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EDITORIAL

ARevista da Sociedade Brasileira de Can-
cerologia abre as suas portas para as parcerias
com Sociedades de Profissionais de Sadde que
queiram contribuir oficialmente com artigos,
que vao contar com o logo da respectiva sacie-
dade de especialidade. Isto sera estabelecido
através de um protocolo de intengdes e podera
ser distribuido de forma eletronica em corres-
pondéncia para a sociedade parceira.

Temos a grata satisfacdo de registrarmos
ja nesta edicdo, a parceria com a Sociedade
Brasileira de Psico-Oncologia, dando ja desta-
que a sociedade, pelas suas indmeras contri-
buicdes para o bem estar do paciente com cancer, da sua famflia e dos profis-
sionais de satide que participam da linha de cuidado do paciente com cancer.

As questdes de satde piblica também sdo muito bem vindas nas nos-
sas publicagdes e as experiéncias dos diversos servicos no atendimento aos
pacientes, com o objetivo de registramos a importante contribuicdo das insti-
tuicdes que cuidam dos pacientes com cancer no Brasil.

Temos também uma grande interface com a América Latina e aceitare-
mos artigos de outros pafses de bom grado. Sabemos que o problema do
cancer é maior do que 0s nossos limites geograficos e de que, as solugdes
que cada pais busca no enfrentamento dos problemas, pode iluminar o cami-
nho de outros paises. Juntos seremos mais fortes e tenho a certeza de que, o
controle do tabagismo, a nutricdo, o descanso, os exercicios, enfim, mudanga
de hdbitos, ttm um custo pequeno e uma eficiéncia muito grande na recons-
trucdo da salde de uma nagdo. Assim, estimulamos que tragam para 0 nosso
plblico, o trabalho de departamentos importantes na drea de prevengdo e
qualidade de Vida.

No Brasil, a pesquisa clinica e bdsica, laboratorial, necessita de muito
estimulo e de mais recursos. Também € nosso objetivo trazer mais publicagdes
nestas dreas tdo frutiferas e essenciais da cancerologia. Que as teses académi-
cas tenham espaco e celeridade nas publicagdes desta revista, que pretende
ajudar a implementar o desenvolvimento da ciéncia como base do tratamento
correto e multifatorial.

Quero salientar a lideranga do Dr. Ricardo Antunes como Presidente da
Sociedade Brasileira de Cancerologia, por tornar realidade estas publicagdes.
A Revista Brasileira de Cancerologia agradece a todos que participaram desta
edicdo e convida a todos que queiram trazer a sua contribui¢do para a pujanca
do nosso ambiente técnico e cientifico brasileiro.

Atenciosamente,

Editora-chefe da revista SOCIEDADE BRASILEIRA DE CANCEROLOGIA

Fundada em 25 de julho de 1946, sendo a mais
antiga entidade de cancerologia da américa latina e
uma das que se mantém em atividade na luta contra
o0 cancer hd mais tempo em todo mundo.
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ONCOLOGIA & SEGURANCA JURIDICA

O cancer é um problema de saude publica. E des-
sa maneira que a Politica Nacional de “Aten¢ao Onco-
l6gica”, define o cancer, por meio da Portaria 2439, pu-
blicada em dezembro de 2005. Todo o trabalho a ser
desenvolvido para o controle da doenga no pais devera
respeitar as diferencas de incidéncia e mortalidade por
cancer em cada regido brasileira. O modelo de acGes
programaticas foi substituido pelo de trabalho em rede.

Em nosso ordenamento juridico ha muitas legisla-
¢Oes que protegem e amparam 0s pacientes oncologi-
Cos, para que no momento tdo dificil, entre o diagndstico
e o tratamento, o paciente e sua familia possam usufruir
do melhor tratamento médico: hospitalar ou domiciliar;
disponibilizando de forma facil e gratuita o acesso a: me-
dicagdo, exames, radioterapias, quimioterapias, braqui-
terapia e demais procedimentos necessarios ao cuidado
do paciente.

