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INTRODUCAO

0s marcadores tumorais sdo substancias que funcio-
nam como indicadores da presenca de cancer. Esses podem
ser produzidos pelo tumor diretamente ou pelo organismo,
em resposta a presenca do tumor (Silveira, 2005). Podem
ser caracterizados ou quantificados por meios bioquimicos
ou imuno-histoquimicos nos tecidos ou no sangue, e por
testes genéticos para pesquisas de oncogenes, genes su-
pressores de tumores e alteracOes genéticas (Mattos et al.,
2005). Em sua maioria, os marcadores tumorais sdo prote-
inas ou pedacos de proteinas (Almeida, 2004), incluindo
antigenos de superficie celular, proteinas citoplasmaticas,
enzimas e horménios (Mattos et al., 2005).

Esses marcadores podem ser (teis no manejo clini-
co dos pacientes oncoldgicos, auxiliando nos processos
de diagnoéstico, estadiamento, avaliacdo de resposta te-
rapéutica, deteccdo de recidivas e prognostico (Silveira,
2005; Mattos et al., 2005; Tomasich et al., 2001; Alonzo,
2005), além de auxiliar no desenvolvimento de novas mo-
dalidades de tratamento (Pacheco et al., 2002).

0 marcador ideal ainda ndo existe em nosso meio (Al-
meida, 2004), pois este re(ine as caracteristicas de diag-
nostico precoce de neoplasias e de sua origem, estabeleci-
mento da extensao da doenca, monitorizagdo da resposta
terapéutica e deteccdo precoce de recidiva (Gomes, 1997;
Reis, 2005; Rosa et al., 2005), além de ser 6rgdo-sitio
especifico e ter meia vida curta, permitindo acompanhar
temporariamente as mudancas do tumor (Silveira, 2005).

Esta breve revisdao tem por objetivo realizar um
levantamento bibliografico, da literatura nacional e in-
ternacional, sobre marcadores tumorais informando suas
principais utilizagdes.

METODOLOGIA

Foi realizada pesquisa de literatura sobre os Mar-
cadores Tumorais, sendo selecionadas as publicacoes dis-

ponibilizadas nas linguas portuguesa e inglesa utilizando
como referéncia os indexadores da BIREME e PubMed, no
periodo de 1975 a 2008.

MARCADORES TUMORAIS

Focaremos, resumidamente, os principais marcadores
tumorais com suas principais utilizacdes (Tabela 1), ndo
sendo discutidas as caracteristicas operativas das técnicas
laboratoriais para a deteccdo destes. Os marcadores tumo-
rais, como qualquer exame complementar de diagnoéstico,
tém indicacdes precisas e indicacdes discutiveis.

Marcadores tumorais e seus principais descritores:

AFP (Alfafetoproteina): Esta proteina é sintetizada
pelo carcinoma embrionario puro, teratocarcinoma, tumor
de saco vitelino e por tumores mistos. Pode ser encontra-
da em 70% dos tumores testiculares ndo seminomatosos
(Gomes, 1997; Guimardes et al., 2002; Almeida, 2004;
Rosa et al., 2005). Porém, esta proteina pode estar eleva-
da em pacientes portadores de tumores gastrintestinais,
hepatite, cirrose, hepatocarcinoma e gestantes, o que a
torna contra-indicada para rastreamento de tumores de
testiculo (Rosa et al., 2005). Tem sido utilizada, em con-
junto com a ultra-sonografia abdominal, no diagnéstico
de pacientes com carcinoma hepatocelular (Gomes, 1997;
Sherman, 2001; Guimaraes et al., 2002).

BTA (Antigeno Tumoral da Bexiga): E uma proteina
que durante o desenvolvimento de tumores uroteliais de
bexiga, pode ser detectada na urina (Rosa et al., 2005).

B-HCG (Gonadotrofina Coriénica Humana): Esta
glicoproteina é utilizada para diagnéstico, monitorizacao
e prognostico de pacientes com tumores de células ger-
minativas - testiculo e ovario (Guimardes et al., 2002;
Almeida, 2004; Rosa et al., 2005). Todos os pacientes
com coriocarcinoma apresentardao elevacao da B-HCG,
contra apenas 40-60% dos pacientes com carcinoma em-
brionario. Cinco a 10% dos pacientes com seminomas pu-
ros podem apresentar niveis de B-HCG detectaveis (Rosa
et al., 2005).
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B,-Microglobulina: E indicado o uso deste mar-
cador tumoral em linfomas ndo-Hodgkin, sendo indice
de prognéstico independente, e no mieloma mdltiplo
relaciona-se diretamente com a massa tumoral total e
isoladamente é o mais importante fator de prognostico
(Greipp et al., 1993).

