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RESUM O

Um Banco de Tumores (BT) ¢ uma necessidade actual sentida pela Medicina Moderna
para os avangos necessarios no conhecimento da biopatologia de lesdes pré-
neoplasicas e tumores, tendo em vista o apuramento da intervencao médica e terapéutica
adequadas e atempadas.

Pode ser uma unidade independente mas, de forma correcta, pertence a uma rede
Nacional ou Internacional, reconhecida por legislacdo e protocolos vigentes onde a
ética médica e o consentimento informado dos doentes sao seguidos escrupulosamente
através da legislagdo de cada Pais. O diagndstico ¢ o primeiro objectivo antes da
recolha de produtos para o BT.

Cada BT necessita de um espago fisico dimensionado as exigéncias e possibilidades
econdémicas de cada instituicdo médica e capacidades funcionais dos Servicos de
Anatomia Patoldgica, dependendo de Técnicos de Anatomia Patologica e de
Patologistas experientes para manuseamento correcto dos exemplares e do equipamento,
tendo subjacentes as regras de ética exigidas.

Existem ja varias redes com experiéncia e em funcionamento activo em Espanha, na
Croécia, no Reino Unido, Holanda, Alemanha, EUA e em Portugal ddo-se os primeiros
passos para seguir a Europa.

SUMMARY

HUMAN TUMOURBANKS
Imperative in Medicine

A Tumour Bank is a consequence of the Modern Medicine to follow the knowledge of
biopathology of pre-neoplastic and neoplastic diseases in order to define diagnostic
criteria and accurate therapy.

It can be an independent unit but it should depend on a real or virtual net in the
Country or in connection between different States. The informed agreement of the
patient and law are integrally followed according with each Country legislation and
medical ethics is never overtaken for the accomplishment of diagnosis in the
Departments of Pathology.

A Tumour Bank works in the Department of Pathology, depends on trained Technicians
and Pathologists and requires specific equipment for the different types of recollecting,
after dealing with confidentiality and law determinations.

There are already some Tumour Bank Nets in Europe (Spain, Croatia, Holland, UK,
Germany) and Portugal is starting now its way.

Recebido para publicagdo: 29 de Maio de 2006 325



LINA CARVALHO etal

INTRODUCAO

Um Banco de Tumores (BT) ¢ uma organizacao local,
nacional ou internacional, onde os técnicos e patologis-
tas responsaveis recolhem, catalogam, armazenam e
disponibilizam amostras de tecidos, células tumorais e li-
quidos biologicos para utilizag@o na investigagao funda-
mental e de translag¢do do cancro, depois de cumpridos os
protocolos habituais de diagndstico. Os médicos respon-
séveis pelos BT, assim como os técnicos, conhecem as
regras de colheita, a aplicar de forma rigorosa, sabendo
que o contributo de produtos para o BT resulta de exces-
so eventual dos mesmos, depois de satisfeitos os requisi-
tos para o diagnodstico; sdo aplicadas as leis elaboradas
para esta finalidade, com todas as ressalvas permitidas.

Neste trabalho, os Patologistas desempenham um pa-
pel fundamental, dado que sdo estes profissionais que
fazem a recolha e cataloga¢do do material, mantendo a
vitalidade do BT, como investigadores e facilitadores da
Medicina Moderna, dentro da rede onde se integram!.

A recolha ¢é entdo efectuada em pegas operatorias,
biopsias e/ou liquidos aspirados ou sangue, enviados para
os Servigos de Anatomia Patolégica. Também se pode ar-
mazenar RNA ou DNA extraido das amostras de tecido
fresco ou de sangue.

A catalogagdo consiste na informatizagdo dos dados
clinicos minimos e indispensaveis para registo da doenga
e do material bioldgico respectivo, mantendo o anonimato
do dador (confidencialidade) e tendo o prévio consenti-
mento informado do doente por escrito (ou de quem o
representa legalmente).

O armazenamento dos produtos pode ser feito por
criopreservagdo (-80°C ¢ a -180°C), em blocos de parafina,
laminas histologicas ou citoldgicas , e em ou outras for-
mas de preservacao dos liquidos bioldgicos, para garantir
a sua fiabilidade no tempo.

Todo o material esta disponivel para os investigado-
res do BT, da Instituigdo e rede ou redes em que se integra
e os dados resultantes das investigacdes efectuadas, de-
vem estar disponiveis, em rede virtual, na Europa e para
outros Continentes, para se entender e aplicar a utilidade
da Medicina Translaccional e da Patologia Molecular no
tratamento e avanco nos conhecimentos cientificos.