Nesta senda, cabe ressaltar que aos pacientes on-
coldgicos sdo disponibilizados a outorga de outros di-
reitos, como: aos beneficios previdenciarios (Auxilio
Doenca e Aposentadoria por Invalidez); saque do FGTS
e PIS/PASEP; isencdo do Imposto de Renda; transporte
coletivo gratuito; vagas em estacionamentos publicos e
privados; prioridade na tramitagdo de processos judi-
Ciais, entre outros. Todavia, convém esclarecer que 0s
direitos mencionados no paragrafo anterior serdao anali-
sados individualmente.

Nesse contexto, a previsibilidade Constitucional en-
controu na Carta Politica Promulgada em 1988 em seus
artigos 6° e 196 aos 200. O constituinte deixou claro
que, a saude é um direito social ndo apenas do cidaddo
brasileiro, como também do cidaddo estrangeiro (artigo
6° da CF/88), no mesmo mote o Constituinte prescreve
que é dever da Unido, Estados e Municipios prestar to-
dos 0s servicos a salde aos cidaddos nativos e aos es-
trangeiros residentes ou temporarios no Brasil (artigos
196/200 da CF/88).

Ao longo da jornada presidida por Médicos, Enfer-
meiros, Iniciativa Privada ONGs, sobrevieram entdo as
Leisn°®"s12.732/2014 (A lei dos 60 dias), 13.896/2019 (A
lei que alterou a Lei 12.732/12), inserindo nesta o para-
grafo 3° com a seguinte redacdo: “Nos casos em que a
principal hipotese diagnostica seja a de neoplasia malig-
na, 0s exames necessarios a elucidagdo devem ser rea-
lizados no prazo maximo de 30 (trinta) dias, mediante
solicitacao fundamentada do médico responsavel”, ho-
menageando as Mulheres com Diagndstico de Cancer
de Mama, a terem o direito de iniciar o seu tratamento
em 30 (trinta) dias.

A Lei n° 13.045, de 25 de novembro de 2014, re-
forca a importancia de preparar os servicos publicos e
envolver os profissionais de salde de forma a garantir
atendimento adequado e humanizado. Para isso, de-
vem orientar 0s pacientes sobre 0s sinais e sintomas
da doenga, encaminha-los para a realizacdo de exames
quando houver indicacdo clinica e deixar clara a diferen-
ca entre rastreamento populacional em pacientes assin-
tomaticos e deteccdo precoce.

Também data de maio de 2013 a Portaria n° 874,
que estabelece a nova Politica Nacional de Prevencdo
e Controle de Cancer na Rede de Atencdo - as Pessoas
com Doencas Cronicas (PNPCC-RAS). “Anteriormente,
ja existia uma politica com principios e diretrizes. Mas
nos revimos essa politica e, para além de reafirmar suas
orienta¢des, definirmos quais sdo os papéis de cada
ente federado na organizacdo de acBes de combate e
controle do cancer”, diz Patricia Chueiri, coordenadora
geral de Atencdo as Pessoas com Doengas Cronicas do
Ministério da Saude.

Em paralelo a revisdo da politica, o Ministério in-
cluiu o cancer na rede de atencdo as pessoas com
doencas cronicas. “Trazer a oncologia pra dentro de
uma rede tematica, ajuda no sentido de que antes 0s
hospitais eram habilitados isoladamente”, comenta Pa-



tricia, informando que uma nova portaria — essa de
n° 140, com data de fevereiro de 2014 — redefine os
critérios e parametros para organizagdo, planejamen-
to, monitoramento, controle e avaliagdo dos estabeleci-
mentos de saude habilitados na aten¢do especializada
em oncologia.

De acordo com a coordenadora, esses hospitais pas-
sam a ter uma responsabilidade territorial, ajudando o
restante da rede com o diagnostico ou ainda prestando
apoio matricial na educacdo permanente das equipes.

