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Deteccédo de DNA livre do gene HER2 no plasma sanguineo de pacientes
com cancer de mama
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Resumo

O gene HER2 (human epidermal growth factor receptor-2) é responsavel pelo crescimento normal de
células epiteliais da mama. No entanto, uma mutacéo nesse gene que promova ganho de funcao torna-se
fator de agravamento do cancer. A partir da deteccdo do DNA do gene HER2 na corrente sanguinea,
avaliada em estudos recentes, surgiu 0 questionamento sobre a possibilidade de usar esse DNA livre na
circulagdo como marcador bioldgico. Objetiva-se avaliar a presenca de DNA livre do gene HER2 no plasma
sanguineo de mulheres com cancer de mama e avaliar sua concordancia quanto a amplificacdo desse
mesmo gene em tecido tumoral, correlacionando com o estadiamento. E um estudo transversal e qualitativo
no qual, a partir de amostras de sangue periférico, colhidas de pacientes portadoras de cancer de mama
antes da cirurgia de excisao tumoral, sera feita a deteccdo do DNA livre no plasma pela técnica de PCR

(Polymerase Chain Reaction).
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Introducao

O céncer de mama (CM) é o tipo de cancer mais
comum entre mulheres. A proteina HER2 pode
estar dispersa pela membrana celulart. Pequenas
moléculas, designadas por fatores de
crescimento, aderem aos receptores HER2 que
sinalizam a célula para que esta cresca
normalmente. O gene HER2, responsavel pela
producdo da proteina HER2, é um proto-
oncogene. Um erro aleatério neste gene que
promova ganho de funcdo pode levar ao
agravamento, por exemplo, do cancer de mama.
Estudo recente? mostrou que é possivel detectar
a amplificacdo do gene HER2 a partir do DNA
livre desse gene no plasma sanguineo de
pacientes com céncer de mama, permitindo
guestionar a possibilidade de se determinar as
mudancas nesse gene durante o decorrer da
doenca.

Resultados e Discussao

Foi realizada coleta de sangue periférico,
centrifugacdo do plasma e extracdo de DNA de
74 amostras de plasma sanguineo em dois
momentos. Numa primeira fase, obtivemos
deteccdo de DNA do gene HER2, mesmo em
algumas pacientes com imuno-histoquimica (IMH)
ou FISH (hibridizacdo fluorescente in situ)
negativos. 1Isso nos permitiu questionar a
presenca de amplificacdo de HER2 em pacientes
com IMH negativa. Repetimos a extracdo de DNA
de todas as amostras utilizando novo kit de
extracdo. O estudo encontra-se em andamento,
aguardando analise e comparagcdo dos novos
resultados.
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Amostras
Figura: 0. Marcador 50kb; 1. 40/14; 2. 63/14; 3. 124/14; 4.150/14; 5. 273/14; 6. 278/14; 7. 279/14;
8.393/14; 9. 394/14; 10. 456/14; 11. 563/14; 12. 564/14; 13. 619/14; 14. 687/14; 15. 742/14; 16.
892/14; 17.1025/14; 18. Controle Positivo (plasma controle com DNA); 19. Branco da PCR;

Nessa figura representativa da PCR de 17
amostras do estudo, observa-se que as amostras
1-6, 8-15 e 17 sdo positivas para HER2 no
plasma, enquanto apenas as amostras 7 e 16 sao
negativas.

Conclusdes

Espera-se que esse DNA livre amplificado no
plasma possa ser usado como marcador biolégico
no tratamento para monitoramento da doenca,
uma vez que a progressdo do cancer é mais
rapida e grave apés a referida mutagdo no gene
HER2. Porém, uma nova PCR comparativa das

amostras é necessaria antes de se estabelecer
qualquer conclusao.
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