Este artigo tem como objectivos clarificar os concei-
tos basicos sobre Banco de Tumores, sua organizagio ¢
qualidade, referir algumas redes nacionais de BT e assim,
contribuir para que Portugal ndo fique fora desta caminha-
da europeia, para a qual dispde ja de legislacdo adequada
(Lein®12/2005 de 26 de Janeiro) que permite uma sugestao
de funcionamento do Banco de Tumores Nacional.
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OBJECTIVOS DO BANCO DE TUMORES

O Banco de Tumores disponibiliza amostras de teci-
dos e produtos preservados na melhor qualidade possivel
actualmente. Tem como objectivo principal, facilitar a in-
vestigacdo na area da patologia tumoral. O conceito ¢
abrangente: Banco de Tumores ou Banco de Tecidos por-
que o conceito de Medicina Translaccional baseia-se no
conhecimento basico de normalidade para entender as
doencas. Um banco de produtos bioldgicos também abran-
ge tecidos normais para aquisi¢cao de conhecimentos cor-
rectos através da investigacdo da biopatologia das doen-
cas. Esta investigagdo cientifica beneficia assim o dador e
todos os que sofrem da mesma patologia, através do pro-
gresso globall.

A investigacao ¢ feita no sentido de se proceder a uma
melhor classifica¢do tumoral e a um diagnoéstico mais cor-
recto, quando possivel, facilitando ainda a descoberta de
novas terapéuticas com farmacos novos ou mesmo outras
aplicagdes para as que ja se conhecem. A relagdo da clas-
sificacdo minuciosa dos tumores com os dados clinicos
retro e prospectivos permite compreender os efeitos de
certas exposicdes ambientais e, consequentemente, pro-
mover medidas preventivas e redefinir também entidades
patoldgicas e grupos de progndstico, sem esquecer a as-
sociacdo a resposta terapéutica.

A investigagao translaccional visa a aplicag@o pratica
das descobertas cientificas. O BT permite uma maior pro-
ximidade entre investigadores e clinicos o que torna esta
tarefa mais facil. Por exemplo, quando um investigador
descobre um marcador bioldgico na superficie de determi-
nada célula tumoral, o clinico pode usar este conhecimen-
to para o rastreio da patologia, para o diagnostico preco-
ce, para a utilizagao de terapéuticas mais adequadas, para
a monitorizagdo terapéutica e para definir prognosticos?,
que decorrem da aplicacdo das novas tecnologias, sempre
em desenvolvimento.

A evolugdo tecnoldgica verificada nos tltimos vinte
anos e a sua aplicabilidade em Medicina, permitiu o entendi-
mento actual da Medicina Translaccional e a necessidade
da criacao dos Bancos de Tumores. A Patologia Mole-
cular ¢ a disciplina que utiliza as técnicas disponiveis (PCR,
FISH, Microarrays ...) para conhecimento das doengas ¢
respectivas implicagdes referidas no bem estar e terapéu-
tica. Deve substituir a designa¢ao de Anatomia Patologi-
ca no futuro préximo.

O BT cria também postos de trabalho para Técnicos e
Patologistas e forma investigadores, promovendo e in-
centivando a investigacdo cientifica de alta qualidade’,
seguindo a objectividade de aplicacdo pratica na clinica,
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com beneficio para os doentes, conhecimento mais pro-
fundo da biologia tumoral e progresso de um Pais.

ORGANIZACAO DE UM BANCO DE TUMORES

Etica

Cada Pais define as regras éticas que entende neces-
sarias para proteger os seus cidaddos. Em Portugal, a lei
que regula a reteng@o de produtos bioldgicos e os princi-
pios éticos a respeitar foi publicada em Janeiro de 2005.

De um modo geral, todos os BT respeitam os seguin-
tes principios orientadores:

- Proteger os interesses dos dadores de produtos e
dos futuros pacientes?;

- Proporcionar aos pacientes informagéo completa e ade-
quada acerca do projecto de investigagdo translaccional:
objectivos, armazenamento dos produtos excedentarios de-
pois da realizagdo do diagndstico, protec¢do de dados, as-
pectos voluntarios e a ndo comercializagdo dos produtos?;

- Reger por principios éticos restritos os ensaios clini-
cos e projectos de investigagdo que possam provocar uma
mudanca de tratamento ou orientagdo de pacientes?;

- Defender e garantir o equilibrio entre os interesses
da ciéncia e dos dadores!;

- Cuidar do uso final da amostra na investigagao biomé-
dica (este cuidado compete as comissdes de ética)*; o te-
cido ou produto deve ser usado com o Gnico objectivo de
responder a uma questdo cientifical;

- Nao permitir o uso comercial de tecidos humanos; na
Europa, os dadores ndo t€m incentivos financeiros e os
BT ndo comercializam as amostras!.

