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Detecgdo imuno-histoquimica dos antigenos carcinoembriogénico e
ABH em cancer infiltrativo localizado de bexiga

YURIKO ITO SAKAI, MARCIO D'IMPERIO, AMERICOQ TOSHIAKI SAKAI, CYNTHIA PESTANA,
VENANCIO AVANCINI FERREIRA ALVES, MIGUEL SROUGI

RESUMO - Em 20 pacientes com CCT infiltrativo localizado de bexiga, realizou-se pesquisa dos antigenos *
de superficie ABH e carcinoembrionicos (CEA) pelo método imuno-histoquimico, em amostras de tumores
obtidas por ressecgio ou biépsia endoscépica. Histologicamente, 30 % dos tumores eram diferenciados e 70 %
pouco diferenciados. Os antigenos ABH estavam presentes em 40% e ausentes em 60% dos tumores, e os

CEA estavam presentes em 55% e ausentes em 45 %.
para melhorar a avalia¢ao da agressividade do tumor

Os estudos dos antigenos ABH e CEA nio contribuiram
» quando comparados a graduagio histolégica, em

CCT infiltrativo localizado de bexiga. (J Bras Urol 1996; 22(1): 28-30)

UNITERMOS: NEOPLASIA DE BEXIGA, IMUNO-HISTOQUIMICA, ANTIGENOS DE SUPERFICIE ABH E CARCINOEMBRIONICOS.

Introducgio

A importincia epidemiolégica do carcinoma de células
transicionais (CCT) de bexiga(!) e a progressdo da doenga em
percentual relativamente elevado dos casos,>?) sio motivos de
preocupagao para urologistas e oncologistas. A identificagio
de pacientes com risco maior de desenvolver futuramente
doenga invasiva é essencial para melhorar seu tratamento.

Até recentemente, a avaliagdo do potencial de invasio do
CCT superficial de bexiga baseava-se quase que exclusiva-
mente no grau histolégico do tumor. E indiscutivel a importén-
cia da graduagao histolGgica na identificagio de CCT da bexi-
ga com prognéstico pior.®*) Entretanto, a caracterizagio de
diferentes graus do tumor é influenciada por interpretacoes
subjetivas.) Outros parametros, como a pesquisa dos antige-
nos de superficie ABH e carcinoembriogénico (CEA) também
podem ser tteis na avaliagdo prognéstica.(7:89)

No presente estudo, avaliamos a presenga dos antigenos ABH
e CEA em cancer infiltrativo e localizado de células transicionais

i de bexiga, utilizando método imuno-histoquimico.

Casuistica e Método

Foi estudada retrospectivamente a presenga de antigenos
ABH e CEA em fragmentos de tumor de 20 pacientes portado-
res de CCT de bexiga, infiltrativo e localizado. Dezoito pacien-
tes eram do sexo masculino e dois do feminino; a idade variou
entre 32 e 75 anos (média de 55,5); e o estadio clinico era B
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em 15 e C em cinco pacientes (Jewett-Strong modificado por
Marshall).(10)

Os fragmentos do tumor foram obtidos através de ressecgao
ou bidpsia endoscdpica, fixados em formol a 10%, incluidos
em parafina, e feitos cortes para estudos histolégico e imuno-
histoquimico. '

A avaliagdo histoldgica foi feita de maneira habitual, pela
coloragio de hemoxilina-eosina e leitura em microscépio 6p-
tico, ¢ classificada segundo o grau de anaplasia em I a IV de
Ash.(1)) Para anilise dos resultados, os tumores foram agrupa-
dos em dois grupos: diferenciados (graus I e II) e pouco
diferenciados (graus III e IV).

A avaliagao dos antigenos de superficie foi feita pelo méto-
do imuno-histoquimico, com utilizagdo de lectina purificada
do Ulex europeus e anticorpo biotinilado anti-Ulex europeus
de carneiro (Vector Lab., Burlingame-CA, USA) para detec-
Gao do antigeno ABH: e anticorpo anti-CEA de coelho (Dako
Corp., Santa Barbara-CA, USA) e anticorpo biotinilado anti-
imunoglobulina de coelho obtido em bode (Vector Lab., Bur-
lingame-CA, USA) para detecgao do CEA. Apds deparafini-
zagdo e bloqueio da peroxidase endégena com H202 a 0,3%,
as liminas histolégicas foram incubadas com lectina purifica-
da ou anticorpo anti-CEA por 60 minutos a 37°C, seguindo-se
incubagao com o respectivo anticorpo biotinilado por 30 mi-
nutos a 37°C e incubagdo com complexo avidina-biotina-pero-
xidase preparado no momento da utilizagido (Vector Lab.,
Burlingame-CA, USA) durante 30 minutos a 37°C. Apés essa
seqiiéncia de incubagdes, foram submetidas a revelagio com
substrato da peroxidase, 3,3 diaminobenzidina, contracorada
com hematoxilina de Mayer, desidratada e montada em Bilsa-
mo do Canadd. A leitura da lamina foi considerada positiva
quando as células epiteliais neopldsicas mostravam-se signifi-
cantemente coradas e negativa quando a coloragio foi minima
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ou ausente. Os controles considerados: endotélio dos Vasos,
hemdcias presentes nas liminas estudadas e epitélio de espécimes
de bexigas normais (obtidos em autopsia de individuos sem
doenga urolégica, processados junto com os cortes avaliados).

Os estudos foram feitos de maneira duplo-cega e a gradua-
¢do histolégica foi avaliada por um patologista (V.A.F.A.).

