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INTRODUCAO / OBJETIVO

O processo de carcinogénese em tumores coloretais € um processo complexo e desencadeado por
fatores genéticos e epigenéticos e sua relagdo com o sistema imune. Cerca de 5-10% dos tumores sao
decorrentes de sindromes hereditarias, com identificacdo de alteragdes germinativas. Recentemente,
estudos demonstraram que a imunossupressao esta relacionada com o processo da oncogénese.

Historicamente o progndstico do cancer de célon baseava-se exclusivamente nas caracteristicas
clinicas e patolégicas. Nao obstante com o melhor entendimento da biologia molecular e imunogenicidade
dos tumores, outros fatores apresentaram importancia no prognaostico e predicdo para terapia alvo. O
receptor de morte celular programada PD-1 (também chamado de checkpoint ou ponto de verificacido),
descrito pela primeira vez em 1992 é um receptor inibitério que pode ser encontrado em células T,
linfocitos B e células natural Killer (NK). Em condic¢des fisiologicas normais as células T circulam no
organismo com vistas ao reconhecimento de patdégenos na superficie das células apresentadoras de
antigenos (APCs). Durante a ativacao da celula T uma proteina chamada PD-1 é expressa na superficie
das células T e através da ligacdo com uma proteina ligante chamada de PD-L1 (conhecida também
como B7-H1 e CD274) ocorre a inibicdo da proliferagao do linfocito, a diminuicdo da producéo das
citoquinas, ocasionando uma exaustao dos linfécitos. As células tumorais podem aumentar a expressao
do PD-L1 em sua superficie, suprimindo a atividade dos linfécitos T e comportando-se como um
mecanismo de escape da resposta imune. O PD-L1 é expresso em alguns tipos de tumores, como
melanoma, pulmao, rim, glioblastoma, mama, ovario, eséfago, estomago e célon,

A expressao do PD-L1 em células tumorais pode indicar tumores ativamente imunes, que podem
responder ao tratamento com inibidores do ponto de verificacéo (inibidores PD1 e PD-L1), ja tendo sido
demonstrado em alguns tumores como pulméao e rim. A evidéncia para o uso de inibidores de PD-L1 em
cancer de coélon € menos clara, sendo estabelecido numa pequena parcela da populacdo que apresenta
instabilidade de microssatélite (cerca dé 10% dos tumores metastaticos).

O prognéstico de alguns tumores também pode estar relacionado com a expressao de PD-L1 em
células tumorais. Em melanoma, linfoma ndo Hodgkin a expressao do PD-L1 estéa relacionado com mau
prognodstico. No que diz respeito ao cancer de cdlon, existem poucos estudam que comprovam esta
associacao, apesar da sua expresséao elevada nao tem sido amplamente estudada como outras
neoplasias, porém a expressao elevada. Liet et al, demonstraram que a expresséo de PD-L1 é fator
prognostico reservado para a sobrevida dos pacientes. Outros estudos associam a expressao do PD-L1
com processo de imunodeficiéncia e, por consequéncia, piora do progndstico nos casos de neoplasias de
colon.

Este estudo buscara avaliar a associacdo entre o PD-L1 e o progndstico dos pacientes com neoplasia de
colon

Objetivos: Analisar a sobrevida dos pacientes com diferentes niveis de expressao do PD-L1. Avaliar a
expressao do biomarcador PD-L1 e sua taxa em 4 categorias: auséncia, fraco, moderado ou elevado.

MATERIAL E METODOS

Estudo primario, analitico, longitudinal, unicéntrico e retrospectivo, com coleta de dados a partir de
prontuario médico eletrdnico e revisdo dos materiais anatomopatologicos arquivados no Servico de
Anatomia Patoldgica do Hospital Geral de Caxias do Sul. A coleta de dados esta sendo realizada atraveés
da andlise dos prontuarios e evolucdes do sistema Tasy dos pacientes atendidos no ambulatoério de
oncologia e inseridos no banco de dados www.medbase.com.br/hgucs., no grupo de cancer de célon.

RESULTADOS E CONCLUSOES

O projeto ainda estd em desenvolvimento, todavia a pesquisa oferecera a possibilidade de conhecimento do
biomarcador na populacéo local e do pais, relacionando com o progndstico e permitindo posteriormente o
melhor entendimento dessa doenca e auxiliar na escolha das opc¢oes terapéuticas, na esperanca de que o
PD-L1 possa se tornar um marcador na escolha terapéutica.
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