A EORTC (European Organization for Research and
Treatment of Cancer) tissue research policy visa assegu-
rar que os principios éticos e cientificos da EORTC sejam
respeitados em todos os tipos de pesquisa; estes princi-
pios nao tém ainda uma regulagdo legislativa uniforme. A
este nivel, o trabalho mais urgente ¢ o de uniformizar as
regras e os critérios entre a Europa e os EUA?4.

A Convengao dos Direitos Humanos e Biomedicina
do Conselho Europeu defende e estipula que:

- O Doente deve dar o seu Consentimento Informado;

- Os projectos de investigacdo devem ser aprovados
por uma Comissdo Etica ou Autoridade Estatal;

- O material biologico humano registado de forma a
nao permitir a identificagdo do paciente, deve ser sujeito a
condigdes particulares de registo e disponibilidade;

- A transferéncia de material para outro Pais s6 deve
ser possivel se o Pais receptor tiver um regulamento com
um nivel de proteccdo semelhante ao Pais que envia.
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O maior risco para o paciente ¢ sua familia ¢ a perda de
privacidade’. A European Union Data Protection Direc-
tive estabelece regulamentos relacionados com o uso e
transferéncia de dados dos pacientes associados a amos-
tras de tecidos. Garante ainda protec¢do aos pacientes no
que se refere ao processo e movimento livre de dados
pessoais?,

O Consentimento Informado varia de Pais para Pais,
desde a identificagdo directa, até a identificagdo indirecta
e completamente anénima'. O Intergroup Specimen Bank-
ing Comitte (1999) definiu trés niveis de Consentimento:
investigacao oncoldgica, investigagdo médica geral, con-
tacto futuro com o paciente para follow-up>.

Sendo os BT da responsabilidade dos Patologistas, o
Patologista responsavel promove ¢ desempenha um pa-
pel activo entre os Patologistas com maior experiéncia em
investigacao cientifica (em cooperag@o com cientistas de
outros grupos) e disponibiliza o material acessivel para
pesquisa. Os Patologistas das Instituicdes de origem da
amostra devem estar mais activamente envolvidos no pro-
cesso de distribui¢ao do material para projectos de inves-
tigacao translaccional especificos e participar nesses pro-
jectos?.

A EORTC define que os Patologistas locais fagam o
diagnostico das doengas que sdo incluidas nos ensaios
clinicos da EORTC; os Patologistas revisores devem ter
acesso ao diagnostico feito por um Patologista experiente
numa doenca especifica, afim de assegurar o nivel de
fiabilidade?.

O Patologista ou Director do Laboratorio de Anatomia
Patologica € responsavel pelo armazenamento e integrida-
de das amostras, de forma a manter a confidencialidade do
paciente ¢ a assegurar o futuro acesso a material diagndsti-
co adequado, para necessidades diagnosticas e legais?.

Informatica

O acesso actual a informatizagdo computorizada facul-
ta e facilita uma boa organizagao institucional e em rede.
Um Banco de Tumores moderno coordena uma rede de
colecgdes de amostras de tumores congeladas e nao so,
bem documentadas e padronizadas, para investigagdo.
Estas amostras sdo armazenadas nos maiores Centros de
Oncologia e Universidades da Europa. A informagao des-
tes centros pode ser introduzida num BT virtual da EORTC,
ao qual se pode aceder via Internet, com regras para aces-
so e uso de tecidos, num Codigo Europeu de Conduta que
abrange os varios regulamentos legais e éticos dos diver-
sos Paises Europeus?.

Esta informatizagdo computorizada possibilita também
o registo do paciente, a localizagdo da amostra, a catalo-
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gacdo do tecido, o certificado de qualidade ¢ a viabilidade
e disponibilidade da amostra.