Para a andlise dos dados foi utilizado o teste de Qui-quadra-
do com corregio de Yates, fixando-se em 0,05 ou 5% o nivel
de rejeigdo da hipétese de nulidade.

Resultados

Histologicamente, seis tumores foram classificados como
diferenciados e 14 como pouco diferenciados. Oito tumores
apresentaram antigenos ABH positivos e 12 negativos; 11
eram CEA-positivos e nove negativos. A correlagio entre grau
histoldgico e antigenos ABH ou CEA, ¢ entre ABH ¢ CEA
estao respectivamente nas tabelas 1,2e3.

TABELA 1
rrelagao entre graduagao histoldgica e antigenos ABH
em 20 pacientes com CCT Infiltrativo localizado de bexiga

Grau histolégico

Pouco
ABH Diferenciado Diferenciado Total
Positivo 2 (33,3%) 6 (42,8%) 8
Negativo 4 (66,6%) 8 (57,2%) 12
Total 6 14 20
p> 0,05
TABELA 2

Correlagao entre graduacao histolégica e CEA em 20
pacientes com CCT Infiltrativo localizado de bexiga

Grau histolégico

Pouco
CEA Diferenciado Diferenciado Total
quitivo 3 (50%) 8 (57%) 11
Negativo 3 (50%) 6 (43%) 9
Total 6 14 20
p > 0,05
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TABELA 3
Correlagao entre antigenos ABH e CEA em 20 pacientes
com CCT Infiltrativo localizado de bexiga

ABH
CEA Positivo Negativo ...Total
Positivo 3 (37,5%) 8 (66,6%) 11
Negativo 5 (62,5%) 4 (33,4%) 9
Total 8 12 20
p > 0,05
Discussao

O objetivo principal da pesquisa de métodos que tentam
avaliar o comportamento de um tumor é a classificagio de
caracteristicas do mesmo para elaborar um padrao de tratamen-
to, visando melhorar indices de cura e sobrevida.

A graduacdo histolégica e o estadiamento clinico inicial do
CCT de bexiga, sdo parametros importantes na avaliagio prog-
néstica.) Na ocasido do diagndstico, quando o tumor é de grau
baixo, mas infiltrativo ou metastatico, ou é de grau elevado,
ndo hd divida quanto a sua agressividade.*) Quando os tumo.
res sio de graus baixos e superficiais, sabemos que a maioria
evolui com as mesmas caracteristicas iniciais, mas um percen-
tual menor, porém significante, manifesta-se de modo mais
agressivo nas recidivas.() Nestes casos, além da graduagao
histolégica, sdo necessarios outros meios para detectar carac-
teristicas que indiquem maior agressividade.

A auséncia dos antigenos de superficie ABH(®) ¢ o apare-
cimento de CEA®!2 parecem estar correlacionados a tumores
de pior prognéstico. No estudo de Alves e col.,(7) antigenos
ABH estavam presentes em 84% dos tumores de grauslelle
em apenas 17% das neoplasias de grau I11. No presente estudo,
como se observa na tabela 1, nio houve diferenga estatistica-
mente significativa entre os grupos estudados. Apenas pode-
mos notar uma tendéncia maior de perda de antigenos ABH no
grupo dos tumores diferenciados e nenhuma diferenga no
grupo dos tumores pouco diferenciados.

Com respeito ao resultado da pesquisa de CEA, também nio
houve diferenga significante entre os grupos estudados, o que
esta de acordo com alguns trabalhos da literatura.9 O CEA
habitualmente é pouco presente em mucosa normal da bexiga
¢ parece aumentar acompanhando as alteragoes neoplasicas
das células.®

Houve uma tendéncia de associacio entre negatividade dos
antigenos ABH e positividade do CEA, como mostra a tabela
3. Isto pode significar que as alteragoes da membrana da célula
tumoral sejam inespecificas, e nio antigeno-especificas, e que
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podem se acentuar. de certo modo, proporcionalmente as ca-
racteristicas malignas das células.

Considerando que as avaliagdes do presente trabalho foram
feitas em tumores infiltrativos no miisculo, isto é. em neopla-
sias com caracteristicas de maior agressividade. o resultado
suscita dividas quanto ao valor da pesquisa de antigenos ABH
¢ CEA no estudo do potencial de malignidade em CCT de
bexiga. Talvez com um aumento da casuistica se possa chegar
a conclusoes diferentes. Portanto, desses resultados, pode-se
inferir que a pesquisa de antigenos de superficie ABH e CEA
em CCT infiltrativo localizado de bexiga. nio resultou em
ganho de recursos, quando comparada 2 graduacdo histolégica
na avaliagdo de agressividade do tumor.

SUMMARY

The authors evaluated ABH and carcinoembrvonic (CEA)
antigens in endoscopic resection or biopsy specimens of 20
patients with muscle-invasive and localized transitional cell
carcinoma (TCC) of the bladder. The tumors were histologi-
cally graded as differentiated and poorly differentiated in 30%
and 70%, respectively. The ABH antigen was positive in 40%
and negative in 60% of the tumors. And CEA was positive in
55% and negative in 45% of specimens. The authors concluded
that the study of ABH and CEA antigens didn't contribute for
prognostic evaluation when compared with histologic grade in
locally invasive TCC of the bladder.

KEY WORDS: NEOPLASM OF BLADDER, IMMUNOHISTOCHEMISTRY,
ABH AND CARCINOEMBRYONIC ANTIGEN.
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