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RESUMO

Doze casos de tumores do sistema nervoso periférico, sete schwannomas e cinco neurofibromas foram
diagnosticados entre 1964 e 2004, em caninos e bovinos. Histologicamente, as células predominantes nos
schwannomas eram fusiformes organizavam-se em palicada ou em feixes aleatorios. Nos neurofibromas
as células neoplasicas eram fusiformes e se originavam da periferia dos nervos formando ninhos ¢ feixes.
O tecido conjuntivo era mais abundante nos neurofibromas e os colagenos dos tipos I e III eram os
principais constituintes desses neoplasmas. Os neurofibromas foram caracterizados por uma concentragio
alta e difusa de mastocitos, provavelmente devido a origem das células neoplasicas do perineuro e
epineuro. A coloragdo de AgNOR ndo se mostrou eficiente como indicador de prognéstico nos
neoplasmas analisados. Imunoistoquimicamente houve forte marcacdo para vimentina (100%) e S100
(100%) em ambos os tipos de tumor. A maioria dos schwannomas (75%) foi positiva para a proteina
acida fibrilar glial; os neurofibromas sé apresentaram marcagdo nas células de Schwann dos fasciculos
Nervosos.
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ABSTRACT

A retrospective study of peripheral nerve tumors was made from 1964 to 2004. The tumors summed up
12, being seven schwannomas and five neurofibromas. Schwannomas were composed of spindle-shaped
cells either in a palisading pattern or random bundles loosely textured and neurofibromas by spindle
cells. The connective tissue components were more prevalent in neurofibromas with a characteristic
deployment of collagens type I and III. In AgGNOR techniques, both benign and malignant schwannomas
and neurofibromas did not show differences. Mast cells stained by toluidine blue were more prevalent in
neurofibromas which are rich in reactive endoneurium. Schwannomas (100%) and neurofibromas
(100%) were positive for vimentin and S100 protein, so they prove to be reliable for the diagnosis of
peripheral nerve tumors. GFAP marked cells were found in three schwannomas and in Schwann cells
within neurofibromas.
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INTRODUCAO schwannomas, neurofibromas, perineuromas e

tumores malignos de bainha do nervo periférico

Os tumores dos nervos periféricos (TNP) (TMBNP). Todos sdo raros ¢ acometem caninos,
originam-se das células de Schwann, fibroblastos felinos, bovinos, eqiiinos, suinos e caprinos. Em
perineurais, ou ambos, e sdo classificados cdes e humanos, os tumores malignos do SNP
segundo a Organizacdo Mundial da Satde em: apresentam um padrdo histologico variavel e
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diferenciagdes divergentes como: epitelioide,
rabdomioblastica, cartilaginosa, ossea,
angiomatosa e glandular (Woodruff et al., 2000;
Zamecnik e Michal, 2001).

O wuso de critérios morfoldégicos para o
diagnostico dos TNP em alguns casos ¢ dificil.
Isso se aplica ndo s6 aos neoplasmas malignos,
mas também aos benignos, quando os tumores se
originam em locais ndo usuais (LeCouter, 2001).
O uso de técnicas histoquimicas e
imunoistoquimicas contribui na determinagdo da
diferenciacdo e da histogénese do tumor, além de
auxiliar no seu diagnostico e na sua
caracterizagdo (Koestner e Higgins, 2002). O
presente trabalho teve como objetivo a aplicagdo
e avaliacdo de técnicas histoquimicas e
imunoistoquimicas nos TNP. Essas técnicas
foram aplicadas no intuito de auxiliar no
diagnostico e na avaliagdo morfoldgica desses
neoplasmas.

MATERIAL E METODOS.

As amostras foram obtidas no arquivo de blocos
do Laboratério de Patologia da Universidade
Federal de Santa Maria entre 1964 ¢ 2004. Além
da casuistica, foram levantados dados de resenha
e clinicos que incluiam espécie, sexo, raga,
idade, localizagfo, sinais clinicos, presenca de
metastases, tempo de evolugdo e aspecto
macroscopico quando mencionados.

