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INMUNOHISTOQUIMICAINMUNOHISTOQUIMICA

TTéécnica que combina la histologcnica que combina la histologíía con a con 
la inmunologla inmunologíía en la determinacia en la determinacióón de n de 
antantíígenos celulares (su presencia y genos celulares (su presencia y 
localizacilocalizacióón micro anatn micro anatóómica).mica).



Utilidades Utilidades 

1.1. DeterminaciDeterminacióón de linaje (n de linaje (histoghistogéénesisnesis / / 

histoatipiahistoatipia).).

*   A.*   A. ClasificaciClasificacióón neoplasia   n neoplasia   

indiferenciada. indiferenciada. 

*  B.*  B. DeterminaciDeterminacióón de origen en n de origen en 

enfermedad enfermedad metastmetastáásicasica de de 

primario no clasificable. primario no clasificable. 



2.2. SelecciSeleccióón de regimenes terapn de regimenes terapééuticos:uticos:

* A.* A. Neoplasias Neoplasias hormonohormono dependientes    dependientes    

(receptores hormonales).(receptores hormonales).

* B.* B. OncoproteOncoproteíínasnas sensibles a sensibles a 

medicamentos especmedicamentos especííficos.ficos.

HerHer 2 2 NeuNeu

CD117CD117



3.3. Ayuda Ayuda PronPronóósticastica

* * MetMetáástasis ocultasstasis ocultas
* * Resistencia Resistencia quimioterapquimioterapééuticautica
* * Mutaciones (p53)Mutaciones (p53)
* * Indicadores de trasformaciIndicadores de trasformacióón (cn (céélulas lulas 

mioepitelialesmioepiteliales, c, céélulas baslulas basóófilas). filas). 
* * Indicadores de proliferaciIndicadores de proliferacióón celular y n celular y 

clonalclonal
·· Ki67Ki67
·· AntAntíígeno nuclear de proliferacigeno nuclear de proliferacióón n 

nuclearnuclear



4.4. DiagnDiagnóóstico en Enfermedades stico en Enfermedades 
Infecciosas:Infecciosas:

* * Virus Virus –– Hepatitis, HPV, HivHepatitis, HPV, Hiv--1, Herpes.1, Herpes.

* * Bacterias Bacterias –– Histoplasma.Histoplasma.

* * Hongos Hongos –– Criptococo.Criptococo.

* * Protozoos Protozoos –– Giardia, Amebas.Giardia, Amebas.



MaterialesMateriales

Materiales (sustrato):Materiales (sustrato):

1.1. Se utiliza tejido Se utiliza tejido ““viable antigenicamenteviable antigenicamente””
fijado en formol u otro y procesado en fijado en formol u otro y procesado en 
parafina.parafina.

2.2. Productos de citologProductos de citologíía.a.

3.3. Tejido congelado.Tejido congelado.



MetodologMetodologíía a 

Altos estAltos estáándares en control de calidad.ndares en control de calidad.

Ambiente:Ambiente:

Temperatura.Temperatura.

Humedad.Humedad.

IluminaciIluminacióón.n.

NivelaciNivelacióón.n.



Equipo:Equipo:

Cuchillas Cuchillas descartablesdescartables

Procesador de tejidos (+ baProcesador de tejidos (+ bañño de o de 
parafina)parafina)

IncubadoraIncubadora

CCáámaras de humedadmaras de humedad

CCáámara de termorregulacimara de termorregulacióónn



Materiales:Materiales:

Reactivos:Reactivos:
SoluciSolucióón de rescate antign de rescate antigéénico nico 
Enzimas Enzimas proteolproteolííticasticas ((predigestipredigestióónn
proteasaproteasa))
BufferBuffer
Controles negativos y positivos Controles negativos y positivos 
Anticuerpos:Anticuerpos:

ConcentraciConcentracióón (dilucin (dilucióón)n)
EspecifidadEspecifidad y sensibilidady sensibilidad





MAQUINA DE IPX MAQUINA DE IPX 



HISTORIA DE LA HISTORIA DE LA 
INMUNOHISTOQUIMICAINMUNOHISTOQUIMICA



19401940 CoonsCoons DetecciDeteccióón n AgAg con con AcAc
fluorescentes en cortes fluorescentes en cortes 
congelados. congelados. 

