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Resumo 

Se recuarmos no tempo até há cerca de cem anos, a doença oncológica não era tão 

conhecida nem falada como é nos dias de hoje. No entanto, nas últimas décadas, a sua 

incidência tem vindo a aumentar de forma alarmante. Este aumento deveu-se, 

sobretudo, ao facto de atualmente ser possível diagnosticar lesões em fase pré-invasiva 

através de metodologias inovadoras, às mudanças no estilo de vida e hábitos de 

consumo, mas também ao aumento da esperança média de vida da população. 

Desta forma, torna-se crucial o recurso a tecnologias de diagnóstico clínico para 

identificação e deteção de mutações somáticas, em genes conhecidos pelo seu papel 

no desenvolvimento de patologias oncológicas, com maior especificidade e no menor 

espaço de tempo possível.  

Entre estas tecnologias de diagnóstico podemos destacar a Sequenciação de Nova 

Geração, tecnologia esta que permite, numa única experiência, a determinação de 

sequências de moléculas de DNA com tamanhos superiores a 1 milhão de bases, 

podendo até sequenciar o genoma total de um indivíduo. 

Assim, o objetivo primordial deste trabalho prende-se com a análise, implementação e 

validação da tecnologia de Sequenciação de Nova Geração de painéis somáticos de 

cancro, com vista à identificação de mutações somáticas relevantes na terapêutica e 

caracterização de tumores. 

Este trabalho foi desenvolvido e realizado no laboratório da unidade de Biologia 

Molecular, pertencente à Unilabs Portugal S.A., uma empresa líder no setor do 

diagnóstico clínico.  

Com vista a alcançar os objetivos propostos, inicialmente foi analisado e estudado o 

equipamento Genexus, comercializado pela Thermo Fisher Scientific ™. 

Foi também definido um protocolo laboratorial a seguir, tendo em vista a utilização do 

equipamento. 

Em suma, podemos dizer que o diagnóstico clínico com base em técnicas de 

Sequenciação de Nova Geração é uma área em constante evolução e que procura 

proporcionar as melhores condições para, detetando lesões pré malignas, evitar o 

desenvolvimento da patologia oncológica ou detetá-la em fase mais precoce, e que 

permite também um maior número de opções de tratamento a todos aqueles que dela 

sejam beneficiários, pois oferece um diagnóstico mais específico e numa janela 

temporal menor. 

https://fsymbols.com/pt/signos/tm/
https://fsymbols.com/pt/signos/tm/


FCUP 

Análise, implementação e validação da metodologia NGS em painéis somáticos de cancro 

iv 

 
 

 

 

Palavras-chave: Next Generation Sequencing, Sequenciação, Genexus, Cancro, 

Painéis Somáticos 

 

  



FCUP 

Análise, implementação e validação da metodologia NGS em painéis somáticos de cancro 

v 

 
 

 

Abstract 

If we go back in time to about a hundred years ago, oncological diseases were not as 

well known or talked about as they are today. However, in recent decades, its incidence 

has increased alarmingly. This increase was mainly due to the fact that nowadays it is 

currently possible to diagnose lesions in the pre-invasive phase through innovative 

methodologies, to changes in lifestyle and consumption habits, but also to the increase 

in the average life expectancy of the population. 

Therefore, it is crucial to take advantage of clinical diagnostic technologies in order to 

identify and detect somatic mutations in genes known for their role in the development 

of oncological pathologies, with greater specificity and in the shortest time possible. 

Among these diagnostic technologies, we can highlight Next Generation Sequencing, a 

technology that allows, in a single assay, the determination of sequences of DNA 

molecules with sizes bigger than 1 million bases, being able to sequence the entire 

genome of an individual. 

Thus, the main goal of this work was the analysis, implementation and validation of Next 

Generation Sequencing technology in somatic cancer panels, in order to identify somatic 

mutations relevant in the therapy and characterization of tumors. 

This project was developed and processed in the laboratory of the Molecular Biology unit 

of Unilabs Portugal S.A., a leading company in the clinical diagnosis sector. 

In order to achieve the proposed goals, the Genexus equipment, commercialized by 

Thermo Fisher Scientific ™, was initially analyzed and studied. In addition, a laboratory 

protocol was also defined to be followed, for the use of the equipment. 

In summary, we can say that clinical diagnosis based on New Generation Sequencing 

techniques is an area in constant evolution and that aims to provide the best conditions 

in order to detect pre-cancerous lesions avoiding the development of oncological 

pathologies, and that also allows a greater number of treatment options, to all those who 

benefit from it, as it offers a more specific diagnosis and in a shorter time frame. 

 

Keywords: Next Generation Sequencing, Sequencing, Genexus, Cancer, Somatic 

Panels  
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Enquadramento Geral do Projeto 

A conceção deste projeto, que tem por base a aquisição de um equipamento de 

sequenciação de nova geração e o desenvolvimento do seu protocolo de aplicação 

laboratorial, surge da necessidade de oferecer e estabelecer no mercado do diagnóstico 

clínico, um serviço por parte de uma entidade privada, que permita a deteção de 

mutações somáticas que tenham contribuído ou venham a contribuir para o possível 

desenvolvimento de patologias oncológicas. Este serviço terá como público-alvo, 

sobretudo, clínicas e hospitais públicos e privados que, na presença de um doente de 

risco, pré-sintomático ou sintomático, queiram efetuar e confirmar o seu diagnóstico ou 

avaliar a possibilidade de este vir a desenvolver algum tipo de neoplasia no futuro 

próximo. Para além disso, este tipo de análise permitirá também saber qual a terapêutica 

mais indicada para cada tipo de mutação. Desta forma, poderão ser utilizados fármacos 

mais seletivos, que podem desacelerar o crescimento tumoral, preservando, desta 

forma, uma grande parte das células saudáveis. 

Assim, a existência deste exame permitirá a eliminação da necessidade de 

subcontratação de outras entidades para a sua execução, assim como oferecer uma 

alternativa ao setor público para a sua realização, uma vez que é neste setor que, 

atualmente, se realizam a grande maioria deste tipo de análises e diagnósticos. 
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1. Introdução 

1.1. Unilabs  

O Grupo Unilabs, com sede em Genebra, é uma empresa multinacional Suíça que 

possui uma área de atuação a nível internacional, cujo foco é o diagnóstico clínico.  

