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MARCADORES TUMORAIS EM DESTAQUE

O Laboratério Verner Willrich busca promover continuamente rapidez no diagndstico com
qualidade e confiabilidade. Por isso, esta oferecendo novos exames, realizados no préprio
laboratorio, conferindo agilidade e seguranca aos clientes. Neste artigo iremos falar sobre os
principais marcadores tumorais.

O que sao os marcadores tumorais?

Sao substancias encontradas no sangue, urina ou tecidos de pessoas com certos tipos de
cancer. Eles sdo produzidos pelo proprio tumor ou pelo organismo como resposta a presenca
do cancer.

Idealmente, um marcador tumoral deveria elevar-se no sangue somente em pacientes com
tumores malignos, e nao deveriam elevar-se em individuos saudaveis com doencas
inflamatérias ou infecciosas. Ainda, um marcador tumoral deveria aumentar no estagio inicial
da doenca, permitindo a deteccao do tumor e a implantacao da terapia adequada.

Embora nenhum marcador tumoral descrito até hoje relna todas essas caracteristicas,
progressos cientificos tém sido continuos.

Todos os produtos de células circulantes, incluindo DNA/RNA, proteinas (enzimas, proteinas
séricas, metabolitos, receptores, proteinas carcinoembronarias, oncoproteinas e proteinas
codificadas por genes supressores) e as proprias células tumorais podem ser usados como
marcadores tumorais se associados com eventos associados a formacdo ou crescimento do
tumor.

As concentracoes de marcadores tumorais séricos sdao determinados pela proliferacao do
tumor, volume, atividade proteolitica e liberacdo de células tumorais. A consolidacao da
automacao para testes laboratoriais facilitou a analise de uma larga variedade de analitos
com o mesmo grau de precisao, sensibilidade e exatidao. Essa sensibilidade aumentada dos
ensaios analiticos fez os testes soroldgicos laboratoriais muito superiores a outras avaliagoes
clinicas baseadas em métodos fisicos.

0 valor clinico de qualquer marcador tumoral dependera de sua sensibilidade, especificidade,
bem como de sua aplicacao clinica.
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Quais as Aplicagdes Clinicas dos Marcadores Tumorais?

Triagem (grupos de alto risco de desenvolver o cancer)
Diagndstico diferencial (entre patologia benigna e maligna)
Localizacao do Tumor

Estadiamento Clinico Tumoral

Avaliacao de prognostico

Deteccao de Recidivas (reaparecimento do tumor)
Monitoramento da Terapia
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Monitoramento da Terapia do Cancer

A volta do marcador tumoral a niveis normais indica a completa remocdo ou remissao do
tumor com o tratamento.

Uma queda inicial dos niveis do marcador tumoral com subseqiiente aumento indica tumor
residual ou metastase.

Um aumento dos niveis do marcador tumoral ap6s periodo de normalizacao indica recorréncia
da doenca que pode ser detectada de 2 a 48 meses antes do aparecimento dos sintomas
clinicos.

Classificacdo dos Marcadores Tumorais

Podem ser varios tipos de moléculas, entre elas:
Antigenos Oncofetais

Proteinas de Superficie Celular

Enzimas e Isoenzimas

Hormonios e seus receptors
Glicoproteinas e Mucinas

Marcadores Nucleares

Ou ainda Alteracoes Genéticas
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Marcadores Tumorsin da Cineer de Dréstata

PSA - Antigeno Prostatico Especifico € uma proteina produzida tanto por células prostaticas
normais como anormais. O nivel do PSA no sangue pode ser elevado em homens que tém um
crescimento benigno ou maligno (canceroso) na préstata. E o marcador tumoral de maior
utilidade clinica desenvolvido até hoje. Costuma-se dividir o tratamento do cancer de
prostata em duas eras: a era pré-PSA e a era po6s-PSA, tal a mudanca provocada pela sua
adocéo no diagndstico e no tratamento desta neoplasia.