19421942 CoonsCoons; ; 
CreechCreech, , JoneJone AcAc. Secundarios  (. Secundarios  (AgAg

PneumococoPneumococo))

19651965 SternbergSternberg DetecciDeteccióón de n de AcAc con metales con metales 
pesados (pesados (UraniumUranium))

19661966 GrahamGraham, , 
KarnovskiKarnovski UtilizaciUtilizacióón de enzimas PEROXIDASAn de enzimas PEROXIDASA

16971697 NakaneNakane, , PiercePierce UtilizaciUtilizacióón de  complejos de n de  complejos de AcAc y enzimas y enzimas 
INMUNOPEROXIDASA INMUNOPEROXIDASA 

19701970 SternbergSternberg UtilizaciUtilizacióón de n de PeroxidasasPeroxidasas / / AntiperoxidasasAntiperoxidasas (PAP) (PAP) AgAg + + AcAc
Primario + Primario + AcAc Secundario + PAPSecundario + PAP



19741974 HeitzmanHeitzman & & 
RichardsonRichardson Desarrollo del MDesarrollo del Méétodo todo 

AvidinaAvidina –– Biotina, Biotina, 
Streptoavidina Streptoavidina –– Biotina Biotina 

19751975 H H UangUang Uso de digestiUso de digestióón n 
enzimenzimááticatica –– Proteasas Proteasas ––

19761976 StraussStrauss
I Simposio MundialI Simposio Mundial InhibiciInhibicióón n peroxidasasperoxidasas
en en AmsterdamAmsterdam endendóógenasgenas

19791979 HeydeermanHeydeerman E. E. Controles Controles 

19871987 KellyKelly J; J; WhelanWhelan AcAc. Monoclonales . Monoclonales 

19881988 LeongLeong As. As. UtilizaciUtilizacióón Microondas (altas temperaturas) n Microondas (altas temperaturas) 

19911991 FrankelFrankel, , ShiShi, , ConratConrat TTéécnicas de Rescate Antigcnicas de Rescate Antigéénico nico 

1995 1995 ––

19961996 ShiShi, , ImanIman pHpH, , AcAc Monoclonales, Rescate (Olla de PresiMonoclonales, Rescate (Olla de Presióón, Microondas, n, Microondas, 
Autoclave, Autoclave, STeamerSTeamer))



INMUNOHISTOQUIMICA INMUNOHISTOQUIMICA 
EN GUATEMALAEN GUATEMALA



19861986 Dr. Miguel A. GarcDr. Miguel A. Garcéés s 
Panel Aproximadamente de 10 Panel Aproximadamente de 10 AcAc
** DesconicimientoDesconicimiento de la tde la téécnica y sus cnica y sus aplicaciones aplicaciones 
** Costos Costos –– Paneles Paneles 
** Reacciones Cruzadas Reacciones Cruzadas 

1989 1989 ––

19951995 Intentos Institucionales Intentos Institucionales 
* Dr. * Dr. VictorVictor FernandezFernandez
* Dr. * Dr. VictorVictor Argueta Argueta 

19981998 Dr. Roberto OrozcoDr. Roberto Orozco
Panel de  67 AnticuerposPanel de  67 Anticuerpos

* Dr.  H. Molina * Dr.  H. Molina KirchKirch



19991999 Dra. Elizabeth Orellana Dra. Elizabeth Orellana 
UFM UFM –– UNOPUNOP
Panel 24 Anticuerpos Panel 24 Anticuerpos 
Panel actual 47 AnticuerposPanel actual 47 Anticuerpos

20022002 Dr. Orlando RodasDr. Orlando Rodas
Hospital RooseveltHospital Roosevelt

20062006 Dr. Dr. ErickErick SochSoch
Dr. Dr. HeslerHesler Morales Morales 

INCAN INCAN –– Panel 24 AnticuerposPanel 24 Anticuerpos
Dr. Oscar Cabrera Dr. Oscar Cabrera 
Dr. Dr. NeryNery VelVeláásquez squez 
Dr. Dr. HeslerHesler Morales Morales 