A Unilabs foi fundada em 1987 em Genebra, com filiais em Bern e St. Gallen. Em 1989, 

o grupo estabeleceu a sua presença em Itália e a expansão internacional continuou no 

ano seguinte com a aquisição de três laboratórios em Espanha. Como resultado, a 

Unilabs continuou a expandir as suas atividades através de aquisições de infraestruturas 

já existentes, e também através da abertura de novas instalações. Nos anos seguintes, 

cresceu rapidamente com uma estratégia de aquisição de laboratórios parceiros de alta 

qualidade e excelência em todo o continente europeu.  

Atualmente, a Unilabs encontra-se presente em 16 países: Suíça, Portugal, Espanha, 

França, Suécia, Noruega, Finlândia, Dinamarca, Países Baixos, Reino Unido, 

Eslováquia, República Checa, Rússia, Peru, Emirados Árabes Unidos e Austrália.  

Neste momento, o Grupo Unilabs conta com mais de 200 laboratórios, 180 centros de 

radiologia e um amplo catálogo de mais de 6.500 testes de diagnóstico tendo gerado 

vendas anuais de mais de 1,4 mil milhões de euros por ano, e sendo por isso 

considerada uma empresa europeia líder ao nível da realização de testes laboratoriais 

clínicos e de serviços de diagnóstico clínico integrado. 1,2 

1.1.1. Unilabs em Portugal 

   A Unilabs entrou no mercado de diagnóstico português em Janeiro de 2006, com a 

aquisição do grupo Medicina Laboratorial Dr. Carlos Torres. A partir daí, a Unilabs 

Portugal cresceu rapidamente adotando uma estratégia de aquisição de laboratórios e 

do estabelecimento de infraestruturas de elevada qualidade por todo o país, tal como 

representado na Figura 1.1,2 
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Fig. 1 – Esquema resumo da expansão da Unilabs Portugal ao longo do tempo. 

(https://www.unilabs.pt/unilabs/sobre-n%C3%B3s) 

 

Atualmente conta com diversas áreas de atuação em Portugal, nomeadamente na área 

de Cardiologia, Análises Clínicas, Radiologia, Anatomia Patológica, Medicina Nuclear, 

Gastroenterologia e Genética Médica. 

Em Julho de 2014, foi integrado na Unilabs o LAP – Laboratório de Anatomia Patológica. 

Este laboratório está também na vanguarda na implementação de testes de Anatomia 

Patológica e de Biologia Molecular, acompanhando os avanços tecnológicos e 

científicos para realizar os exames e análises mais exigentes. Entre estes, podemos 

destacar o diagnóstico oncológico e o papel que a tecnologia de NGS desempenha na 

deteção e análise de tumores.  

Neste momento, a Unilabs Portugal conta também com mais de 1000 unidades de 

atendimento, 10 laboratórios e realiza mais de 19,5 milhões de atos médicos por ano, 

assumindo-se como uma empresa líder na prestação de Meios Complementares de 

Diagnóstico e Terapêutica. 1,2 

A reputação e evolução da empresa assentam no seu forte compromisso com a saúde 

dos portugueses assegurado pela fiabilidade e empenho de todos os colaboradores nos 

https://www.unilabs.pt/unilabs/sobre-n%C3%B3s
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serviços prestados diariamente. Com o objetivo de estar no centro das decisões de 

saúde dos portugueses, a Unilabs Portugal assume como missão dar as respostas que 

ajudam a cuidar da saúde dos seus clientes. 1,2 

 

1.2. Cancro e a Patologia oncológica 

De uma forma geral, a carcinogénese é o termo utilizado para denominar um 

crescimento anormal e descontrolado das células. O cancro é a principal causa de morte 

em países economicamente desenvolvidos e a segunda principal causa de morte em 

países em desenvolvimento. Entre a população portuguesa, os tumores malignos, que 

possuem a capacidade de metastizar, e as doenças do sistema circulatório são as 

principais causas de morte na idade adulta.3 

A existência de fatores de risco é algo que aumenta a probabilidade de uma pessoa vir 

a desenvolver uma doença. O envelhecimento é um fator de risco reconhecido para a 

generalidade dos cancros. No entanto, fatores como a dieta alimentar, obesidade, o 

álcool, a exposição a agentes químicos, radiações, infeções virais e a falta de atividade 

física podem, também, influenciar o desenvolvimento do cancro. De facto, a incidência 

de cancro tem vindo a aumentar cada vez mais, como resultado do envelhecimento e 

crescimento populacional, bem como, cada vez mais, com a adoção de opções de estilo 

de vida que aumentam a sua probabilidade, como o tabagismo, o álcool, o sedentarismo 

e as dietas “ocidentalizadas”. 4 

Atualmente, sabe-se que existe uma relação entre o aparecimento de cancro e a 

informação genética do indivíduo. Esta informação genética, que está presente nos 

genes de um determinado indivíduo, regula o que acontece no corpo, tal como a cor dos 

olhos, o tipo sanguíneo, etc. Por vezes, estes genes podem sofrer alterações, 

designadas por mutações genéticas. Acredita-se que o desenvolvimento de uma 

patologia oncológica surge quando vários genes de um grupo de células sofrem 

mutações. Se essa mutação ocorrer nas células reprodutivas, será transmitida de pais 

para filhos. Caso contrário, trata-se de uma mutação somática, que ocorre apenas no 

indivíduo que a possui.5 

De uma forma geral, cerca 30 mil milhões de células normais habitam o corpo de um 

individuo saudável, interagindo entre si num complexo e interdependente processo, em 

que a proliferação de células é regulada por outras células. É esta colaboração entre 
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células que garante que cada tecido possui um tamanho e arquitetura adequados às 

necessidades do corpo de um indivíduo. Ou seja, de uma forma geral, o normal é que 

as células se reproduzam apenas quando são instruídas a fazê-lo. Contudo, as células 

cancerígenas, violam este esquema, deixam de reagir aos controlos habituais sobre a 

proliferação e seguem a sua própria estratégia de reprodução, como demonstrado na 

Figura 2. Estas possuem também uma propriedade ainda mais curiosa, a capacidade 

de migração do local onde se encontravam inicialmente, invadindo tecidos próximos e 

formando massas em locais distantes do corpo (Figura 2). A este fenómeno dá-se o 

nome de metastização. Tumores compostos por estas células malignas tornam-se cada 

vez mais agressivos ao longo tempo, tornando-se letais quando afectam tecidos e 

órgãos necessários para a sobrevivência do organismo como um todo. Atualmente, 

sabemos que as células de um tumor descendem de uma célula ancestral comum que, 

num determinado ponto - geralmente décadas antes do tumor se considerar detetável - 

iniciou um programa de reprodução inadequado. Esta transformação surge através da 

acumulação de mutações em classes específicas de genes. E são esses genes que 

fornecem a chave para compreender os processos que estão na base do cancro em 

seres humanos. 6 

 

 

Fig. 2 – Fases de Desenvolvimento de um tumor 

(Weinberg, Robert A. "How cancer arises." Scientific American 275.3 (1996): 62-70.) 