Sec¢des de Sum foram coradas com
hematoxilina-eosina (Culling et al., 1985). Cada
tumor de sistema nervoso periférico foi
previamente analisado e o grau de malignidade
baseou-se na atipia e no pleomorfismo celular.
Os neoplasmas foram divididos em quatro
grupos: schwannomas benignos, schwannomas
malignos, neurofibromas benignos e
neurofibromas malignos. Essa classificacéo
prévia permitiu uma melhor analise do resultado
da técnica de AgNOR.

Cortes de S5um de cada neoplasma foram corados
pelo kit Easy Path®' para Tricromico de
Masson, de acordo com as instrugdes do
fabricante. Os cortes histologicos foram
analisados, ¢ a presenca de tecido conjuntivo foi
observada ¢ classificada em quatro graus:

'Easy Path, Erviegas - Sio Paulo, Brasil.
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ausente (-), leve (+), moderada (++) e acentuada
(++).

Cortes de Sum foram corados por uma hora em
uma solugdo de sirius “red” a 0,1% dissolvida
em 4acido picrico. Apods, as laminas foram
lavadas rapidamente em agua corrente e contra
coradas em uma solucdo de hematoxilina de
Harris por 6min. Depois de montadas, as laminas
foram analisadas em microscopico Optico
convencional com o auxilio de dois filtros
polarizadores que promoviam a birrefringéncia
no colageno corado (Montes e Junqueira, 1991).

Secdes de Sum foram submetidas a coloragdo de
AgNOR segundo Rech et al. (2004). Para definir
o numero de AgNOR, foram contados os pontos
pretos no interior dos nucleos em cem células
tumorais em campos aleatdrios e representativos
de maior aumento (1000x) e divididos por cem
(Rech, 2003). A analise estatistica dos cortes de
AgNOR foi realizada conforme o programa SAS,
e o teste utilizado foi o teste Tukey.

Cortes de Sum dos neoplasmas foram imersos
em solucdo de toluidina a 0,1% por dois minutos
(Culling et al, 1985). Foram coletados
fragmentos do nervo trigémio de um bovino e do
plexo braquial de um cdo para serem usados
como controle na quantificacdo dos mastdcitos
nos neoplasmas. Para a contagem do numero de
mastocitos foram analisados 10 campos
aleatorios com objetiva de 40x.

Amostras dos neoplasmas foram processadas
rotineiramente para a realizagdo da técnica de
imunoistoquimica. Para a imunomarcagdo da
vimentina, S100, proteina acida fibrilar glial
(GFAP) em neurofibromas e schwannomas
foram utilizados os seguintes anticorpos: a)
“monoclonal” anti-vimentina clone V9> de
camundongo na diluigdo de 1:100; D)
“policlonal” anti-S100* de coelho na diluigdo
1:200; ¢) “monoclonal” anti-GFAP? humano na
dilui¢do 1:100 respectivamente. Cortes de 3um
foram submetidos ao bloqueio da peroxidase
endogena com peroxido de hidrogénio a 3% por
20min. A recuperag¢do antigénica foi realizada
em forno de microondas com TRIS-EDTA (pH
9,0) por 10min. O bloqueio dos sitios
inespecificos foi realizado com leite em pod

Dako Cytomation - Séo Paulo, Brasil.
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desnatado a 5% em PBS por 30min. A incubagdo
com o anticorpo primario, diluido em diluente de
anticorpo’, foi realizada overnight em cémara
umida. As secdes foram incubadas com
anticorpo secundario biotinilado® por 35min em
temperatura ambiente. Seguiu-se a incubagdo
com complexo estreptoavidina-peroxidase’ por
35min em temperatura ambiente. As lavagens
entre as principais etapas foram realizadas com
PBS pH 7,0. A revelagdo foi executada com
DAB’. As se¢des foram contracoradas com
hematoxilina de Harris por 1min, desidratadas,
clarificadas e montadas com resina sintética. As
laminas foram avaliadas segundo sua marcacao
positiva ou negativa.