IGSS Zona 9 IGSS Zona 9 –– Panel Panel 



FACTORES IMPORTANTESFACTORES IMPORTANTES

1.1. Adecuado procesamiento del tejido Adecuado procesamiento del tejido 
(UNIVERSAL).(UNIVERSAL).

1.1. Formol Formol BufferadoBufferado
2.2. No No subfijacisubfijacióónn ni sobre fijacini sobre fijacióón (no <24 Hrs. Ni > n (no <24 Hrs. Ni > 

72 Hrs.) 72 Hrs.) 
3.3. Buena inclusiBuena inclusióón en parafina n en parafina 
4.4. Cortes adecuados Cortes adecuados 



2.2. Adecuada interpretaciAdecuada interpretacióón de n de microscopmicroscopííaa en contexto en contexto 
clclíínico. nico. 

3.3. SelecciSeleccióón correcta de paneles de anticuerposn correcta de paneles de anticuerpos

4.4. Adecuado manejo de reactivos (anticuerpos, Adecuado manejo de reactivos (anticuerpos, 
diluyentes) y del mdiluyentes) y del méétodo.todo.

5.5. Correcta interpretaciCorrecta interpretacióón  de Resultados.n  de Resultados.

6.6. Apoyo y respaldo financiero necesario y acadApoyo y respaldo financiero necesario y acadéémico  mico  
que permitan mantener la tque permitan mantener la téécnica vigente.  cnica vigente.  



Abordaje DiagnAbordaje Diagnóósticostico

Filamentos Intermedios (Filamentos Intermedios (citoesqueletocitoesqueleto))

1.1. CitokeratinaCitokeratina

2.2. Vimentina Vimentina 

3.3. Desmina Desmina 

4.4. NeurofilamentosNeurofilamentos

5.5. ProteProteíína na GlialGlial Fibrilar Fibrilar ÁÁcida (GFAP)cida (GFAP)



ExpresionesExpresiones

CitokeratinaCitokeratina:: Carcinomas.Carcinomas.

Vimentina:Vimentina: SarcomasSarcomas

Desmina:Desmina: RabdomiosarcomasRabdomiosarcomas

NeurofilamentosNeurofilamentos / GFAP:/ GFAP: GliomasGliomas

Otras:Otras:

SS--100:100: DiferenciaciDiferenciacióón n NeuralNeural, C, Céélulas delulas de
LangerhansLangerhans, Melanomas. , Melanomas. 

CD45 (AntCD45 (Antíígeno geno LeucocitarioLeucocitario comcomúún):n): Linfomas. Linfomas. 



SUBCLASIFICACION DEL SUBCLASIFICACION DEL 
LINAJELINAJE



EpitelialesEpiteliales
SummarySummary ofof PredominantPredominant CD7/CK20CD7/CK20
ImmunophenotypeImmunophenotype ofof VariusVarius EpithelialEpithelial
TumorsTumors..
ImmunophenotypeImmunophenotype:: CK7+/CK20+CK7+/CK20+
TumorsTumors:: TransitionalTransitional cellcell carcinomacarcinoma

PancreaticPancreatic CarcinomaCarcinoma
OvarianOvarian MucinousMucinous carcinomacarcinoma

ImmunophenotypeImmunophenotype:: CK7+/CK20CK7+/CK20--
TumorsTumors:: NonNon--smallcellsmallcell adenocarcinoma adenocarcinoma ofof thethe lunglung, , BronchioloalveolarBronchioloalveolar

carcinoma carcinoma ofof thethe lunglung, , BreastBreast carcinoma, ductal carcinoma, ductal andand lobular lobular typestypes,               ,               
OvarianOvarian carcinoma carcinoma otherother thanthan mucinousmucinous tumor, tumor, EndometrialEndometrial carcinomacarcinoma
MalignantMalignant mesotheliomamesothelioma..

ImmunophenotypeImmunophenotype:: CK7CK7--/CK20+/CK20+
TumorsTumors:: ColorectalColorectal adenocarcinomaadenocarcinoma
ImmunophenotypeImmunophenotype:: CK7CK7--/CK20/CK20--
TumorsTumors:: Carcinoma Carcinoma HepatocellularHepatocellular, Renal , Renal CellCell Carcinoma, Carcinoma, ProstaticProstatic

Adenocarcinoma, Adenocarcinoma, SquamousSquamous cellcell carcinoma carcinoma ofof lunglung, , SmallSmall cellcell
neuroendocrineneuroendocrine carcinoma carcinoma ofof lunglung. . 