A área oncológica tem sido alvo de cada vez mais estudos e investigações científicas, 

que culminaram na descoberta de novos dados acerca da origem desta patologia e 
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também de novas abordagens terapêuticas no seu tratamento. Desta forma, e estando 

na presença de novas descobertas e novas terapêuticas poderíamos inferir que existe 

uma grande possibilidade de cura quando se trata de uma patologia oncológica, o que 

nem sempre corresponde à realidade. Na verdade, a grande maioria dos cancros 

poderiam ser curados se fossem detetados de forma bastante precoce. Esta é a 

premissa que serve de base para a realização de exames de rastreio (como 

mamografias, colonoscopias, citologias, …). Desta forma, quando os cancros são 

detetados precocemente, tendem a possuir menores dimensões e menor volume. 

Assim, são também mais fáceis de remover cirurgicamente ou mais propensos a serem 

eliminados em resposta à quimioterapia ou radioterapia. Contudo, muitos dos exames 

de rastreio referidos anteriormente apenas permitem detetar o cancro já numa fase 

posterior e de forma visível a nível celular. Com a implementação da tecnologia de NGS, 

esta veio colmatar lacunas que existiam no diagnóstico oncológico, permitindo a sua 

deteção quando este apenas se encontra presente a nível genético.7 

Em suma, a deteção precoce é, por isso, frequentemente a chave para sobreviver a 

qualquer forma de cancro, sendo que o diagnóstico clínico, a realização de exames de 

rastreio e a utilização de meios complementares de diagnóstico e terapêutica 

desempenham um papel indispensável no sucesso do tratamento.  

 

1.3. Sequenciação de Nova Geração 

A Sequenciação de Nova Geração pode ser definida como uma tecnologia de ponta que 

revolucionou o estudo do genoma. Esta técnica permite, numa única experiência, a 

determinação de sequências de moléculas de DNA com tamanhos superiores a 1 milhão 

de bases (1Mbp), podendo sequenciar o genoma total de um indivíduo (Whole Genome 

Sequencing) num único dia, ou apenas regiões específicas, como certos genes. Esta 

técnica trouxe vantagens relativamente à técnica de Sanger, uma vez que esta apenas 

permite sequenciar fragmentos de DNA com um máximo de 2Kbp (Figura 3). De uma 

forma geral, a técnica de Sanger tem vindo a ser gradualmente substituída pela técnica 

de NGS, quer a nível de investigação, quer ao nível do diagnóstico clínico.8 

 



 7 

 
                                                                                                                                                                                      FCUP 

Análise, implementação e validação da metodologia NGS em painéis somáticos de cancro  
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig. 3 – Representação esquemática dos resultados obtidos através da análise de células 

tumorais recorrendo à tecnologia de NGS e Sanger, respetivamente, e da sua comparação 

com células normais. (As setas pretas indicam o local onde ocorreu a mutação) 

(Behjati, S., & Tarpey, P. S. (2013). What is next generation sequencing?. Archives of Disease 

in Childhood-Education and Practice, 98(6), 236-238.) 

 

Existem diferentes plataformas de sequenciação de nova geração. Contudo, em todas 

elas ocorre a sequenciação de pequenos fragmentos de DNA em paralelo. De seguida, 

são utilizadas ferramentas bioinformáticas para juntar os fragmentos mapeando as 

leituras individuais para o genoma de referência humano. Desta forma, cada um dos 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/core/lw/2.0/html/tileshop_pmc/tileshop_pmc_inline.html?title=Click%20on%20image%20to%20zoom&p=PMC3&id=3841808_edpract-2013-304340f01.jpg


 8 

 
                                                                                                                                                                                      FCUP 

Análise, implementação e validação da metodologia NGS em painéis somáticos de cancro  
 

 

 

três mil milhões de bases no genoma humano é sequenciada várias vezes, fornecendo 

dados precisos e uma visão das variações no DNA face ao genoma de referência 

(Figura 3). Esta técnica pode ser utilizada para sequenciar genomas inteiros ou apenas 

áreas específicas de interesse, incluindo os cerca de 22.000 genes codificantes (um 

exoma inteiro) ou um pequeno número de genes individuais.9 

Desde que o cancro é alvo de estudos científicos, que têm sido desenvolvidos métodos 

e ferramentas para que seja possível a identificação celular e molecular dos fenómenos 

que levam a que esta condição se estabeleça.9 

De facto, a aplicação de tecnologias baseadas em NGS tem vindo a revolucionar a área 

do diagnóstico clínico da patologia oncológica, promovendo uma maior compreensão 

das alterações ao nível dos genes que levam a que esta condição ocorra.10 

Em suma, a utilização da tecnologia NGS com base em painéis de genes permite a 

sequenciação simultânea de múltiplos genes, o que representa uma mais-valia devido 

à heterogeneidade dos genes que estão envolvidos nos diversos cancros, 

nomeadamente aqueles que são mais prevalentes na população portuguesa. 8 

Esta tecnologia permite ainda que sejam geradas milhões de leituras de fragmentos de 

DNA, com uma grande cobertura da sequência total. Todos estes fatores permitiram a 

classificação da metodologia NGS como uma tecnologia de alto rendimento e que 

apresenta um produto final preciso, com um tempo de resposta relativamente curto.8 

Outro ponto que vale a pena salientar acerca deste método é a sua excelente relação 

custo-benefício, que se deve principalmente ao elevado aumento do número de 

amostras de DNA que é possível analisar em cada reação de sequenciação. 11 

 