A informatizacdo permite igualmente organizar e apre-
sentar a informacao registada, definir a capacidade da base
de dados e do BT, ajudar no cumprimento do Consenti-
mento Informado Institucional para criar inventarios no
BT e responder aos pedidos dos investigadores, garan-
tindo a disponibilidade das amostras com seguranca e
preservando o respeito pelos pacientes, cumprindo-se os
principios éticos definidos>.

Os registos que o sistema informatico assegura devem
ser:

- Acessiveis por um periodo de tempo longo;

- Mantidos num formato padrao;

- Divulgados a outros BT, se necessario;

- Colhidos de recursos (centros) colaboradores e com-
binados’.

Os dados devem ser comuns para instituigdes médi-
cas que fornecem amostras para o BT, comissdes cientifi-
cas de revisdo, investigadores receptores de amostras e
responsaveis pelos resultados e centros estatisticos®.

Criacao de Infra-Estruturas

Na criagdo e desenvolvimento de infra-estruturas deve
ter-se em conta o espago fisico, os técnicos ¢ patologistas
preparados, o equipamento ¢ suplementos. As institui-
¢des que preservam tecidos humanos prospectivamente
ou que desenvolvem um BT devem ser directamente su-

Quadro I — Funcionamento do Banco de Tumores

pervisionadas por um Patologista de Diagnostico. A este
compete assegurar que todos os diagnosticos realizados
tenham relatérios e técnicas complementares adequadas,
que as amostras nao estdo comprometidas sem diagnosti-
co e que nada impediu que o mesmo fosse correctamente
definido. Os Patologistas devem estar envolvidos nos
exames de controlo de qualidade dos tecidos?.

A catalogacao de tecido congelado, de blocos de pa-
rafina, de laminas histoldgicas e citologicas, de plasma e/
ou DNA e, eventualmente, de outras formas de produtos,
proprias do BT, varia de Banco para Banco conforme o
fluxo de material recolhido e guardado.

O processo de revisdo, pelos Patologistas locais ou
pelo Patologista administrador ou Patologista revisor, pode
dar origem a um BT Virtual se houver imagens digitais
representativas de tumores e dados clinicos relevantes
que conciliem essa revisao.

A pesquisa translaccional implica, exige e supde a or-
ganizagdo de uma boa rede de BT inter-institucionais, onde
os investigadores estdo ligados ao BT virtual, ao BT ad-
ministrador, ¢ facilmente acedem ao BT Hospitalar ou La-
boratorio, onde estd o material de investigagao?.

O funcionamento e esquematizagdo de um BT esta re-
sumido no Quadro I.

A forma de recolha dos produtos ¢ também uniforme
em todos os BT.

Amostras pequenas (biopsias e pequenas cirurgias)
sao incluidas em um ou mais blocos de parafina. A inclu-

FUNCIONAMENTO DO BANCO DE TUMORES

2. Esquemas de trabalho:

(o2 )

c. Fixacdo e processamento

d. Congelagao a -80 °C (e -180°C)

. Identificacdo de amostras (codigo de barras)
. Conservacao do tecido fixado

. Conservagao do tecido congelado

5 e o

. Métodos ndo standard dos produtos nio congelados

3. O BT baseia a sua avaliagdo em 3 tipos de protocolos:

¢ao do equipamento;

3. Protocolo de exploragao.

1. Accdo coordenada entre diferentes membros e Servigos do Hospital: Direc¢do, Cirurgia e Anatomia Patologica.

. Transporte imediato dos tecidos para o servico de Anatomia Patologica

. Primeiro exame de biopsia ou peca cirirgica e seleccdo do material neoplasico e ndo neoplasico

i. Base de dados com registo selectivo dos casos do biodepdsito

1. Protocolo de captagdo e processamento tecidular — no ambito clinico e de forma simultdnea com a pratica diagnostica. Os
protocolos devem ser facilmente praticaveis (com o minimo de qualidade) e homogéneos;

2. Protocolo de armazenamento tecidular - identificagdo correcta e acessibilidade ao tecido, assim como seguran¢a na manuten-
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sdo em parafina requer fixagdo (formalina, etanol...) e desi-
dratagdo do tecido. Deste modo, ndo ¢ dispendioso arma-
zenar e a expectativa virtual de vida € ilimitada. Os blocos
de parafina estdo armazenados nos Laboratdrios de Anato-
mia Patologica.

