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Amiloide

Colorac0Oes histoquimicas (especiais)




O Substancia de natureza proteica que se deposita no espaco extracelular de varios

tecidos: amiloidose

O As proteinas agregam-se formando fibrilas e configuracdo beta-pregueada. Esta
configuracdo produz birrefringéncia a luz polarizada apos coloracdo com

vermelho congo

O Os varios tipos de amiloidose sao definidos de acordo com a proteina precursora

gue forma as fibras amiloides e a distribuicdo dos depdsitos

O Quanto a distribuicao: localizada ou sistémica

O Amiloidose sistémica a mais comum, pode afetar coracao, rins, intestino, nervos,

causando faléncia dos 6rgaos




O Os principais tipos de amiloidose sistémica sdo as associadas:

0 Serum amyloid A (AA)

O Cadeias leves das imunoglobulinas (AL)

0 Cadeias pesadas (AH)

O Proteinas relacionadas com as amiloidoses hereditarias (transtirretina,

lisozima, apolipoproteina, gelsolina e cistatina).

O Amiloidose sistémica € uma doenca com elevada mortalidade devido a

progressiva deposicao extracelular de amiloide em 6rgaos vitais

O Terapéutica: diminui ou impede a deposicao de amiloide, mas o potencial efeito

da terapéutica depende da extensao da doenca na altura do diagnostico




Diagndstico

Histoldgico

O Obtida através da coloracdo com o vermelho do Congo - aparéncia

vermelho/laranja na microscopia de luz e produz birrefringéncia quando

observada a luz polarizada

0 Qualquer tecido pode ser testado para positividade pelo vermelho do Congo

L Maior nos tecidos com evidéncia clinica de envolvimento

O Diagndstico confirmado através de biopsia ou aspiracdo de gordura

abdominal em detrimento de uma biopsia invasiva de 6rgaos viscerais

O A auséncia _de positividade na coloracdo da gordura abdominal pelo

vermelho do Congo nao exclui o diagnostico de amiloidose
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Bidpsia renal: A. Coloracédo pelo vermelho
do Congo positiva na presenca de
depdsitos de amildide no mesangio e
paredes arteriais (x200)

Coloracéao pelo vermelho do Congo sob luz
polarizada adquirindo birrefringéncia verde-
maca (x400)




O Resultados falsos negativos podem ser:

O Devidos a quantidade insuficiente de material
O Técnica de coloracdo inadequada
O Utilizacao incorreta dos materiais de polarizacdo e intensidade de luz

insuficiente

O A analise imunohistoquimica do tecido adiposo facilita a detecdo automatizada de

amiloide, tornando-a independente da experiéncia e dedicacao do observador

O Se o resultado da biépsia ou aspiracao de gordura abdominal for negativo, mas a

suspeita clinica permanecer elevada — efetua-se uma biopsia dirigida a um

orgao suspeito de estar envolvido




0 Vermelho do Congo nao é feita por rotina na avaliacéo histoldgica

O Ao confirmar a presenca de amiloide — determinacao do tipo de fibrilas amiloides

1 A imunofluorescéncia ou a coloracao imunohistoquimica dos tecidos

O Analise imunohistoquimica oferece a possibilidade de caracterizar o tipo de
amiloide atraves da utilizacdo de anticorpos direcionados contra proteinas

amiloides particulares
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Coloracao positiva para depositos de amiloide
AA (imunoperoxidase x200)




Protocolo Vermelho Congo (Highman)

O Desparafinar e hidratar

O Corar com vermelho congo

O Diferenciar com hidréxido potassio alcodlico
O Lavar em agua

0 Contrastar com hematoxilina (aluminio)

U Diferenciar e azular

1 Desidratar, diafanizar e montar




Coloracao vermelho congo nos depositos de

amiloide (vermelho) numa secéao rim




Depositos de amiloide em nervo. A esquerda sinalizado pela coloragao do corante vermelho Congo e a
direita com a colora¢ao verde-maca submetendo a amostra a luz polarizada.




Amiloidose de vasos meningeos




Genético

O ApoOs a identificacao do tipo de amiloidose, existindo hipétese de uma doenca

hereditaria — pesquisa de mutacdes geneéticas associadas as proteinas

amiloidogénicas.
O Amiloidose hereditaria associa-se a uma transmissao autossomica dominante
O FMF é de transmissao autossomica recessiva.
O Técnica polymerase chain reaction para posterior identificacdo das mutacoes

L Espectroscopia de massa e a sequenciacao dos aa nao sao utilizadas por

rotina e n&o sao necessarias — exceto se as outras técnicas nao permitirem

a identificacao




Tabela 1. Classificacdo das amiloidoses: proteinas das fibrilas amildides e seus precursores

Proteina Precursor Doenca ou tecidos envolvidos

amildide

AL Cadeias leves de Primaria ou associada a mieloma; multiorganica
imunoglobulinas

AH Cadeias pesadas de Primaria ou assocdada a mieloma; multiorganica
imunoglobulinas

ATTR Transtirretina Familiar, sistémica senil; nervo periférico, cardiaco, renal, ocular

AB2mM B2-microglobulina Insuficiéncia renal cronica, hemodialise; multiorganica

AR SAA Secundaria, reactiva, familiar; multiorganica

Apoall Apolipoproteina All Familiar; renal, cardiaco

ApoAll Apolipoproteina All Familiar; renal, cardiaco

aAGel Gelsolina Familiar; nervo periférico, cornea

Alys Lisozima Familiar; renal

AFib Cadeia Aa do fibrinogénio Familiar; renal

ACys Cistatina C Familiar; sistema nervoso central

Abri ABriPP Familiar; sistema nervoso central

AR Precursor proteico da AR Doenca de Alzheimer, senil

AprP Proteina do prido Encefalopatias espongiformes

Acalc {Pro)calcitonina Tumores da tirdide

AlAPP Polipeptideo amildide das [lhotas de Langerhans; diabetes mellitus, insulinomas
ilhotas

AANF Factor natriurético atrial Cardiaca atrial

APro Prolactina Pituitaria, prolactinomas

Alns Insulina latrogénica

AMed Lactaderina Adrtica senil

Aker Cuerato-epitelina Familiar; cornea

Alac Lactoferrina Familiar; cornea




Vermelho Conqgo

O Coloracao utilizada para a demostracao de amiloide (substancia extracelular

proteica fibrilar)

U Principio: o corante vermelho congo tem afinidade seletiva para amiloide e liga-
se através de ligacbes de hidrogenio n&o polares — proporciona birrefringéncia

verde quando observado a luz polarizada.

O Resultado:
1 Fibras elasticas amiloide: vermelho.

O Apenas amiloide proporciona birrefringéncia verde na luz polarizada.