CA 15.3: E 0 marcador tumoral por exceléncia do
cancer de mama, pois é o mais sensivel e especifico,
sendo superior ao CEA (Almeida, 2004). Sua grande uti-
lizacdo é para diagnéstico precoce de recidiva, prece-
dendo os sinais clinicos em até 13 meses (Kallioniemi
et al., 1988).

CA 19.9: Esta glicoproteina é indicada no auxilio ao
estadiamento e monitoracdo de tratamento em primeira
escolha de cancer de pancreas e trato biliar e, em sequnda
escolha, no cancer colorretal (Almeida, 2004). Parece ser
um dos marcadores mais sensiveis e especificos usados
para o diagndstico diferencial do cancer de pancreas e de
vesicula (Peterli, 1999; DeVita et al., 2001). No momen-
to, sua maior aplicabilidade seria a de avaliar resposta a
quimioterapia do cdncer de pancreas, ja que a utilizacao
de métodos de imagem é bastante limitada para este fim
(Halm et al., 2000).

CA 27.29: Este marcador tumoral, a semelhanca do
CA 15.3 também ndo tem sensibilidade e especificidade
suficientes para ser utilizado como um teste diagndsti-
co, tendo sido liberado pelo FDA para a deteccdo de re-
corréncia de cancer de mama (Almeida, 2004). Apresenta
boa correspondéncia com o curso da doenca, havendo em
geral, um paralelo entre sua concentracdo sérica e a ativi-
dade da doenca (Chan et al., 1997).

CA 50: Assim como os anteriormente citados, tam-
bém é uma glicoproteina. Este marcador é expresso pela
maioria dos carcinomas epiteliais (cancer gastrintestinal
e de pancreas). Possui sensibilidade semelhante ao CA
19.9, ndo sendo indicado o uso simultaneo deles (Almei-
da, 2004).

CA 72.4: Na altura do diagnostico, cada 6rgao pos-
sui uma respectiva porcentagem de sensibilidade, sendo:
55% para cancer de célon, 50% para cancer de estémago,
45% para pancreas e trato biliar e 63% para carcinoma
mucinoso de ovério (Schwartz, 1993). Este marcador tu-
moral é utilizado no controle de remissdo e recidiva de
carcinomas de trato gastrintestinal (gastrico, célon, pan-
creas e trato biliar), sendo mais sensivel que o CEA e o CA
19.9 para tal patologia (Almeida, 2004).

CA 125: Atualmente, sua principal aplicacdo é per-
mitir o seguimento da resposta bioquimica ao tratamento
e predizer a recaida em casos de céncer epitelial de ovario
(Rustin, 2001; Guimardes et al., 2002). Também parece
ser (til em tumores ovarianos “borderline”, podendo ser
utilizado no acompanhamento e na deteccdo precoce de
recaida em uma pequena parcela de pacientes com esses
tumores (Engelen et al., 2000).
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Calcitonina: Sua maior utilidade como marcador tu-
moral é para o seguimento dos pacientes com carcinoma
medular da tiredide. E utilizado no diagnéstico precoce
em doentes de risco, possuindo sensibilidade de 90% para
deteccao deste tumor em individuos com histéria familiar
e/ou sindrome de neoplasia enddcrina mdltipla tipo II,
com relevancia na sobrevida pds-tiroidectomia precoce
(Wells et al., 1978; Gomes, 1997).

Catepsina D: E um marcador tumoral muito estudado
em cancer de mama (Aaltonen et al., 1995; Derossi & Bac-
chi, 1995; Nakopoulou et al., 1995; Gohring et al., 1996).
E uma proteina claramente associada com a invasividade
tumoral e a presenca de metdastases para linfonodos axi-
lares (Nakopoulou et al., 1995). Alguns estudos tém de-
monstrado que altos niveis de catepsina D associa-se com
pior prognostico de cancer de mama (Pujol et al., 1993;
Gohring et al., 1996).