1.3.1 Potenciais Utilizações da Tecnologia NGS na Prática Clínica  

• Genética Clínica 

Existem inúmeras vantagens em utilizar a tecnologia de NGS na prática clínica tendo 

em vista um diagnóstico mais eficiente e que permite apresentar respostas mais 

precisas ao utente. A tecnologia de NGS permite analisar um espectro mais amplo de 

mutações do que a sequencição de Sanger.12 
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De facto, o espectro de variações no DNA do genoma humano compreende pequenas 

mudanças de bases (substituições), inserções e deleções de DNA, grandes deleções 

genómicas de exões ou genes inteiros e rearranjos como inversões e translocações. A 

sequenciação tradicional de Sanger apenas permite identificar substituições e pequenas 

inserções e deleções. Para as restantes mutações, são realizados outro tipo de estudos, 

como hibridização in situ de fluorescência (FISH), o cariótipo convencional ou 

microarrays de hibridização genómica comparativa (CGH) com vista a detetar alterações 

no número de cópias cromossómicas submicroscópicas, como as microdeleções. No 

entanto, estes dados também podem ser obtidos diretamente a partir da sequenciação 

por NGS, eliminando a necessidade de vários ensaios através de técnicas diferentes, 

pois é possível alcançar todo o espectro de variação genómica num único ensaio. As 

únicas limitações desta técnica residem no facto de poderem existir regiões que foram 

sequenciadas ou mapeadas de forma errada devido ao conteúdo elevado de 

guanina/citosina (GC) ou zonas repetitivas de bases, como por exemplo, as expansões 

repetidas subjacentes ao síndrome de X frágil ou à doença de Huntington.13 

A comparação entre a técnica de Sanger e NGS encontra-se representada na Figura 4. 

A sequenciação capilar através do método de Sanger depende do conhecimento prévio 

do gene ou locus sob investigação. No entanto, a técnica NGS não é seletiva e pode 

ser utilizada para analisar o genoma completo ou o exoma e descobrir mutações 

inteiramente novas e novos genes que estão na base do desenvolvimento de doenças 

cuja causa até então era desconhecida. Assim, esta tecnologia poderia ser utilizada 

para explorar e desvendar a base genética de síndromes raros e outras doenças acerca 

das quais ainda não existe muita informação. 14 

• Oncologia 

A genómica associada ao estudo do cancro assenta na premissa de que este é causado 

por mutações somaticamente adquiridas. Apesar de a sequenciação através da técnica 

de Sanger já ser realizada há mais de uma década, estes estudos foram limitados a 

relativamente poucas amostras e a um pequeno número de genes analisados. Com a 

implementação da técnica de NGS, passou a ser possível estudar o genoma na sua 

totalidade. Desta forma, a sequenciação de forma individual em casos de cancro passou 

a permitir que fosse fornecida a base para o tratamento personalizado em oncologia. 

Atualmente, estão a ser desenvolvidos vários projetos-piloto utilizando a tecnologia de 
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NGS na prática clínica oncológica, que visam identificar mutações em tumores cujo 

tratamento pode passar pela utilização de fármacos específicos para essas mutações.16 

1.3.2. Limitações da Tecnologia NGS 

Como principais desvantagens da técnica de NGS na área clínica podemos apontar o 

facto de ser necessário investir em todas as infraestruturas necessárias, como a 

capacidade e armazenamento informáticos, e também a experiência a nível de recursos 

humanos necessária para analisar e interpretar de forma detalhada os dados obtidos. 

Para além disso, o volume de dados gerados pelos equipamentos necessita de ser 

analisado com recurso a plataformas e programas informáticos robustos tendo em vista 

a obtenção e seleção de informações clinicamente relevantes. É importante também 

referir que, de forma a tornar esta técnica rentável, será necessário realizar ensaios 

utilizando grandes lotes de amostras, o que nem sempre poderá ser possível. 17,18 
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Fig. 4 – Esquema comparativo entre a técnica de Sanger e NGS  

(Behjati, Sam, and Patrick S. Tarpey. "What is next generation sequencing?." Archives of 

Disease in Childhood-Education and Practice 98.6 (2013): 236-238) 

 

1.4. Objetivos do Trabalho 
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A tecnologia de NGS tem permitido cada vez mais avanços na investigação e 

diagnóstico clínico, sendo cada vez mais importante neste setor, pois possibilita a 

obtenção de resultados fiáveis e específicos no menor tempo possível. Tendo por base 

esta premissa torna-se fundamental a aquisição e atualização dos equipamentos de 

NGS existentes, assim como a implementação de novos procedimentos laboratoriais 

ajustados a estes equipamentos. Assim, os objetivos primordiais deste projeto prendem-

se com a aquisição de um novo equipamento de NGS, possibilitando a otimização e 

automatização dos procedimentos laboratoriais existentes, assim como a elaboração de 

processos e procedimentos para implementação do novo equipamento, a realização de 

um estudo de viabilidade do novo processo laboratorial no mercado atual e custos 

associados, a elaboração e implementação de um novo processo de diagnóstico 

laboratorial de NGS com recurso a know-how técnico e a compreensão da importância 

da utilização da metodologia NGS em contexto empresarial, com vista ao diagnóstico 

clínico. 

 

2. Implementação do Método 

Com vista à resolução do problema inicialmente proposto, que tem por base a aquisição 

de um equipamento de sequenciação de nova geração e o desenvolvimento do seu 

protocolo de aplicação laboratorial, foi selecionado o equipamento Genexus System. A 

escolha deste equipamento, por parte da equipa técnica e de gestão, recaiu, sobretudo, 

nas suas principais funcionalidades, nas aplicações que permite no campo do 

diagnóstico clínico e nas principais vantagens que oferece face a outros equipamentos 

já existentes no mercado. 

Ao longo deste capítulo estará presente a descrição do equipamento e das suas 

aplicações, assim como o protocolo de utilização associado ao mesmo. 

 

2.1. Genexus System 

Genexus (Figura 5) é o nome comercial de um equipamento que incorpora a tecnologia 

de NGS (Next Generation Sequencing) e que automatiza o fluxo de trabalho desde a 

introdução da amostra até à obtenção do relatório final, podendo gerar resultados em 

um só dia, com apenas dois momentos de contacto com o utilizador, como representado 
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na Figura 6. No anexo 1 encontra-se representado o flyer que resume todas as 

funcionalidades do equipamento em questão. 

 

 

Fig. 5 – Representação esquemática do equipamento Genexus (Genexus Integrated 

Sequencer Manual, Thermo Fisher Website) 

(1. Porta, 2. Botão de iniciação, 3. Garrafa 1 – Resíduos químicos, 4. Garrafas Cónicas, 5. 