RESULTADOS

Dos 12 tumores diagnosticados, nove foram
submetidos as analises histoquimicas e
imunoistoquimicas. Os schwannomas
corresponderam ao maior grupo de neoplasmas
do SNP (7/12), quatro malignos e um benigno.
Todos foram diagnosticados em cdes com média
de idade de 7,8 anos ¢ a raga mais afetada foi a
Pastor Alema (4/7). Quanto a localizagdo
anatomica, os tumores ocorreram principalmente
nos membros. Somente em um dos casos houve
metastases, e estas se localizaram no pulmio.
Quanto ao tempo de evolucdo, nos casos
informados (5/7), variou entre 21 dias ¢ um ano.
Os sinais clinicos foram: claudica¢do do membro
afetado, deficiéncia neurologica e proprioceptiva
do reflexo flexor além de sensibilidade
superficial e profunda diminuidas.

Os neurofibromas corresponderam ao menor
grupo (5/12) de neoplasmas do SNP, e foram
diagnosticados em bovinos (3/5) e caninos (2/5),
dois eram malignos e trés eram benignos. Dos
bovinos, em dois casos o sexo do animal nao foi
informado, e um foi diagnosticado em fémea.
Um dos animais tinha oito anos e em dois
protocolos, a idade ndo foi informada. O tempo
de evolugdo foi de aproximadamente um ano. O
sinal clinico mais citado nos casos de
neurofibroma era de hiperestesia acentuada. Um
cdo macho Cocker, de seis anos, apresentou um
neurofibroma no membro anterior esquerdo, com

*Dako antibody diluent - S&o Paulo, Brasil.
‘Dako LSAB+Kit Peroxidase - Sdo Paulo, Brasil.
*SIGMA D5637-10G - Porto Alegre, Brasil.
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tempo de evolugdo de um ano e recidiva seis
meses apos a cirurgia.

Os schwannomas eram invasivos, mediam de 2 a
7cm de diametro, e caracterizaram-se como
estruturas ovais brancas ou avermelhadas com ou
sem envolvimento macroscopico de um fasciculo
nervoso. Os tumores eram firmes e ao corte
apresentavam-se esbranquigados ou amarelados.
Os neurofibromas caracterizavam-se  por
estruturas nodulares ou elipticas que variavam de
Imm a 25cm de didmetro. Essas nodulagdes
eram brancas, firmes e/ou moles. Ao corte os
neoplasmas tinham um aspecto branco-
acinzentado, liso, brilhante e homogéneo.

Microscopicamente, 0s schwannomas
caracterizavam-se por proliferacdo neoplasica
altamente celular composta de células fusiformes
que se arranjavam ora em palicada (padrao
Antoni tipo A) ora em ninhos e feixes dispostos
em varios sentidos (Fig. 1A). Em um dos
tumores havia areas pouco celulares onde as
células organizavam-se numa textura frouxa
envoltas por uma matriz mixdide basofilica
(padrdo Antoni tipo B). O citoplasma das células
apresentava-se eosinofilico e indistinto, os
nucleos fusiformes ou ovais com um a trés
nucléolos evidentes. Células multinucleadas
eram freqiientes, principalmente quando havia
anisocitose acentuada. Em um dos schwannomas
observou-se diferenciacdo Ossea. As mitoses
estavam acentuadas, mais de cinco por campo de
grande aumento e o pleomorfismo celular e
nuclear de moderado a acentuado. Focos de
hemorragia e extensas areas de necrose eram
freqiientes e infiltrado linfoistioplasmocitico
difuso moderado estava presente em todos os
casos.

