica no HULW.

O més de setembro sera utilizado para compilacéo e verificagdo dos laudos colhidos
a fim de garantir a verossimilhanca desta pesquisa com a real demanda do servico, sendo no

mesmo més a redacdo da monografia e sua apresentacdo perante banca avaliadora.

Cronograma 2021

Atividades Maio Setembro

Levantamento
dos dados de X
laudos

Redacéo da
Monografia

Revisdo Final
da Monografia

Banca Publica X
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