Agregam-se a essas Leis, as Politicas Nacionais de
Atencdo Integral a Saude da Mulher e do Homem, com a
ideia de se lancar um olhar mais preciso na base primaria
ao atendimento, tanto da salde publica, como na sau-
de privada, de forma a trabalharmos na prevencdo, como
arma eficaz na redu¢do dos novos casos de cancer.

O assunto é tdo sério que demandou dos Nossos
Legisladores, um processo de Integragdo, ou seja, uma
politica que estrutura as a¢Oes na area oncoldgica atra-
vés da integracdo de todos os niveis de aten¢do a saude.
Além da alta complexidade, a atencdo basica e a média
complexidade devem estar articuladas para que seja
possivel diagnosticar mais precocemente 0s tumores.
Toda a estrutura do Sistema Unico de Salide precisa es-
tar envolvida no controle do cancer.

A Portaria também prevé que o sucesso no enfren-
tamento do problema do cancer depende da existén-
Cia de a¢bes em todas as areas ligadas ao controle da
doenca: assisténcia, pesquisa, educa¢do, prevencdo e
vigilancia.

Para alcancgar o seu objetivo, a Politica prevé a cria-
¢do de Redes Regionais de Aten¢do Oncoldgica, interli-
gadas a uma Rede Nacional, que envolverdo diferentes
parceiros governamentais e ndo governamentais em
uma mobilizacdo social para o controle do cancer. As

‘A sociedade de bracos
dados com o governo
pode fazer a diferenca na
divulgacao da prevencdo
contra o cancer".

diferencas regionais em com relacdo a incidéncia e mor-
talidade pelos diversos tipos de tumores e 0s recursos
existentes em cada Unidade da Federagdo serdo respei-
tados por meio da criagdo de Planos Estaduais de Con-
trole do Cancer.

Mais do que a adog¢do de politicas que combatem o
cancer, se faz necessario que cada profissional da sau-
de, seja um propagador, seja um multiplicador das in-
formagoes inerentes a prevenc¢do do cancer, seja na sua
familia, no seu bairro, na sua cidade, nas associacdes,
nas midias sociais.

Um video simples compartilhado nas redes sociais,
dentre elas o Facebook, abordando as questdes ineren-
tes a importancia da preven¢do do cancer, ja é um bom
COmMeco para conscientizarmos Nossa populagdo.

Por fim, a todas as inten¢des de abordagens nesse
contexto, deve seguir uma a outra obedecendo ndo s6
ao nosso Ordenamento Juridico, como também as me-
Ihores praticas médicas e paramédicas.

A sociedade de bragos dados com o governo pode
fazer a diferenca na divulgacdo da prevencdo contra o
cancer.

A unido de amigos, ONGs, AssociacBes de Bairro,
Associa¢des Religiosas, Associa¢cBes Comerciais e Em-
presariais, podem unir esfor¢os, no Combate ao Cancer,
cada qual contribuindo da melhor forma possivel.

| g2 AAAST
Prof. Dr. José Jaime do Valle

Especialista em Direito Médico e Administracéo
Hospitalar pela Faculdade de Medicina do ABC.
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RESUMO

O presente artigo tem como objetivo atualizar sobre a drea da psico-oncologia no
Brasil, esclarecer a atuacdo do profissional psico-oncologista no cuidado e assisténcia
ao paciente oncoldgico e apresentar intervengdes e técnicas psicolégicas que
possibilitam a prevenc¢do e redugdo do distress, ansiedade e depressdo do paciente
durante o tratamento oncoldgico. Para a pesquisa foram utilizadas bases de dados
de artigos cientificos nacionais e internacionais e livros de referéncia na area da
psico-oncologia.

Palavras-chave: Psicologia, Psico-oncologia, Sofrimento emocional, Equipe de
assisténcia ao paciente

ABSTRACT

This article aims to update the field of psycho-oncology in Brazil, clarify the role of the
psycho-oncologist professional in the care and assistance of cancer patients, as well

as present interventions and psychological techniques that enable the prevention and
reduction of distress, anxiety and depression during cancer treatment. For the research,
databases of national and international scientific articles in Portuguese, English and
Spanish, and reference books in the field of psycho-oncology were used.