As analises de imunohistoquimica e patologia molecu-
lar requerem por vezes tecido nao fixado, fresco ou conge-
lado. Deste modo, o processamento ¢ armazenamento ¢
feito de modo igual ¢ os dados acessorios sao introduzi-
dos posteriormente na base de dados. A pratica corrente
consiste no pré-congelamento em isopentano, se possi-
vel, e no armazenamento em arcas congeladoras a -80°C.
Para culturas de células e outros estudos de biologia mole-
cular sdo necessarias arcas de criopreservacao a -180°C,
com alimentagdo constante ¢ regulada de azoto liquido'.

O transporte de amostras entre instituicdes deve ser
feito por correio rapido, aéreo se necessario e em 24 horas,
para o Centro do Banco de Tumores, usando termos de
azoto liquido ou gelo seco, para amostras congeladas.

Na operagao de transporte inicial do tecido ou amostra
ao Laboratorio de Anatomia Patologica, é absolutamente
necessario que a entrega seja feita, pelo estafeta, na pri-
meira meia hora apds a sua exérese, independentemente
do acto clinico utilizado, para a boa qualidade das amos-
tras constituintes do BT>.

Banco de Tumores Virtual

Em 2002, como sumadrio da organizacdo de um BT Vir-
tual, a EORTC propds uma livraria on-/ine de dezenas de
milhdes de amostras de tecidos tumorais dos Centros de
Investigacao e dos BT da Europa. A proposta visava que
as amostras congeladas fossem armazenadas nos respec-
tivos centros ¢ se digitalizasse uma imagem representati-
va a ser introduzida na biblioteca virtual. Estes slides per-
mitiriam a comparacao fisica entre amostras.

Da Europa aderiram oito centros, entre estes, Franga,
Holanda, Espanha, Austria e Reino Unido. Alguns Paises
recusaram a proposta, argumentando que os cientistas
ndo se separam facilmente dos seus materiais e que sem
material ndo se faz andlise molecular baseada no
genoma®.

Este BT virtual possibilita aos Patologistas e Investi-
gadores:

- A obteng¢@o da informagao no local de trabalho ¢ a
revisdo do diagnostico, localizacdo da doenga, etc;

- A informagdo correcta sobre o material (tipo de tu-
mor, fixagao, coloragao, etc.);

- A obteng¢ao de imagens digitais;

- A facilitacdo da introdugdo de imagens digitais e di-
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agnosticos nas bases de dados dos casos mantidos no
BT

As bases de dados de imagens macroscopicas origi-
nais e respectivas imagens microscopicas de amostras
armazenadas num BT, podem incluir-se numa rede de BT
de varios Centros Médicos. Estas imagens podem ser acom-
panhadas por dados anonimos (sexo, idade, exposigoes,
local do tumor, estadio e diagndstico histologico, clinica e
resposta ao tratamento).

O BT virtual permite que os investigadores autoriza-
dos acedam ao BT sem manuseamento fisico das amos-
tras; também ¢ possivel seleccionar a melhor amostra para
uma experiéncia particular, simplificando o planeamento
de esforgos.

Este documento prevé a criagdo do TuBaFrost Project:
um BT Pan-Europeu!.

QUALIDADE E APLICACOES DAS AMOSTRAS DE
UMBANCO DE TUMORES

Como ja foi insistentemente referido, os produtos ar-
mazenados consistem em:

- Blocos de parafina;

- Amostras criopreservadas (ndo fixadas):

- Células;

- Tecidos;

-DNA;

- Plasma.

- Laminas histologicas e citologicas®”.

A Criopreservagao exige cuidados especiais ja que da
sua qualidade depende a longevidade dos tecidos ¢ pro-
dutos nos BT. Requer amostras pequenas (maximo:
1x1x0,5 cm ou 0,5 g) e deve estar disponivel equipamen-
to basico:

1. Arcas congeladoras a -80° C;

2. Isopentano e azoto liquido (-160° C);

3. Contentores de azoto liquido a -170/ -180° C38.

Os quadros que se seguem classificam as formas de
congelagdo de produtos bioldgicos — Quadro II — e as
vantagens e desvantagens dos métodos da criopre-
servagdo correcta e da inclusdo em parafina — Quadro III.

REDES COOPERATIVAS DE BANCOS DE TUMORES

A rede de BT pode ser — como ja referimos — de ambito
nacional e/ou internacional. A existéncia destas redes pressu-
poe: capacidade minima organizativa; controlo de qualidade e
protocolos iguais de actuagdo para trabalho homogéneo®.
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Quadro I - Formas de congelagio de produtos biolégicos™**

Arcas de Azoto Liquido
- 170° C

Arcas Congeladoras
- 80° C

Isopentano em Azoto Liquido a
- 160° C

Permite:

- Estudos morfolégicos de alta qualidade; po indefinido;
- Estudos de microscopia electronica;

- Realizagdo de culturas de células;

- Dificulta exame microscopico posterior ao
descongelamento.