Os  neurofibromas  caracterizaram-se  por
proliferacdo neoplasica infiltrativa de células
fusiformes, com nucleos basofilicos, ovdides a
fusiformes e levemente curvados com um a trés
nucléolos evidentes. As células neoplasicas
multiplicavam-se a partir da periferia dos nervos
e formavam feixes ¢ ninhos (Fig. 1B). O
pleomorfismo celular e nuclear era de moderado
a acentuado com formas nucleares aberrantes e
mitoses raras a moderadas. Hiperplasia e
hipertrofia dos fasciculos nervosos eram
constantes, 0S cOrpos neuronais raros, € 0s
infiltrados inflamatdrios linfo-
histioplasmociticos e neutrofilicos moderados
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localizavam-se
superficial.

principalmente na  derme

O método do tricrdbmico de Masson permitiu
avaliar o tecido conjuntivo fibroso nos
schwannomas e neurofibromas. Nos
schwannomas observava-se proliferacao discreta
entre as células organizadas em pali¢ada; por
vezes, uma fina camada de tecido conjuntivo
envolvia as células neoplasicas. Em todos os
casos o tecido conjuntivo estava distribuido
uniformemente na céapsula do tumor. Nos
neurofibromas o tecido conjuntivo era visto de
forma moderada a acentuada no perineuro. No
endoneuro, as fibras de tecido conjuntivo
estavam dispostas em pequenos feixes aleatorios,
numa forma difusa de moderada a acentuada
(Fig. 1C).

As regides organizadoras nucleolares
argirofilicas (AgNOR) coraram-se como pontos
pretos ou marron-escuros. A média (+DP) de
contagem de AgNOR em 100 células nos
schwannomas benignos foi de 1,66+0,26 ¢ nos
malignos de 1,78+0,09 (Fig. 1D). Nos
neurofibromas classificados como benignos a
média foi de 1, 720,04 e nos malignos de
1,83+0,13. As médias de AgNOR dos
neoplasmas benignos e malignos de ambos os
tumores nao foram diferentes (P>0,05).

Por meio da técnica do picrosirius red observou-
se que nos schwannomas havia intensa
proliferacdo de fibras de colageno tipo I na
capsula do neoplasma ¢ leve entre as células em
palicada e nas areas de padrdo mixomatoso. A
presenca de colageno tipo III variava de discreta
a acentuada e, quando presente, este estava
disposto em feixes curtos entre as fibras
colagenas tipo I e, algumas vezes, sozinho entre
as células tumorais (Fig. 1E). Os neurofibromas
apresentaram grande quantidade de fibras de
colageno tipo I principalmente no epineuro e
perineuro dos nervos de maior calibre e, também,
em menor quantidade, no endoneuro. O colageno
tipo III era moderado no endoneuro e perineuro
(Fig. 1F).

Por meio do azul de toluidina foram analisados
oito neoplasmas, quatro neurofibromas e quatro
schwannomas. Nos nervos dos animais normais
o numero médio de mastocitos foi de dezesseis
por campo de grande aumento nos bovinos, e de
trés em caninos. Os neurofibromas de cies e
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bovinos apresentaram um grande numero de
mastocitos, em média 38,75£10,4 por
neoplasma. Ja os schwannomas de cdes
apresentaram uma variagdo média de 10
mastocitos por campo de grande aumento +10,6.

As células neoplasicas dos schwannomas e
neurofibromas foram fortemente positivas para a
vimentina (4/4 ¢ 5/5) (Fig. 2A e 2B) ¢ para a
proteina S100 (4/4 e 5/5) (Fig. 2C e 2D). Com
relagdo a GFAP, trés schwannomas foram
positivos (3/4) e um (1/4) ndo apresentou
marca¢do. A marcagao era difusa acentuada (1/3)
ou multifocal aleatoria (2/3) em pequenos grupos
de células (Fig. 2E). Os neurofibromas nao
apresentaram marcagdo por GFAP nas células
neoplasicas. Somente as células de Schwann, que
estavam presentes nos fasciculos nervosos, foram
marcadas (Fig. 2F).

DISCUSSAO

As bainhas de tecido conjuntivo dos nervos
periféricos sdo formadas por diversos tipos
celulares, o que determina a formacdo de
diferentes neoplasmas: schwannomas,
neurofibromas,  perineuromas e  tumores
malignos do sistema nervoso periférico (SNP)
(Zamecnik e Michel, 2001), sendo que dentre
essas os mais freqiientes sdo os schwannomas e
os neurofibromas (Koestner e Higgins, 2002). A
ocorréncia dos schwannomas em cdes e de
neurofibromas em bovinos e caninos neste
estudo ¢é semelhante as  informagdes
epidemioldgicas desses neoplasmas, sendo os
neurofibromas menos freqiientes nos caninos
(Pumarola et al, 1996; Koestner e Higgins,
2002).

