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1. Introducéo

A hipofise é uma glandula mestre, responsavel pela modulagdo de funcgoes
enddcrinas importantes. Ela produz uma resposta delicada a sinalizagdo celular
dindmica, resultando em um ajuste fisioldgico para manter a homeostase (Sabatino;
Grondona; De Paul, 2022). Segundo dados de 2022, os canceres do Sistema Nervoso
Central (SNC) ocupam a 192 posicdo em numero de novos casos no mundo, com
322.276 casos, sendo 1,6% do total. Se tratando de mortalidade fica em 12° lugar com
248.305 ocorréncias e 2,6% do total de casos (Bray et al., 2024). Como nao ha dados
especificos relacionados a hipofise nas estimativas da Agéncia Internacional de
Pesquisa sobre o Céancer (IARC), os dados apresentados sdo de estudos
epidemioldgicos. Nos tumores neuroenddcrinos hipofisarios (PitNETS) € possivel
observar uma incidéncia entre 3,9 e 7,4 casos por 100.000 habitantes por ano e
prevaléncia de 76 a 116 casos por 100.000 habitantes (Daly; Beckers, 2020). O
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diagnostico e o prognostico destes tumores permanecem como desafios clinicos
relevantes. Ainda que existam marcadores clinicos e histopatologicos validados que
ajudam a prever o comportamento, alguns tumores evoluem para doenca severa
(Lenders et al., 2023). Interleucinas e citocinas atuam como canais de comunicagao
entre células do sistema imunoldgico, tanto inatas quanto adaptativas, além de
interagirem com células e tecidos que ndo fazem parte do sistema imunologico. Dessa
maneira, as interleucinas desempenham uma funcdo significativa no surgimento, avanco
e regulacdo do céncer. Elas podem favorecer um cenario que possibilita e estimula a
proliferacdo do cancer, enquanto sdo fundamentais para uma resposta imune eficaz
voltada para o tumor (Briukhovetska et al., 2021). A Interleucina 27 (IL-27) € uma
citocina considerada pleiotropica, pertencente as familias das IL-6 e IL-12, produzida
principalmente por macréfagos, células dendriticas (DCs) e mondcitos (Beizavi et al.,
2021). Essa citocina tem demonstrado agdo contra tumores em diversos modelos de
cancer tanto em laboratorio quanto em organismos vivos. A IL-27 pode funcionar
através de diferentes mecanismos, como a promocéao de reacdes imunes que combatem
tumores e a inibicdo direta do crescimento de células cancerigenas, assim como de suas
capacidades de sobrevivéncia, angiogénese e invasdo. Contudo, a IL-27 pode ter efeitos
ambivalentes na resposta imunoldgica, podendo levar a efeitos que favorecem o
crescimento tumoral em seres humanos (Fabbi; Carbotti; Ferrini, 2017). Considerando
sua importancia associada ao problema de pesquisa do mestrado, que € investigar o
estresse oxidativo nos pacientes que realizaram cirurgia, visando verificar se estes
tumores mantém um estado pro-oxidante, fato este que pode representar um indicador
de pior progndstico para os pacientes e estar associado com casos de recidivas e
metastases. Este resumo descreve uma parte dos resultados encontrados, que é analisar
0s niveis de IL-27 em pacientes com PiTNETs ap0s resseccdo cirdrgica comparados

com um grupo controle.

2. Metodologia

Refere-se a um estudo transversal, sendo que as coletas foram realizadas ao
longo do més de janeiro de 2024. Foram convidados, através de contato telefonico
prévio, 39 pacientes que faziam tratamento no servi¢o de neuro-oncologia do Hospital
Regional do Oeste (HRO), hospital publico do municipio de Chapecd, oeste do estado
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de Santa Catarina (SC). Desse total, 15 pacientes compareceram (entre homens e
mulheres). Estes pacientes selecionados haviam sido submetidos a resseccdo cirdrgica
total ou parcial do tumor aproximadamente 12 a 24 meses antes desta pesquisa e eram
maiores de 18 anos. Vinte e dois individuos saudaveis, sem qualquer doenga de base,
cancer, ou outra doenca cronica transmissivel ou ndo transmissivel, também foram
recrutados para compor o grupo controle. Os individuos controle foram pareados com
0s pacientes quanto & idade e sexo. Este projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa com Seres Humanos (CEP) da Universidade Federal da Fronteira Sul (UFFS),
campus Chapec6-SC, sob protocolo nimero 6.602.966. A coleta de informacGes e
materiais biologicos foi realizada apds assinatura do Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE). Foram coletadas amostras de sangue de pacientes e controles por
profissionais habilitados. O material bioldgico coletado foi centrifugado a 3500 rpm por
15 minutos para obtencdo do soro, o qual foi utilizado no ensaio. Os niveis de 1L-27
foram avaliados por imunoensaios sanduiche utilizando kit ELISA humano
(Invitrogen®), seguindo as instrucdes do fabricante. Os dados obtidos foram analisados

pelo teste T.

3. Resultados e discusséo

Os resultados da IL-27, obtidos em amostras de soro dos pacientes, foram
expressos como média + desvio padrdo, (n= 16) para individuos controles, (n= 15) para
individuos PiTNETSs, obtendo-se um valor de p<0.0001, considerado de significancia
estatistica, conforme mostra a figura 1. A 1L-27 se apresentou reduzida nos pacientes
neste estudo quando comparada ao grupo controle. Como citado anteriormente, essa
pode atuar suprimindo de forma direta o crescimento do tumor, promovendo a inibicéo
da ciclooxigenase-2 (COX-2), a citotoxicidade de células T e efeito antiangiogénese
(Beizavi et al., 2021). Porém também pode apresentar efeitos protumorais. Em leucemia
mieldide aguda favoreceu a sobrevivéncia, diminuindo a apoptose induzida pelo fator de
necrose tumoral alfa (TNF- o), além de reduzir os efeitos dos agentes antineoplasicos
(Jia et al., 2016). Nas células cancerigenas de ovario humano a IL-27 induziu a
expressdo de moléculas imunorreguladoras como IL-18 e ligante de morte programada
1 (PD-L1) (Carbotti et al., 2015). Em macrofagos de linfoma humano foi verificada a
expressdo de PD-L1/2 induzida por IL-27 por meio de um mecanismo dependente de
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transdutor de sinal e ativador da transcricdo 3 (STAT3) (Horlad et al., 2016). Também
promoveu a regulacdo positiva de PD-L1 em células tumorais como o glioma. Essas
informacdes indicam que a IL-27 pode atuar como um potencial elemento

imunorregulador nos gliomas (Maleki et al., 2025).

4. Consideracdes finais

Desta forma, a diminuicdo dos niveis de IL-27 pode ser um indicador de
auséncia de supressdo direta do tumor, ocasionando um pior prognostico ao paciente.
Todavia, a dualidade funcional dessa situacdo indica que sdo necessarios mais estudos
em outros tipos de canceres, buscando maior entendimento da atuacdo da IL-27 em

diferentes situacdes.
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Figura 1: Nivel de IL-27 em amostras de soro do grupo controle e do grupo com tumores
neuroenddcrinos hipofisarios (PiTNETSs)
Fonte: elaborado pela autora em GraphPad Prism (2024)
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