Linfomas / Leucemias
LymphomasLymphomas Panel:Panel:
CD45 (CD45 (commoncommon LeukocyteLeukocyte antigenantigen))
CD20 (B CD20 (B cellcell, L26), L26)
CD23 (B CD23 (B cellcell))

CD75 (CD75 (follicularfollicular centercenter B B cellscells, LN1), LN1)
CD74 (B CD74 (B cellcell andand histiocyteshistiocytes, LN2), LN2)
CD45RA (B CD45RA (B cellcell, MB1), MB1)
MB2 (B MB2 (B cellcell))
BCLBCL--2 2 oncoproteinoncoprotein
BLABLA--36 (36 (activatedactivated B B cellcell))

κκ light chainlight chain
λλ light chain light chain 
HeavyHeavy chainschains (A, M, G, D)(A, M, G, D)
CD5 (T CD5 (T cellcell, UCHL, UCHL--1)1)
CD3 (pan T)CD3 (pan T)
CD43 (T CD43 (T cellcell, MT1, , MT1, LeuLeu 22, L60)22, L60)

CD8 (TCD8 (T--cellcell subset/subset/suppressorsuppressor))
CD68 (CD68 (macrophagesmacrophages))
LysozymeLysozyme ((histiotyteshistiotytes))
CD15 (CD15 (LeuLeu M1)M1)
CD11 CD11 C(hairyC(hairy cellscells, , LeuLeu MS)MS)



Hodgkin`s PanelHodgkin`s Panel
CD15 (Leu M1)CD15 (Leu M1)
CD30/BER H2 (ReedCD30/BER H2 (Reed--Sternberg cells, KiSternberg cells, Ki--1)1)
LL--26 (Reed26 (Reed--Sternberg cells, CD20)Sternberg cells, CD20)
BLABLA--36 (Reed36 (Reed--Sternberg cells, B cells)Sternberg cells, B cells)

Bone Marrow and Leukemia PanelBone Marrow and Leukemia Panel
Granulocyte antigen (BM1)Granulocyte antigen (BM1)
LysozymeLysozyme
Myeloperoxidase Myeloperoxidase 
CD45 (common leukocyte antigen)CD45 (common leukocyte antigen)
Hemoglobin AHemoglobin A
Hemoglobin FHemoglobin F



SarcomasSarcomas

ImmunohistochemicalImmunohistochemical StainingStaining PatternsPatterns ofof AnaplasticAnaplastic
SpindleSpindle CellCell TumorsTumors

VimentinVimentin S100     HMBS100     HMB--45     45     KeratinKeratin
LiposarcomaLiposarcoma ++ ++ -- --
MelanomaMelanoma ++ ++ ++ --
ChondrosarcomaChondrosarcoma ++ ++ -- --
OsteosarcomaOsteosarcoma ++ -- -- --
FibrosarcomaFibrosarcoma ++ -- -- --
SpindleSpindle cellcell carcinoma    +carcinoma    + -- -- ++



Keratin
Vimentin

CD45
S-100

Keratin+
Vimentin+

CD45+
S-100+

Keratin+
Vimentin-

CD45-
S-100-

Keratin-
Vimentin+

CD45-
S-100+

Keratin-
Vimentin+

CD45-
S-100-

Keratin-
Vimentin-

CD45-
S-100-

Keratin-
Vimentin-

CD45-
S-100-

Probable
Artifact

Repeat
staining

Probable
carcinoma

See
Table 5-1

Probable
lymphoma

See
Table 5-2

Probable
melanoma

HMB-45
Melan-A

Probable
Sarcoma

See
Table 5-1

Probable
artifact

Do Ar
repeat



Actina Musculo Liso



CD20



CD43



Citokeratina



Citokeratina



Citokeratina



EMA





PLAP







TDT en LCR



Vimentina



CD30



Her 2









MALT



Her 2 (3+)



Receptores Progestagenos



Her 2 (2+)



Her 2 (3+)



Receptores estrogenicos



Her 2 (1+)



Receptores Estrogenicos
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