Garrafa 2 – Solução de Sequenciação, 6. Garrafa 3 – Solução de Limpeza, 7. Contentor de 

resíduos, 8. Resíduos de pontas de pipetas, 9. Cartridge, 10. Ecrã Tátil, 11. Porta para acesso 

a reagentes de sequenciação) 

 

Este sistema é altamente flexível, uma vez que permite que um baixo número de 

amostras sejam processadas (mesmo que seja apenas uma) de maneira económica, 

pois otimiza os gastos. Este é também um equipamento com uma experiência para o 

utilizador simples e prática que torna mais fácil a sua utilização e implementação na 



 14 

 
                                                                                                                                                                                      FCUP 

Análise, implementação e validação da metodologia NGS em painéis somáticos de cancro  
 

 

 

investigação clínica ou laboratórios de análises, independentemente do nível atual de 

experiência da equipa de laboratório em NGS. 19 

 

 

Fig. 6 – Comparação entre o Sistema de Sequenciação Genexus e um sistema de 

sequenciação convencional (The Genexus System—the future of NGS is here, Flyer, Thermo 

Fisher Website) 

De uma forma geral, o equipamento Genexus consiste num sistema de purificação com 

um sequenciador integrado, de forma a combinar e automatizar a extração e purificação 

de ácidos nucleicos, a preparação da biblioteca de dados, sequenciação e relatórios de 

análise, num único software (Figura 7). Estas funcionalidades permitem reduzir o 

número de instrumentos e consumíveis necessários, assim como o tempo necessário 

para a realização da técnica, aumentando a eficiência geral do trabalho laboratorial. 20 

https://www.thermofisher.com/document-connect/document-connect.html?url=https%3A%2F%2Fassets.thermofisher.com%2FTFS-Assets%2FCSD%2FFlyers%2Fgenexus-e2e-statement-flyer.pdf
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Fig. 7 – Representação esquemática do procedimento efetuado pelo sistema Genexus 

(Rapid and Accurate Variant Calling of FFPE Samples with the Genexus System, Thermo 

Fisher Website) 

 

Assim, o facto de apenas existirem 2 pontos ao longo do processo em que é necessária 

a intervenção do utilizador, permite reduzir a variabilidade introduzida por diferentes 

utilizadores, aumentando a reprodutibilidade dos resultados nos vários ensaios.20 

Para além disso, podem ser realizados vários ensaios simultaneamente pela mesma 

versão do software, permitindo que os utilizadores retenham os planos de trabalho 

previamente implementados enquanto otimizam novos ensaios. De facto, esta é uma 

das principais vantagens que podemos apontar a este equipamento, pois desta forma, 

as atualizações do software são também menos frequentes, visto que os novos tipos de 

ensaios podem ser definidos de forma independente dos existentes naquele momento. 

Desta forma, o software do sistema Genexus oferece aos utilizadores a flexibilidade de 

otimizar um novo ensaio enquanto outro ensaio é executado. Assim, o equipamento 

permite efetuar uma redução dos custos de operação e maior rapidez de resposta, 

aumentando a eficácia de todo o processo. Isto deve-se sobretudo à análise 

bioinformática, em que é utilizado o software associado ao equipamento Genexus. 20,21 

De um modo geral, a utilização do software é bastante user-friendly, desde a 

programação do ensaio até à emissão do relatório. Na Figura 8, podemos observar o 

exemplo de um output emitido pelo equipamento e que se encontra disponível na página 

web da ThermoFisher Scientific™. 

 

https://www.thermofisher.com/document-connect/document-connect.html?url=https%3A%2F%2Fassets.thermofisher.com%2FTFS-Assets%2FCSD%2Fposters%2FAACR_2021_2282_AccurateVariantCallingGenexus_poster.pdf


 16 

 
                                                                                                                                                                                      FCUP 

Análise, implementação e validação da metodologia NGS em painéis somáticos de cancro  
 

 

 

 

Fig. 8 – Representação de um relatório emitido pelo sistema Genexus  

(Thermo Fisher Website) 

 

Em suma, podemos apontar como principais vantagens do sistema Genexus, o facto de 

este permitir chegar rapidamente ao relatório final a partir da amostra num só dia, de 

simplificar o fluxo de trabalho automatizando todos os passos necessários desde a 

preparação da amostra até à análise e interpretação dos resultados, de possibilitar a 

modulação da configuração da execução conforme o número de amostras, com a 

flexibilidade de realizar em simultâneo até 32 reações diferentes da biblioteca por cada 

execução, o facto de reduzir os custos de utilização da tecnologia NGS, utilizando uma 

configuração automática simplificada, com dois únicos pontos de contacto com o 

utilizador e dez minutos de tempo total de operação em que este é necessário, e por fim 

por permitir a prevenção de erros do utilizador, pois o sistema incorporado no 

sequenciador Genexus verifica a colocação de reagentes e deteta erros em tempo real. 

22 

Por outro lado, relativamente às desvantagens desta tecnologia podemos referir os 

custos de manutenção, avarias e também o investimento inicial bastante elevado, a 

rondar os 300 000 €. 

Relativamente às possíveis aplicações no mercado deste equipamento, este destina-se 

sobretudo à identificação de patologias oncológicas, que se enquadra no objetivo deste 
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projeto. Contudo, também é possível recorrer a este equipamento para a deteção de 

estirpes de vírus (como por exemplo o SARS Cov-2), realizar testes específicos para 

doenças raras hereditárias associadas a um determinado gene ou a vários genes e 

ainda a realização de testes de confirmação de análises moleculares em larga escala 

para as hepatites B e C e para o HIV, como representado na Figura 9.23 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig. 9 – Aplicações Gerais do Sistema Genexus no mercado (Genexus Brochure, Thermo 

Fisher website) 

 

Para que a identificação de patologias oncológicas ocorra, este tipo de teste de 

diagnóstico poderá ser solicitado por médicos de unidades de saúde e especialistas 

externos em genética médica, em programas de aconselhamento genético relativo à 

genética preditiva e preventiva e para confirmação de diagnósticos.24 

Assim, a abordagem deste equipamento será sobretudo numa vertente B2B (Business 

to Business), uma vez que os principais clientes deste tipo de testes serão hospitais, 

clínicas, etc. e não o consumidor final. 

 

2.2. Tecnologia Ion Torrent 

O Sistema Genexus caracteriza-se pela utilização da tecnologia de sequenciação Ion 

Torrent. Este tipo de sequenciação, mediada por chips semicondutores e 
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comercializada pela Thermo Fisher Scientifc, é considerada uma tecnologia 

relativamente recente.  