CEA (antigeno carcinoembriondrio): Na presenca
de neoplasia maligna, niveis elevados de CEA sdo detec-
tados em 9% dos teratomas de testiculo e em aproxi-
madamente 85% dos casos de carcinoma colorretal me-
tastatico (Mayer et al., 1978). Niveis elevados de CEA
sdo também encontrados em outras neoplasias malignas,
como por exemplo, pulmao (52% a 77%), pancreas (61%
a 68%), trato gastrintestinal (40% a 60%), trato biliar
(80%), tiredide (50% a 70%), cérvice (42% a 50%), e
mama (30% a 50%) (ASCO, 1996; ASCO, 1998; Guima-
raes et al., 2002). Os niveis séricos do CEA também sao
(teis para monitorizar o tratamento de cancer de mama
metastatico (Von Kleist, 1993; Veronesi et al., 2002). A
ASCO recomenda a dosagem do CEA a cada dois a trés
meses durante a quimioterapia no cancer colorretal (Bast
et al., 2001).

C-erbB-2: Este marcador tumoral é amplificado e hi-
perexpresso em 20% a 40% dos carcinomas primarios de
mama (Gusterson et al., 1992), por isso seu papel nesta
neoplasia tem sido extensivamente investigado; entretan-
to, os resultados permanecem controversos (Eisenberg et
al., 2001). A relagdo entre o C-erbB-2 e o prognéstico do
cancer de mama tem sido extensivamente examinada, com
consideravel atencdo a recidiva tumoral e a sobrevida de
pacientes. Varios autores encontraram que a expressao au-
mentada de C-erbB-2 é um indicador de prognéstico ruim
(Castiglioni et al., 1995; Almeida, 2004).

Cromogranina A: Este marcador tumoral tem uti-
lidade em neoplasias enddcrinas, tipo feocromocitoma,
sindrome carcindide, carcinoma medular da tiredide, ade-
noma hipofisario, carcinoma de células ilhota do pancreas
e na neoplasia endécrina maltipla. Possui utilidade tam-
bém no carcinoma pulmonar de células pequenas (Almei-
da, 2004).

Cyfra 21.1: Possui alta sensibilidade para carcino-
ma de células escamosas, sendo um fator de prognésti-
co ruim no carcinoma de células escamosas do pulmao.



Encontra-se elevado também em carcinoma pulmonar de
pequenas células, cancer de bexiga, de cérvice e de ca-
beca e pescogo (Almeida, 2004). Este marcador ndo tem
papel estabelecido no rastreamento, estadiamento ou se-
guimento do cancer de pulmao (Anelli & Rinck, 2003).

LDH (Desidrogenase Ldtica): Esta enzima ndo tem
muito valor diagnéstico, mas relaciona-se com o volume
da neoplasia, podendo apresentar implicacdes prognos-
ticas muito importantes, em especial nos pacientes com
diagnéstico de linfoma nao-Hodgkin recente e na neopla-
sia de prostata (Cecil et al., 2005).

MCA (Antigeno Mucéide Associado ao Carcinoma):
Esta glicoproteina é utilizada para monitorar o carcinoma
mamario, nao sendo indicado seu uso no diagnostico de
doenca locorregional (Almeida, 2004).

NSE (Enolase Neurénio-Especifica): Sua deter-
minacdo sérica parece ser um instrumento valioso para
diagnéstico de carcinoma de pulmao de pequenas células,
combinando aceitavel sensibilidade com alto grau de es-
pecificidade (Esscher et al., 1985).

PSA (Antigeno Prostdtico Especifico): E o marca-
dor tumoral de maior utilidade clinica desenvolvido até
hoje (Guimardes et al., 2002). Estudos demonstraram
que este marcador é Gtil para o diagnostico do cancer de
préstata (Partin et al., 1994). Sua utilizacdo é otimizada
quando combinada ao exame de toque retal (Guimaraes
et al., 2002). A dosagem do PSA é fundamental para
o estadiamento do paciente com neoplasia prostatica
(Lange, 1997).

Telomerase: A atividade desta ribonucleoproteina
encontra-se aumentada nos casos de cancer de bexiga,
podendo ser quantificada em amostras de urina ou de te-
cido (Rosa et al., 2005).

CONCLUSAO

Com o desenvolvimento de novas tecnologias e pes-
quisas, a busca para um marcador tumoral que tenha alta
especificidade e sensibilidade deve-se tornar uma reali-
dade no futuro. Na maior parte das técnicas utilizadas
para o doseamento dos marcadores tumorais ha presenca
do farmacéutico-bioquimico nos labotatérios de analises
clinicas.
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