A idade média dos cdes com schwannomas foi
muito semelhante a observada por LeCouter
(2001) que analisou 43 schwannomas em caes
entre 5 ¢ 12 anos com idade média de oito anos,
sugerindo que os schwannomas s3ao mais
freqiientes em caes adultos e idosos. Nao foi
possivel avaliar a média de idade dos animais
com neurofibroma devido a falta de informagdes
obtidas nos protocolos, mas, ao contrario do que
ocorre com os schwannomas, parece ndo haver
predisposi¢do etaria para esses neoplasmas
(Woodruff et al., 2000).
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Figura 1. A) Schwannoma em olho de cdo: células neoplasicas fusiformes em palicada. HE, barra 30um.
B) Neurofibroma em figado de bovino; as células neoplasicas estio arranjadas em feixes e ninhos, que envolvem e
segmentam os axonios. HE, barra S0um. C) Neurofibroma em figado de bovino: o tecido conjuntivo entremeado as
células neoplédsicas que circundam os axdnios estd corado de azul. tricromico de Masson, barra 30um.
D) Schwannoma pouco diferenciado em plexo braquial de cdo: AgNOR 1,87, barra 20pum. E) Schwannoma em plexo
braquial de cdo: ha intensa coloragdo do colageno tipo I (vermelho), o colageno tipo III (esverdeado) € escasso,
picrosirius red, barra S0um. F) Neurofibroma em figado de bovino: observa-se intensa coloragdo do colageno tipo I
(vermelho e amarelo) e moderadas fibras de colageno tipo III. Picrosirius red, barra 30pm.
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Figura 2. A) Schwannoma em plexo braquial de cdo: observa-se forte marcacdo no citoplasma das células e seus
prolongamentos pelo anticorpo anti-vimentina. IHQ, barra 30um. B) Neurofibroma em lingua de bovino: as células
neoplasicas do neurofibroma estdo imunomarcadas pelo anticorpo antivimentina. IHQ, barra 30pm. C) Schwannoma
em olho de cdo: forte marcagdo no citoplasma das células em palicada pelo anticorpo anti-S100. IHQ, barra 30um.
D) Neurofibroma em figado de bovino: as células neoplésicas estdo marcadas pelo anticorpo anti-S100. Observar que
as células de Schwann presentes nos fasciculos nervosos também apresentam imunomarcagdo. IHQ, barra 50pm.
E) Schwannoma na regido cervical de um cdo: marcagdo irregular no citoplasma das células neoplésicas pelo
anticorpo anti-GFAP. IHQ, barra 30um. F) Neurofibroma em figado de bovino; auséncia de marcagdo das células
neoplasicas do neurofibroma pelo anticorpo anti-GFAP; nos fasciculos nervosos ha marcacdo das células de
Schwann. IHQ, barra 50um.
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Segundo LeCouter (2001) e Koestner e Higgins
(2002) nao ha predilecao racial e sexual para os
neoplasmas de SNP. Devido ao reduzido numero
de neoplasmas encontrados nos nossos arquivos
ndo foi possivel avaliar essa caracteristica. Os
sinais clinicos dos schwannomas eram iguais aos
descritos por Pumarola et al., (1996) que ainda
citam depressdo, desorientacdo, ataxia, atrofia
muscular e mais de um deficit postural quando
ocorre compressdo medular intra ou extradural.