Nesta tecnologia, o procedimento de preparação do DNA inicia-se com a sua 

fragmentação e com a ligação de adaptadores. Os fragmentos são então ligados a 

beads e amplificados numa reação de PCR. De seguida, a biblioteca que contém os 

fragmentos com os adaptadores é então “carregada” no chip de sequenciação. A cada 

ciclo no sequenciador, uma base é adicionada pelo equipamento no interior do chip.25 

Como referido anteriormente, esta técnica de sequenciação é realizada em chips. Estes 

possuem na sua superfície micro-sensores de pH, que detetam o processo de 

amplificação do DNA. Através da deteção de alterações de pH provocadas pela 

libertação de iões de hidrogénio (H+), ocorridas durante a polimerização do DNA e 

incorporação de bases, o sistema Ion Torrent é capaz de determinar a sequência da 

molécula em estudo, transformando o sinal químico em sinal digital. A simplicidade do 

sistema, que elimina a necessidade de utilização de nucleotídeos modificados, de 

lasers, scanners e câmeras, garante uma alta exatidão do sistema. Este sistema garante 

ainda uma cobertura homogénea da sequência em estudo, até mesmo em regiões mais 

desafiantes, como regiões ricas em conteúdo GC e regiões de homopolímeros.26 

De uma forma geral, esta tecnologia de sequenciação tem sido utilizada, sobretudo, por 

hospitais e outras instituições clínicas para sequenciar genes de amostras de tumores 

de pacientes, tendo em vista a pesquisa de mutações que possam dar indícios de quais 

as terapêuticas que poderão funcionar melhor. 

 

2.3. Painéis Somáticos de Cancro 

A maioria dos cancros tem como origem mutações somáticas. Algumas mutações 

comuns no mesmo tipo de cancro podem formar uma espécie de "assinatura" para 

prever especificamente o prognóstico ou para distingui-lo de outros cancros.  

Atualmente, com o avanço das tecnologias de sequenciação, melhorou-se a capacidade 

para detetar mutações germinativas e somáticas num curto período de tempo. Tais 

progressos devem-se à chegada da técnica já anteriormente referida como 

sequenciação de nova geração e que tem vindo gradualmente a substituir a 

sequenciação de Sanger. Este avanço tem permitido a sequenciação de cada vez mais 
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mutações em diferentes genes utilizando a tecnologia de NGS e recorrendo a painéis 

de genes, com um custo cada vez menor. 27 

Com a rápida introdução clínica dos painéis de genes levantaram-se algumas questões. 

Um dos aspetos mais importantes a ter em conta na inclusão de genes num painel 

genético é a relevância clínica dos mesmos (se possuem ou não possuem 

patogenicidade associada às variantes detetadas), pois a utilidade do teste diminui 

quando não podemos associar estas alterações a um significado clínico.28 

Ter o cuidado de fazer uma inclusão de genes com elevada especificidade aumenta a 

utilidade do teste, incluindo genes que comprovadamente exercem um papel importante 

na oncogénese do tipo de cancro em análise e que permitem com alguma segurança 

dar orientações precisas para os pacientes, quer seja a nível preventivo ou terapêutico. 

29 

 

2.4. Procedimentos Laboratoriais 

É importante salientar que por motivos de confidencialidade empresarial, este relatório 

de estágio não especificará todos os procedimentos descritos, nem todos os materiais 

e recursos utilizados nos mesmos. 

O procedimento para utilização do equipamento Genexus tem como objetivo a análise 

de materiais biológicos provenientes de biópsias nas quais está indicada a pesquisa de 

mutações genéticas associadas ao desenvolvimento de cancro. Estas amostras serão 

inicialmente processadas no LAP – Laboratório de Anatomia Patológica, um laboratório 

também pertencente ao grupo Unilabs, e de seguida serão encaminhadas para o 

Laboratório de Biologia Molecular, para que seja realizada a sua análise por NGS, 

recorrendo ao sistema Genexus.  

 

2.4.1 Procedimentos Laboratoriais no LAP – Laboratório de Anatomia Patológica 

Neste ponto será brevemente descrito o procedimento prévio à análise de NGS, 

realizado no LAP. 

 

Receção das peças e processamento administrativo/pré-analítico 
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No início de cada dia, as peças de órgãos/biópsias chegam ao LAP. Aquando da sua 

chegada, é verificado se estas estão preservadas em formol (fixador). 

De seguida, na secção administrativa, é atribuído a cada peça recebida um código 

alfanumérico interno e a informação e historial clínico do paciente é inserida no sistema 

informático, de forma a que esta esteja acessível a todos. 

 

Análise Macroscópica das Peças/Biópsia e Corte  

Após o processamento administrativo, o técnico(a) de anatomia patológica analisa o 

material proveniente das biópsias, ressaltando os aspetos macroscópicos da peça 

anatómica, como a cor, o tamanho e aparência geral do órgão/biópsia analisado. De 

seguida, o técnico procede ao corte do material.  

 

Processamento 

O princípio do processamento histológico consiste na difusão de reagentes para o 

interior dos tecidos e na remoção do líquido tecidual. O processamento tecidual também 

torna os fragmentos rígidos capazes de proporcionar o seu seccionamento ultrafino para 

a observação ao microscópio. 

Diversas substâncias podem ser utilizadas como meio de inclusão, porém, no 

processamento convencional, normalmente utiliza-se a parafina.  

 

Inclusão em parafina e Microtomia 

A inclusão consiste em colocar, com o auxílio de uma pinça, os tecidos no interior de 

um molde que contém parafina líquida.  

Para permitir a análise dos tecidos ao microscópio de luz, estes devem ser seccionados 

em cortes bem finos e uniformes. O equipamento utilizado para efetuar cortes com tal 

precisão é o micrótomo. Após o corte, estes são transferidos para uma lâmina limpa e 

adesivada e colocados numa estufa para aumentar a aderência do corte à lâmina. 
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Fig. 10 – Micrótomo 

(Alpha Omega Eletronics Website) 

 

Coloração 

A utilização de corantes é fundamental para visualizar os tecidos ao microscópio de luz. 

Após a microtomia, as células e o material extracelular são habitualmente transparentes 

e os corantes melhoram a visualização das estruturas teciduais. 

 

Digitalização das lâminas 

De seguida ocorre a digitalização das lâminas, para que a sua visualização seja possível 

em formato digital. 

 

Análise pelo médico patologista  

Deteção, identificação e descrição da zona tumoral 

 

Envio das amostras relevantes para o laboratório de Biologia Molecular 
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De uma forma geral, as amostras que sejam consideradas relevantes para o estudo de 

sequenciação no laboratório de Biologia Molecular, devem ser enviadas sob a forma de 

cortes de tecido tumoral incluído em parafina e fixado com formol tamponado a 10 %. 