Os valores de do PSA podem estar aumentados também nos seguintes casos: prostatite,
infeccdo urinaria e manipulacdes da prostata: relacdes sexuais e exercicios por até 2 dias,
sondagem uretral e toque retal: por até 3 dias, ultra-som transretal até 7 dias, colonoscopia
até 15 dias e bidpsia de prostata por até 30 dias.

Marcadorts Tumorsis do cinetr de Teticnlo

B-HCG - Gonadotrofina Coriénica Humana é um hormonio que é utilizado como marcador
tumoral para o cancer testicular em homens. Durante o tratamento, testes seriados de B-HCG
sao utilizados para medir a resposta ao tratamento.
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AFP -alfa-fetoproteina é uma proteina produzida pelo bebé em sua vida intrauterina (feto).
Algumas células cancerigenas, incluindo células de cancer de figado, poderdo retomar sua
forma prévia fetal e comecar a produzir a alfa-fetoproteina novamente. Altos niveis de alfa-
fetoproteina sdo comuns em cancer de testiculo. Testes seriados de AFP sao utilizados para
medir a resposta do tratamento.

Marcadeores Tumersin do Cimeer de Mans

CA-15-3 - ANTIGENO DO CANCER 15-3
E o marcador tumoral por exceléncia do Cancer de Mama. O valor de referéncia é de 30 U/mL

CEA- ANTIGENO CARCINOEMBRIOGENICO

Embora o CEA (antigeno carcinoembrionario) tenha sido um dos primeiros marcadores
tumorais descobertos, esse nao é geralmente utilizado em cancer de mama. Muitas vezes, um
aumento dos niveis de CEA pode sugerir que o tratamento atual ndo esta funcionamento.

MCA - Antigeno Mucindide Associado ao Carcinoma é também utilizado como marcador
tumoral para o cancer de mama. Tem boa correlacao com o CA 15-3, sendo Gtil na avaliacao
progndstica e controle terapéutico.

BRCA 1 e BRCA 2

Sao marcadores genéticos de pré-disposicao ao cancer de mama, mulheres portadoras de
mutacdes nos genes BRCA 1 e BRCA 2 tém em risco de aproximadamente 56 a 87% de
desenvolver cancer de mama e um risco aumentado para cancer de ovario (16 a 44%) até os
70 anos de idade. No caso do cancer de ovario, o risco esta quase restrito as mutagdes do
gene BRCA 1.

Além do risco elevado, mutagcdes nos genes BRCA 1 e BRCA 2 determinam ocorréncia de
cancer em idades precoces.

Estudos indicam que a média de idades para o diagnostico de cancer de mama em portadoras
de mutacao do gene BRCA 1 situa-se abaixo dos 45 anos de idade.

Mutacdes nestes genes aumentam o risco de outras neoplasias. As mutacdes no gene BRCA 1
predispdem ao risco 3 vezes maior de cancer de proéstata e risco 4 vezes maior ao cancer de
colorretal em comparacdo com risco médio global. Mutacdes no gene BRCA 2, predispéem ao
cancer de mama em homens e acredita-se também estarem associadas ao cancer de
pancreas.

Para os portadores de mutacao nos genes BRCA 1 ou BRCA 2 que nado apresentam cancer de
mama ou ovario nao significam certeza do surgimento do cancer, porém indicam uma
probabilidade aumentada para o desenvolvimento do mesmo em relacdo a populacao em
geral.

Marcaderes Tumeorsis do Cineer de Ovédnie

CA-125 ANTIGENO DO CANCER 125

O CA 125 é uma proteina produzida pelas células ovarianas. E um marcador tumoral
largamente utilizado em cancer de ovario, sendo também (til para cancer de endométrio e
endometriose.