- Contactar directamente com o tecido e ori-

gina congelagdo irregular.

- Integridade razoavel dos tecidos para tem-

- Maior exsica¢do das amostras;

- Usadas no armazenamento geral dos BT;
- Usadas no armazenamento de sangue ou
soro por periodos de tempo pequenos e para

utilizacdo rapida.

Ideal
- Menos danos morfologicos para te-

cidos do que o azoto liquido isolado.

Quadro III -Comparagao entre criopreservagdo correcta e inclusdo em parafina'>*

Criopreservacao correcta

Inclusio em Parafina

Vantagens:

- Permite estudos morfologicos de alta qualidade;

- Permite analises moleculares e de imunohistoquimica
e analises citogenéticas

- Permite extrac¢do de acidos nucleicos (DNA e RNA).
Desvantagens:

- Semivida: uma década ou mais;

- Exsicagdo (¢ menor se em azoto liquido);

- Método mais caro e mais dificil.

Vantagens:

- Mais barato;

- Semivida ilimitada;

- Garante morfologia de alta qualidade para o estudo histologico;
- Garante DNA e proteinas.

Desvantagens:

- O RNA extraido pode estar danificado

Nota:

Fixagdo em etanol combina morfologia aceitavel com boa quali-
dade de RNA.

As vantagens de uma rede de BT sdo multiplas: séries
suficientemente amplas de casos; amostras incluidas em
ensaios clinicos multicéntricos e multinacionais; amostras
incluidas em estudos cooperativos inter-hospitalares;
diminuicao dos efeitos dispares da origem multicéntrica da
amostra; favorecer cooperagao entre centros; e implicagao
das Sociedades Cientificas Nacionais e Internacionais®.

Na vizinha Espanha, o CNIO — Centro Nacional de In-
vestigacdo Oncoldgica — desenvolveu um programa de
patologia molecular nacional, promovendo e envolvendo
a criacdo de Bancos de Tumores Hospitalares de elevada
qualidade, dependentes de uma rede cooperativa com pro-
tocolos homogéneos, programa tnico de controlo de qua-
lidade e coordenagdo centralizada no Banco de Tumores
central, em Madrid®. Este comportamento permite o desen-
volvimento de projectos cientificos com qualidade indis-
cutivel, aplicavel a qualquer programa de investigacao.

Os BT estdo localizados nos servicos de Anatomia
Patolégica dos Hospitais, que por sua vez estdo ligados
entre si por rede informatical®. Pretendeu-se assim, nao
apenas um Banco Central de Tumores, mas a formacao de
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uma rede cooperativa e coordenada de Bancos Hospitala-
res'!. Cada amostra constitui uma peca chave no desen-
volvimento da actividade intra-hospitalar e inter-
institucional, de caracter assistencial, docente e de inves-
tigacdo, e uma ferramenta de promogao de investigacado
oncoldgica multi-hospitalar e de cooperacdo entre inves-
tigagdo basica e clinica’.

Os centros tém a maxima prioridade na utilizagdo dos
servicos da rede, assim como na investiga¢do conjunta,
no acesso a tecnologias, na actividade cientifica e na for-
macao de investigadores e técnicos'?.

Para garantir a privacidade dos dados, cada Hospital
deve elaborar um sistema de codifica¢do. Assim, a identi-
dade do doente existe unicamente no proprio Hospital e
ndo na base central de dados!®.

1. Dados de Identificacdo do dador da amostra:
a. Hospital
b. Cédigo local de acesso
¢. Ano de nascimento
d. Género
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2. Dados recolhidos no Servi¢o de Anatomia
Patologica
a. Data do estudo morfolégico
b. Hora de inicio da intervengao
c. Hora de ingresso no Servigo de Anatomia
Patologica
d. Localizagdo anatomica do processo neoplasico
e. Diagnostico anatomo-patologico completo:

1. Grau histolégico

2. Estadiamento

3. Tumor primdrio ou recidiva

4. Material disponivel

5. Estudo anatémico
Outros dados
a. Se o material estd infectado com agentes de alta
contagiosidade (HIV, HVC,HVB, EBV...)
b. Antecedentes de tratamento: quimioterapia ou
radioterapia...!0

O BT nao fornece mais dados do que estes. Se houver
necessidade de mais informagdo, devem ser solicitadas
aos servicos clinicos do respectivo Hospital, seguindo as
regras definidas em lei proprial®.