Relativamente aos estudos de mutações para análise por NGS, o envio deverá conter 

4 lâminas com cortes colados de 5 micron, e uma lâmina de H&E, com indicação da 

percentagem tumoral, e com a zona tumoral devidamente assinalada por um 

patologista. 

 

2.4.2 Procedimento para Utilização do Equipamento Genexus 
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Fig. 11 – Esquematização do procedimento para utilização do equipamento 

Para a utilização do equipamento Genexus, o procedimento inclui diversos passos 

(Figura 11) que serão descritos ao longo deste ponto. 

Após toda a configuração e instalação do equipamento, para proceder à análise de uma 

amostra, o primeiro passo deverá ser a criação de um novo ensaio. Para isso, poderão 

ser utilizados os ensaios que o sistema já apresenta como pré-definidos, ou em 

alternativa, o utilizador poderá optar pela personalização do ensaio, selecionando e 

definindo os parâmetros de acordo com o ensaio que pretende realizar. De seguida, 

Criação de um 
novo ensaio

Introdução das 
amostras

Planeamento 
da corrida

Quantificação 
e diluição

Início da 
corrida

Monitorização 
da corrida
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procede-se à introdução das amostras que se pretende que sejam analisadas no 

equipamento, realiza-se a sua identificação e também o preenchimento de diversas 

informações acerca das mesmas, tais como a data de colheita da amostra, género do 

paciente, o tipo de amostra e qual o painel de genes / patologia que se pretende estudar. 

Seguidamente, efetua-se o planeamento da corrida, recorrendo ao software Genexus, 

que contêm todas as definições relativas à preparação da biblioteca, análise e 

sequenciação, que necessitam de ser ajustadas. Assim como as informações acerca 

das amostras, tais como a sua localização na placa, o planeamento do ensaio e também 

os códigos de barras, associados a cada elemento/reagente do equipamento.  

Após a extração de ácidos nucleicos recorrendo a um kit de extração automático e tendo 

em vista a introdução das amostras no equipamento, procede-se à sua quantificação e 

diluição, de acordo com a concentração pretendida. Posteriormente, e após a introdução 

das amostras e de todos os consumíveis necessários no equipamento Genexus (Figura 

12), inicia-se a corrida. Em seguida, é apenas necessário monitorizar a corrida em 

tempo real através do software integrado e por fim, rever e verificar os dados emitidos 

pelo software e proceder à análise de resultados. Para esta análise é utilizado o 

programa informático Oncomine Precision Assay, um software que associa as mutações 

encontradas a artigos científicos que apresentam estudos e terapêuticas relevantes que 

já foram testadas e utilizadas para cada uma das mutações. 

Com o objetivo de testar e validar o equipamento, foi realizado um ensaio-piloto que 

seguiu todos os passos aqui descritos. Para este ensaio foram selecionadas várias 

amostras de células de pacientes com cancro do pulmão e foi analisado um painel de 

genes relevantes para o tipo de cancro em estudo. Este painel incluiu os genes ALK, 

BRAF, EGFR, ERBB2, KRAS, MET, NTRK1, NTRK2, NTRK3, RET e ROS1. 

Neste ensaio foram também testados diferentes kits de extração de DNA, tal como o kit 

fornecido pela Thermo Fisher™ e o kit fornecido pela Promega™. 



 25 

 
                                                                                                                                                                                      FCUP 

Análise, implementação e validação da metodologia NGS em painéis somáticos de cancro  
 

 

 

 

Fig. 12 – Carregamento do Equipamento Genexus 

(Thermo Fisher Website) 

 

3. Resultados/Discussão 

 

3.1. Análise de custos resultantes da instalação, utilização do 

equipamento e investimento inicial 

O objetivo deste subcapítulo prende-se com o cálculo do custo total da realização da 

técnica de NGS, utilizando o equipamento Genexus, na realização de testes de 

diagnóstico de cancros de linhas somáticas.  

Desta forma, o custo total de produção foi estimado recorrendo a um método de micro-

costing, utilizando informações fornecidas pela empresa que comercializa o 

equipamento e dados recolhidos no laboratório. De uma forma geral, os custos foram 

divididos de acordo com a etapa do processo (desde a fase pré-analítica até à emissão 

do relatório final) e também de acordo com o tipo de custos que representam 

(consumíveis, mão-de-obra, equipamento, manutenção, repetições/confirmações e 

custos indiretos). Assim, as etapas do processo incluíram a fase pré-analítica (receção 

de amostras e a extração de DNA), a preparação de bibliotecas, a sequenciação, a 

análise bioinformática e a validação final. Relativamente aos custos de mão-de-obra, 

estes foram calculados de acordo com o tempo necessário para a realização de cada 
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uma das tarefas inerentes a este procedimento e tendo em conta a categoria do 

profissional que o realiza.  

Por motivos de confidencialidade empresarial, os valores obtidos não poderão ser 

apresentados. No Anexo 2 encontra-se representada a tabela utilizada para o cálculo 

dos custos referidos anteriormente. 

Assim, tendo em conta os parâmetros considerados e analisados, foi possível confirmar 

que a aquisição e a implementação de estudos de sequenciação por NGS recorrendo 

ao equipamento Genexus permitiu à empresa reduzir os custos face ao serviço de 

subcontratação ao qual recorria. Esta redução de custos, deve-se sobretudo à 

eliminação da taxa de lucro aplicada pela empresa subcontratada, assim como outros 

custos relacionados com burocracias e protocolos. Esta mudança permitirá à empresa 

ser mais eficiente economicamente e também diminuir o tempo de resposta aos utentes. 

 

3.2. Ensaio-piloto  

Com o objetivo de testar e validar o equipamento, foi realizado um ensaio-piloto que 

seguiu todos os passos indicados ao longo do capítulo de implementação do método. 

Para este ensaio foram selecionadas várias amostras de células de pacientes com 

cancro do pulmão e foi analisado um painel de genes relevantes para o tipo de cancro 

em estudo. Foi também validado o kit de extração utilizando kits provenientes de 

fornecedores diferentes. 