No presente estudo, os schwannomas foram mais
freqiientes nos membros, afetando nervos distais.
LeCouter (2001) citou que esses neoplasmas sdo
mais comuns no canal vertebral diferentemente
de Koestner e Higgins (2002), que observaram
maior freqiiéncia de schwannomas nos nervos
que formam o plexo braquial, lombossacral e
finalmente nos nervos periféricos distais. E
freqiiente a invasdo medular ¢ metastase
pulmonar nos schwannomas pouco
diferenciados,  principalmente  quando  os
neoplasmas se localizam no plexo braquial
(Koestner e Higgins, 2002). A distribuicdo dos
neurofibromas foi ampla, sem predile¢do por um
sitio definido. Segundo a literatura, os
neurofibromas t€m disposicdo semelhante a
observada nos schwannomas, localizando-se ao
longo do curso de nervos de pequeno e grande
calibre (Koestner e Higgins, 2002).

O grau histologico ¢ um pardmetro importante
para determinar o progndstico e a escolha do
tratamento pelo clinico (LeCouter, 2001). Nos
schwannomas havia variagdo morfologica
moderada, indicando um prognostico reservado.
A presenca de células ovais, observadas em
alguns cortes indica pouca diferenciagdo das
células neoplasicas (Chijiwa et al., 2004). Um
dos schwannomas apresentou diferenciacdo
Ossea. Além desse padrio os schwannomas
também podem apresentar focos unicos ou
multiplos de  diferenciacdo  cartilaginosa,
mucoide, glandular, melandtica e granular
(Patnaik et al., 1984; Kuwamura et al., 1998;
Koestner e Higgins, 2002; Chijiwa et al., 2004).
A formagdo celular observada nos neurofibromas
foi semelhante a descrita por outros autores, mas
os melanodcitos que sdo freqlientes nesses
neoplasmas (Ushigone et al., 1986; Woodruff et
al., 2002) nao foram observados.

A presenca do infiltrado inflamatdrio linfo-
istioplasmocitario em ambos os tumores deve-se
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ao fato de as células tumorais poderem ser
reconhecidas pelo sistema imune devido a
expressdo de antigenos especificos. Esses
antigenos sdo produzidos durante a mutagdo dos
genes celulares. Essas mutacdes produzem
proteinas anormais que acabam sendo expressas
na membrana plasmatica induzindo uma resposta
imune mononuclear (Cullen et al., 2002).

As bainhas dos nervos periféricos sdo compostas
por células de Schwann, células perineurais e
fibroblastos. Esses ultimos estdo presentes no
perineuro, epineuro e endoneuro (Cavanagh,
1990; Zamecnick e Michal, 2001) como
componentes neoplasicos ou ndo (Zamecnick e
Michal, 2001). O tecido conjuntivo foi mais
proeminente nos neurofibromas do que nos
schwannomas. Essa diferenca na quantidade de
tecido conjuntivo expresso em cada tumor pode
ser explicada pelos componentes celulares que
formam os tumores. Os schwannomas sdo
compostos unicamente por células de Schwann
ao contrario dos neurofibromas que sdo formados
por uma grande variedade de tipos celulares
incluindo fibroblastos e células perineurais
(Hirose et al, 1998). A presenga e
principalmente a quantidade de tecido conjuntivo
nestes neoplasmas podem, portanto, auxiliar na
diferenciag@o entre esses dois tumores.

A técnica do picrosirius permitiu qualificar os
tipos de colageno presentes nos neoplasmas
analisados (Montes e Junqueira, 1991). Acredita-
se que a presenga de colageno tipo I e Ill e a
auséncia dos demais tipos de colageno devem-se
ao fato de os colagenos I e III serem constituintes
normais do epineuro ¢ do endoneuro enquanto
que as demais fibras coldgenas ndo sdo
encontradas nesses tecidos (Montes e Junqueira
1991).

AgNORs s3o segmentos de DNA que
transcrevem o RNA ribossomal. O niimero
dessas regides em cada nucleo estd diretamente
relacionado a proliferacdo celular e, portanto,
pode servir como um indicador de potencial
maligno de um tumor (Rech et al., 2004; Oliveira
et al., 2005; Silva et al., 2006). Neste estudo,
tanto os neurofibromas benignos e malignos
quanto os schwannomas benignos e malignos
tinham um alto nimero de AgNOR,
presumivelmente devido a sua alta taxa de
multiplicagdo celular. Nao houve diferenga
estatistica significativa entre os neoplasmas.
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Achado semelhante foi obtido por Chijiwa et al.
(2004) que utilizaram o antigeno nuclear de
proliferacdo celular (PCNA). Esses autores citam
que devido a ineficacia dos marcadores de
proliferacdo celular nos neoplasmas do SNP,
devemos levar em conta a taxa de mitose e
outros achados histopatolégicos como a
celularidade, anisocitose, atipia celular e focos de
necrose para avaliar o comportamento do
neoplasma.