Valor de Referéncia: <35 U/mL, podendo ser considerado 65 U/mL quando o objetivo é
especificidade para carcinoma ovariano.
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CA-19-9 ANTIGENO DO CANCER 19-9

E indicado como marcador tumoral do trato gastrointestinal: em cancer de pancreas e trato
biliar como primeira escolha e no colorretal como segunda escolha.

Valor de Referéncia: < 37 U/mL na populacdo normal.

CEA ANTIGENO CARCINOEMBRIOGENICO

Sua principal aplicacdo € monitorar a terapéutica em cancer colo - retal, mas associados a
outros marcadores auxilia no diagnostico, acompanhamento terapéutico e prognostico de
outros tumores: cancer de mama, cancer de ovario, cancer de pulmao, cancer de estomago,
cancer uterino, cancer de tireodide.

Valores de Referéncia: na populacdo normal, 95% dos individuos apresentam uma
concentracao sérica de CEA de até 3,4 ng/mL. Em fumantes o limite toleravel atinge até 4,3
ng/mL. Aumentos nado Especificos do CEA: fumo CEA positivo em 4,5% dos casos, cirrose,
insuficiéncia renal cronica, patologias pulmonares.

AFP ALFA FETO PROTEINA

Normalmente, a AFP (alfa-fetoproteina) € uma proteina produzida apenas pelo bebé em sua
vida intrauterina. Algumas células cancerigenas, incluindo células de cancer de figado,
poderao retornar sua forma prévia fetal e comecar a produzir a alfa-fetoproteina novamente.
Testes seriados de alfa-fetoproteina sao utilizados para medir o quao bem um tratamento
para cancer de figado esta indo.

Indicacdes Clinicas: no hepatocarcinoma serve de triagem de cancer em pacientes cirrdticos.
=Fique atento aos aumentos nao especificos da alfa-fetoproteina: hepatite aguda, hepatite
cronica, cirrose, gravidez, outros carcinomas metastaticos.

CA72-4
Carcinoma gastrico

Marcadeores Tamorsis do Cincer de Dulniia

CEA

Pessoas com cancer de pulmao de células nao-pequenas tendem a ter niveis altos de CEA
(antigeno carcinoembrionario). Algumas vezessao feitos testes seriados de CEA para
monitorar o tratamento.

ENE ou NSE (enrolase neurdnio-especifica) € um marcador tumoral encontrado no cancer de
pulmao de pequenas células. E utilizado para monitorar a eficacia do tratamento. A ENE
podera ajudar a detectar se o cancer espalhou e se a doenca retornou, antes mesmo de a
pessoa apresentar sintomas ou antes de as alteracdes aparecerem em outros exames.

Prolactina
Marcador de carcinoma broncogénico
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Recomendacgdes para solicitar testes laboratoriais de marcadores tumorais
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Nao se baseie no resultado de um Unico teste.

Quando solicitar testes seriados, esteja certo de solicitar sempre no mesmo
laboratério, através da mesma metodologia em todas as dosagens.

Esteja certo de que o marcador tumoral selecionado para monitorar a recorréncia
estava elevado no paciente antes da cirurgia.

Considere a meia-vida do marcador tumoral quando interpretar o resultado do teste
laboratorial.

Considere como o marcador tumoral é removido ou metabolizado pela circulacao
sanguinea.

Considere solicitar mdltiplos marcadores para aumentar a sensibilidade ou a
especificidade para o diagnéstico.

Esteja alerta para a presenca de marcadores tumorais ectopicos.

Os marcadores tumorais CEA, CA125, CA 15-3, Alfafetoproteina, PSA total e livre, B-HCG sao

realizados diariamente na rotina do Laboratorio de Analises Clinicas Verner Willrich. Em

virtude disso, nossos clientes podem ter seus resultados prontos no mesmo dia. Todos estes

exames utilizam-se da metodologia de Eletroquimioluminescéncia (Elecsys 2010 - Roche

Diagndstica). A Eletroguimioluminescéncia permite um ganho de sensibilidade e amplitude na

faixa de medicdo. O uso de microparticulas também aumenta a eficiéncia dos métodos

imunologicos, devido a maior area disponivel para a captura dos imunocomplexos. Em

conseqiiéncia disso, temos um aumento de sensibilidade, detectando casos de concentracoes

baixissimas.