As condi¢des para que um Banco de Tumores Hospi-
talar se junte a rede de BT do CNIO sao:

1. Ter actividade hospitalar ¢ haver colaboracdo en-

tre a Direccdo Hospitalar e os Servigos de Oncologia

Clinica e Anatomia Patologica;

2. Garantir seguimento dos protocolos elaborados;

3. Ter meios materiais para a correcta manipulagdo e

conservagao do tecido;

4. Ter um Técnico do BT responsavel por todas as

actividades do Banco;

5. Dedicagao a tempo parcial de um médico especia-

lista em Anatomia Patoldgica;

6. Adequagdo de infra-estruturas e locais adequados

para estas fungdes;

7. Existéncia de protocolos na area cirurgica;

8. Aceitar a actividade coordenadora da rede central,

incluindo os controlos periddicos de qualidade!®.

Na Croacia, existe 0o CHTB — Croatia Human Tumor
Bank — baseado no United States Cooperative Human
Tissue Network (CHTN). A sede esta na Divisao de Medi-
cina Molecular no Instituto Ruodr Boskiviae!2!3.

O BT da Croécia tem como finalidade: colher tecidos
tumorais e normais, sendo a maior parte deles de cirurgias
de rotina; preservar adequadamente as amostras; desen-
volver investigagdo morfologica, bioquimica e
citogenética; em ultima instancia, criar uma rede de BT da
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Europa Central e de Leste, como esta expresso nos docu-
mentos respectivos!213,

Nos EUA, o CHTN, suportado pelo Instituto Nacional
do Cancro, providencia investigacao biomédica com aces-
so a tecidos humanos e ¢ especializado na procura, pre-
servacao e distribui¢ao dos tecidos. O material é colhido
de actos cirurgicos ¢ autopsias. Pode haver colheita de
fluidos corporais, resultantes por exemplo, de derrames
pleurais ¢ produtos de plasmaferese. Usa tecidos benig-
nos e malignos, assim como tecidos de doencas especifi-
cas, como colite ulcerosa e outras situagdes de lesdes
pré-neoplésicas’!4.

Na Holanda, em Amsterddo, o Erasmus Medical Center
Tissue Bank, funciona no departamento de Patologia do
Hospital Universitario e ¢ constituido por tecidos exce-
dentarios de resseccdes cirurgicas. Existe uma base de
dados andénima com imagens histoldgicas. Este BT, a par
de outros no mesmo Pais, como o Nijmegen Tissue Bank,
tem ja experiéncia suficiente para aconselhar que:

1. O Banco de Tecidos para investigagao deve ser
independente do armazenamento de tecidos do depar-
tamento de Anatomia Patologica onde estd integrado,
que por norma, pode ja seguir comportamentos seme-
lhantes devido a exigéncias de qualidade de pratica
laboratorial e diagndstica;

2. Devem existir protocolos de armazenamento e trans-

porte de tecidos independentes do funcionamento da

rotina da Anatomia Patologica;

3. Podem e devem ser colhidos tecidos normais e

malignos;

4. Variadas formas de armazenamento: parafina, crio-

preservacao;

5. Nabase de dados deve constar: origem, diagnosti-

co, local de armazenamento e identificagao do pacien-

te e respectivo codigo para garantir o anonimato;

6. O material pode ser emprestado a projectos de in-

vestigacdo avaliados por um comité constituido por

um Patologista e trés Clinicos do Centro Universitario

Oncoldgico!> 16,

No Reino Unido, existe um BT virtual chamado NCTR
— National Cancer Tissue Resource — que foi criado com a
finalidade de aumentar a possibilidade de investigacdo em
tratamento e novos testes de diagndstico para o cancro!”-19,

A entidade maxima ¢ o NCRI—National Cancer Research
Institute —, que ¢ responsavel por uma rede nacional de
pesquisa de Cancro (NTRAC — English National Trans-
lational Cancer Research Network)?°. O objectivo desta
ultima ¢é ser uma entidade reguladora, ou seja, coordena o
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trabalho de pesquisa, assim como melhora a ligagdo entre
os diferentes servigos de cancro. E constituida por uma
rede de dez centros ligados entre si. Cada centro recolhe e
armazena exemplos e partilha-os por computador na rede
virtual. Existe um protocolo padronizado entre os centros
para que os trabalhos de pesquisa sejam randomizados
em cada centro'’.