Os mastocitos sdo vistos fisiologicamente nos
espacos endoneurais € seu numero aumenta em
qualquer forma de injuria ao SNP, mas a sua
funcdo  ainda  permanece  desconhecida
(Cavanagh, 1990). Os neurofibromas foram
caracterizados por uma concentragdo alta e
difusa de mastécitos. Nos schwannomas essa
populacdo celular era restrita a poucas areas com
algumas excecdes. Essa marcada diferenca entre
os neoplasmas deve-se ao fato de os
neurofibromas serem constituidos de tecido
endoneural reativo onde os mastocitos sdo
encontrados normalmente (Isaacson, 1976).

Imunoistoquimicamente, os TNP sdo geralmente
positivos para a vimentina e S100, entretanto os
tumores anaplasicos e heterogéneos tendem a ser
negativos para S100. Alguns autores tém
especulado que a auséncia da marcagdo para
S100 indica carater de malignidade (Hirose et al.,
1998; Koestner e Higgins, 2002), mas achado
semelhante ndo foi observado neste trabalho. Em
um estudo realizado por Mark et al. (1989), 60%
dos schwannomas ndo foram marcados pela
proteina S100. Tal achado ¢ muito semelhante ao
de outros estudos imunoistoquimicos que
envolvem o uso de S100 em schwannomas
malignos. Isso sugere que a diferenciagdo dos
schwannomas malignos de outros neoplasmas
malignos de células fusiformes ndo deve ser
limitada somente ao uso de S100, mas ao uso
conjunto de outros marcadores das células de
Schwann como, por exemplo, GFAP e o LEU 7.

Os TNP sdo neoplasmas pouco freqiientes tanto
na rotina clinica quanto laboratorial,
primeiramente por sua raridade e principalmente
pela dificuldade no seu diagndstico. As técnicas
imunoistoquimicas utilizadas, na tentativa de
melhor caracterizagdo da origem desses
neoplasmas (Garmatz et al., 2007), evidenciaram
grande quantidade de tecido fibroso em
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neurofibromas e colagenos tipos I e III em ambos
neoplasmas analisados.

Foi  demonstrada  alta  incidéncia da
imunorreatividade a GFAP (75%) nos
schwannomas e a auséncia de marcagdo nas
células neoplasicas dos neurofibromas, onde
somente as células de Schwann presentes nos
fasciculos nervosos estavam marcadas. Achado
semelhante foi obtido por Mark et al. (1989) que
observaram marcagdo irregular de GFAP nos
TNP analisados. O significado biologico dessa
expressdo variavel da GFAP ainda néo ¢ claro.
Esses autores observaram que os tumores mais
proximos ao sistema nervoso central (SNC)
apresentavam marcagdo mais acentuada, ao
contrario daqueles localizados nas extremidades.
Outros achados indicam que a auséncia de
imunomarcagdo possa estar correlacionada com
o alto grau de anaplasia celular do tumor.

CONCLUSOES

A técnica de AgNOR ndo foi eficiente na
formulagdo do prognostico, indicando que
avaliacOes criteriosas das células tumorais devem
ser estabelecidas quando este se fizer necessario.
Os achados da imunoistoquimica indicam que a
caracterizagdo imunoistoquimica dos TNP ¢
dificultada pela grande diversidade de expressdes
antigénicas das células neoplasicas. O
diagnostico imunoistoquimico, portanto, deve ser
estabelecido levando-se em conta o uso de dois
ou mais anticorpos que em conjunto devem ser
avaliados para estabelecer a origem do tumor.
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