Marcadores Tumorais

Laboratério de Analises Clinicas Verner Willrich

Outubro 2007

PULMAD CEREBRO
NSE | | CEA | NSE | TG
FiGADO TIRECIDE
AFP | CEA CALCIT| TG
ESTOMAGO MAMA
CA

[=r L=
72-a | [1u-w | | CEA

o
T
COLO-RETAL OVARIO
T |CEA s | CEA | i
PROSTATA COLO UTERIND
PAP | PSA ceal [T5
TESTICULO TROFOBLASTO
LR | AFP TN

Theal CEA mMca



= Verner Willich | # 3

Analises Clinicas : / o
- Laboratério f
| L -, A

Artigo Cientifico Laboratorio Verner Willrich

2 ¥

. ]
Co - S

Valores de Referéncia de Marcadores Tumorais

Metodologia: Eletroquimioluminescéncia

Teste

Valor de Referéncia Observacoes

Alfafetoproteina

Até 7,0 ng/mL em individuos | Intervalo de Confianca de 95%
saudaveis

Valor mediano de AFP nas
semanas de gestacao

142 : 27,9 ng/mL

15% : 30,9 ng/mL

162 : 36,1 ng/mL

17% : 40,4 ng/mL

18%: 48,3 ng/mL

19%: 54,8 ng/mL

CA 125 Até 35 U/mL. Intervalo de Confianca de 95%.
Achados > 35 U/mL indicam que a
doenca ainda esta presente.
CA 15-3 Até 25 U/mL Intervalo de Confianca de 95%.
CA 19-9 Até 27 U/mL Intervalo de Confianca de 95%.
CA72-4 Até 6,9 U/mL Intervalo de Confianca de 95%.
CEA Até 3,4 ng/mL nao fumantes Intervalo de Confianca de 95%.
Até 4,3 ng/mL fumantes

NSE Até 16,3 ng/mL Intervalo de Confianca de 95%.

PSA total VR usual: até 4,0 ng/mL O ajuste do valor de referéncia por
40 a 49 anos: 0,0 a 2,5 ng/mL faixa etaria aumenta a especificidade

50 a 59 anos: 0,0 a 3,5 ng/mL do teste.
60 a 69 anos: 0,0 a 4,5 ng/mL
70 a 79 anos: 0,0 a 6,5 ng/mL

Velocidade de
aumento do PSA

E a taxa de incremento do PSA com o tempo. O acompanhamento de
pacientes com dosagens anuais de PSA mostram que em individuos
saudaveis, a taxa de aumento do PSA é menor que 0,75 ng/mL/ano, e
pacientes com taxas maiores apresentam alto risco para cancer de
prostata.

PSA livre A relacao (PSA livre X 100): PSA total aprovada pelo FDA, pode
diferenciar a doenca benigna da maligna.
Se arazao > 23 %, seriam portadores de HPB
Se < 8% teriam chances elevadas de Cancer.

BHCG Resultados < 1 mUI/mL foram obtidos em 181 mulheres néo gestantes,

em periodo pré-menopausa, para intervalo de confianca (IC) de 97,5%. O
limite superior de referéncia é de 5,3 mUlI/mL quando o IC é de 95%.
Resultados < 7 mUI/mL foram obtidos em 143 mulheres em poés-
menopausa, para IC de 97,5%. O limite superior de referéncia é de 8,3
mUl/mL quando o IC é de 95%.

Resultados < 2 mUI/mL foram obtidos em 290 homens para IC de 97,5%.
O limite superior de referéncia é de 2,6 mUl/mL quando o IC é de 95%.

Fonte: Roche Diagnostics, Alemanha, 2007.
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