Em cada Hospital existe um BT localizado no Servigo
de Anatomia Patolégica, onde sdo armazenados os teci-
dos, apos todos os procedimentos diagndsticos estarem
finalizados. Além disso, é também colhido material de
dadores cadaveres!”:18.

No Reino Unido, os tecidos podem ser distribuidos
aos investigadores que trabalham em Universidades, Ins-
titutos Médicos e Industria Farmacéutica!718.

Na Alemanha, existe o BT de Robert-Rossle-Klinik
Berlin-Buchque: recolhe tecidos de pecas cirtirgicas; tem
uma base de dados que contém as caracteristicas
histopatologicas do tumor, como classificagdo TNM, e
contém também documentagao do paciente; dispde ainda
de um Laboratdrio onde se faz criopreservagao, extracgio
de RNA e DNA, técnicas de hibridizagdo in situ e
imunohistoquimica?!.

Um BT é insubstituivel pois cada tumor é diferente e
peculiar®.

BANCO DE TUMORES EM PORTUGAL

Do conteudo exposto, conclui-se que:

1. Um Banco de Tumores ndo ¢ um empreendimento
dificil nem oneroso, uma vez que ja vem na linha do
comportamento profissional e ético dos Patologistas.
2. Um Banco de Tumores ¢ um instrumento indispen-
sével na pratica da Medicina Moderna, virada para a
investigacdo cientifica e interinstitucional.

3. A criacdo dos Bancos de Tumores nos Servicos de
Anatomia Patoldgica, estd ao servico dos doentes
como complemento de diagnostico, profilaxia e trata-
mento, exigido pela ética profissional nos Paises Euro-
peus.

De Inglaterra, chegaram-nos sempre noticias relacio-
nadas com questoes de ética em Medicina, ndo s6 relati-
vos a eutanasia, como também a manutengao de amostras
humanas nos Servigos de Anatomia Patoldgica, que nos
alertam para o cumprimento das Leis vigentes*>. Desta
forma, a experiéncia dos Paises Europeus e a Lei Portuguesa
n°12/2005 do Diario da Republica — I Série-A de 26 de
Janeiro, obriga-nos a criagdo de uma rede do Banco de
Tecidos e Tumores Nacional — Portuguese Human and
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Tumour Tissue Bank — baseada em critérios de responsa-
bilidade governamental, institucional ¢ de ética, sem mar-
gens para irregularidades ou funcionamento anormal.

A criagao da rede do Banco de Tecidos e Tumores
Nacional tem que ser definida por Lei, abrangendo trés
centros, localizados em Lisboa, Coimbra e Porto, suficien-
tes para a cobertura nacional de recolha de amostras e
afectos aos Hospitais Universitarios e Centros de
Oncologia, sendo a Direc¢do Hospitalar de cada centro,
responsavel pelas condi¢des técnicas e humanas exigidas
por Lei.

Ao Servico de Anatomia Patoldgica de cada uma das
trés instituigdes € exigido que se saiba colher, armazenar e
registar as amostras, seguindo os critérios definidos pela
Lei e pelas redes de BT mais experientes, nomeadamente a
que esta sob a regulagdo do CNIO em Espanha, que serve
como exemplo de qualidade.

Também ¢ da responsabilidade dos Patologistas en-
carregados pela manutencao e funcionalidade de cada um
dos trés centros do Banco de Tecidos e Tumores:

- Procedimentos rigorosamente iguais nos trés Cen-

tros, sendo unico o Manual de Procedimentos

- Insistir e reforgar as condutas a seguir por cada Servi-

co ou Departamento do Hospital responsavel pelo Cen-

tro do Banco de Tumores, mediadas pela Direc¢ao Hos-
pitalar para que sejam cumpridas as regras definidas.

- Exigir o cumprimento dos valores éticos relativos a

cada paciente registado no Centro do Banco de Teci-

dos e Tumores, baseados num Consentimento Infor-
mado sucinto e abrangente.

A concretizagdo da rede do Portuguese Human Tissue
and Tumour Bank pode ser alcancada sob responsabilida-
de governamental e juridica adequadas e essenciais para
cumprimento das Leis, de forma uniforme, e Portugal fica
integrado na Investigagao Translaccional Europeia em Me-
dicina.
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