 

3.2.1. Validação do Kit de Extração 

Tendo em vista a validação do kit de extração de ácidos nucleicos foram testados dois 

kits de extração automática de DNA. Um deles comercializado pela Promega™ e outro 

pela Thermo Fisher Scientifc™. Utilizando amostras de dois pacientes, foram extraídos 

DNA e RNA, utilizando os diferentes kits. Os resultados obtidos encontram-se descritos 

na Tabela 1 e no Gráfico 1. 
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Tabela 1 – Resultados obtidos utilizando diferentes kits de extração 

 

De uma forma geral, em certas amostras foram obtidos melhores resultados com o kit 

da Promega™ e noutras amostras com o kit da Thermo Fisher ™, o que não permite 

tirar uma conclusão objetiva. Contudo, é importante salientar que, nas amostras em que 

o kit da Promega™ apresentou melhores resultados, os valores da concentração das 

amostras tendem a ser bastante mais elevados, do que quando o contrário ocorre. Isto 

pode dever-se ao facto de o kit Promega™ ser específico para extração de ácidos 

nucleicos em amostras FFPE, ou seja, amostras fixadas em formol e incluídas em 

parafina, que é o caso das amostras utilizadas. Desta forma, em ensaios posteriores 

será priorizada a utilização do kit de extração da Promega™, com o objetivo de obter os 

melhores resultados possíveis durante a extração de ácidos nucleicos. 

Número 

Amostra 

Ácido Nucleico Kit Extração Identificação 

Paciente 

Concentração (ng/µl) 

1 DNA Thermo 

Fisher 

1H771834 0,8 

2 1H774303 7,96 

3 Promega 1H771834 0,338 

4 1H774303 5,88 

5 RNA Thermo 

Fisher 

1H771834 2,8 

6 1H774303 11,8 

7 Promega 1H771834 2,31 

8 1H774303 12,7 

9 DNA Thermo 

Fisher 

1H771834 1,44 

10 1H774303 8,28 

11 Promega 1H771834 1,19 

12 1H774303 9,76 

13 RNA Thermo  

Fisher 

1H771834 2,22 

14 1H774303 13,4 

15 Promega 1H771834 3,67 

16 1H774303 18,8 
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Gráfico 1 - Resultados obtidos utilizando diferentes kits de extração 

 

3.2.2.  Validação dos Resultados Obtidos 

Como já foi referido anteriormente, foram selecionadas várias amostras de tecidos de 

pacientes com cancro do pulmão e foi analisado um painel de genes relevantes para o 

tipo de cancro em estudo. Este painel incluiu os genes representados na primeira coluna 

da Tabela 2.  

Tabela 2- Resultados obtidos através da tecnologia de NGS pelo laboratório independente 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gene Resultado 

ALK Não detetado 

BRAF Não detetado 

EGFR Amplificação  

ERBB2 Não detetado 

KRAS Não detetado 

MET Amplificação 

NTRK1 Não detetado 

NTRK2 Não detetado 

NTRK3 Não detetado 

RET Não detetado 

ROS1 Não detetado 
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Para a validação dos resultados obtidos, as amostras testadas no laboratório de Biologia 

Molecular da Unilabs, foram também testadas através da tecnologia NGS utilizando o 

mesmo painel de genes por um laboratório independente, para comparação de 

resultados e validação do equipamento. Os resultados obtidos por este laboratório para 

a amostra 2H16141-2 encontram-se representados na Tabela 2. 

No ensaio-piloto, realizado nas instalações da Unilabs, e cujos resultados obtidos 

relativamente à amostra 2H16141-2 estão representados na Figura 13, foi detetada 

amplificação dos genes EGFR e MET. Desta forma, o resultado obtido no ensaio com o 

painel Oncomine Precision Assay é concordante com o resultado obtido no laboratório 

independente, no qual foi utilizado o painel Oncomine Focus Assay, e em que foi 

detetada a variante c.2573T>G p.(Leu858Arg) no gene EGFR, com a mesma frequência 

alélica nos dois resultados (55%). Foi também detetada a amplificação deste gene com 

5 cópias e a amplificação do gene MET com a mesma frequência alélica nos dois 

resultados (10%). Assim, os resultados coincidem com os resultados obtidos pelo 

laboratório independente, o que permite comprovar a reprodutibilidade dos ensaios e 

validar o equipamento. Futuras abordagens poderão incluir a utilização de outros painéis 

de genes e a realização do mesmo ensaio por diferentes pessoas e em dias diferentes, 

o que poderá reforçar a eficácia e a robustez dos resultados obtidos pelo equipamento 

em questão. 

 

Fig. 13 – Resultados obtidos através da utilização do equipamento Genexus 

 

De uma forma geral, os relatórios gerados pelo equipamento Genexus indicam quais os 

genes amplificados e qual a terapêutica(s) mais indicada(s) para cada alteração, à luz 

da evidência científica atual. Os resultados obtidos para este ensaio-piloto encontram-

se representados na Figura 14. Para complementar esta informação, são também 

apresentadas no relatório as referências dos artigos científicos que sustentam estas 
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terapêuticas, assim como o número de ensaios clínicos já realizados. É também 

importante referir que o ensaio-piloto realizado e a comparação de resultados obtidos 

devem ser novamente repetidos no período máximo de 1 ano, uma vez que podem ser 

encontradas novas terapêuticas para mutações que até então não as possuíam. 

 

 

Figura 14 - Relatório emitido pelo equipamento Genexus, indicando as terapêuticas mais 

adequadas para cada uma das mutações encontradas 
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4. Conclusão e Perspetivas Futuras 

De uma forma geral, os objetivos propostos no início deste projeto foram atingidos. 

Tendo em conta todos os resultados obtidos no âmbito deste trabalho, é possível afirmar 

que a aquisição e implementação de um equipamento que permitisse a análise de 

alterações somáticas recorrendo à tecnologia de NGS foi alcançada com sucesso. 

Tendo como ponto de partida a pesquisa realizada previamente, foi selecionado o 

equipamento Genexus, que permitiu colmatar a necessidade existente na empresa em 

questão. Foram também definidos, testados e implementados com sucesso fluxos de 

receção, preparação das amostras e de utilização do equipamento. 

Assim, os dados obtidos e a pesquisa realizada ao longo deste projeto permitem inferir 

que o equipamento Genexus foi testado e é capaz de identificar alterações somáticas, 

fornecendo um relatório que incluiu não só os genes em que foram detetadas mutações, 

mas também artigos científicos atualizados que apresentam as terapêuticas mais 

adequadas a cada mutação encontrada. Desta forma, este trabalho assume-se como o 

ponto de partida para que outros projetos mais detalhados sejam desenvolvidos tendo 

em vista a aquisição de mais conhecimento acerca de outras funcionalidades e também 

das limitações do equipamento. Futuros estudos poderão incluir a utilização de amostras 

de células cancerígenas de outro tipo de patologias oncológicas, tais como, o cancro 

colorretal, entre outros.  
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Anexo 2 