Keywords: Psychology, Psycho-Oncology, Emotional suffering, Patient care team

INTRODUCAO

A Psico-Oncologia traz em seu historico, além das contribuicBes de Galeno, desco-
bertas cientificas que permitem cada vez mais, nos campos da Psiquiatria e Psicologia,
o entendimento dos aspectos afetivos/emocionais do ser humano que adoece por
cancer. InUmeros pesquisadores vém estudando desde a década de 70, através da psi-
coneuroimunologia, possiveis efeitos de estados emocionais na modificagdo hormonal
e desta na alteragdo do sistema imunolégico. A relacdo entre o estresse e a depres-
sdo com o enfraquecimento do sistema imunoldgico, foram amplamente analisadas
por cientistas pioneiros nesse campo, como Le Shan (1992)", Simonton, Simonton e
Creighton (1987).2

Como area de atuacdo, a psico-oncologia tem seu inicio formal nos Estados Uni-
dos. Dra Jimmie Holland, psiquiatra do Memorial Sloan-Kettering Cancer Center em
Nova lorque, comega, também na década de 70, um servico de atendimento, pesquisa
e treinamento de psiquiatria e psicologia em oncologia.> 4 Seu trabalho tinha como
objetivo responder as seguintes questdes: quais sdo as respostas funcionais frente
ao adoecimento de cancer? As reac8es psicoldgicas negativas refletem um sofrimento
que possa interferir negativamente no tratamento? Quais intervencées técnicas po-
dem ser utilizadas para reduzir o sofrimento do paciente oncolégico?s
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Através desses questionamentos, buscou mensu-
rar o funcionamento fisico, psicolégico, social, sexual
e laboral do individuo com cancer, comparando estes
funcionamentos na auséncia da doenca, com o objetivo
de melhorar a qualidade de vida desses pacientes. Esse,
entre outros trabalhos, foram estabelecendo a funda-
mentacdo da Psico-Oncologia, que foi conceituada por
Hollandé como:

“uma subespecialidade da Oncologia, que procura
estudar as duas dimens&es psicoldgicas presentes no
diagnostico do cancer:

1) o impacto do cancer no funcionamento emo-
cional do paciente, sua familia e profissionais
de salide envolvidos em seu tratamento;

2) o papel das variaveis psicolégicas e compor-
tamentais na incidéncia e na sobrevivéncia ao
cancer.”

Apds conceituar o papel da psico-oncologia, fun-
dou, ao lado de 50 profissionais - membros fundado-
res - de diferentes paises, a Associa¢do Internacional de
Psico-Oncologia (IPOS - International Psycho-Oncology
society), oficializando esta definicdo. Nesses 40 anos de
fundacdo, a IPOS teve grande impacto na divulgacdo da
area da psico-oncologia, formacdo profissional e divul-
gacdo de artigos cientfficos.>4

No Brasil, desde meados dos anos 80, psicdlogos
ja trabalhavam com pesquisa e atendimentos de psico-
terapia com pacientes oncolégicos, de forma isolada.
Foi somente a partir de 1989 que a psico-oncologia co-
mecou a se fortalecer como area de atuagdo dentro da
psicologia da salde. Neste ano foi realizado o primeiro
congresso oficial de psico-oncologia, reunindo varios
pesquisadores brasileiros interessados nesse campo
especifico, assim como profissionais que atuavam em
varias regides do Brasil, tanto em instituicdes de salde
em oncologia, como em clinicas privadas.”®

O interesse nesse campo de pesquisa, assim como
a necessidade de prestar cuidados para esses pacien-
tes, foi crescendo e os congressos continuaram a acon-
tecer, até que em 1994 na cidade de S&o Paulo, durante
o congresso, foi fundada a SBPO - Sociedade Brasilei-
ra de Psico-oncologia com o objetivo de sistematizar a
atuacdo de profissionais na especialidade definida como
Psico-Oncologia, desenvolvendo pesquisas e o aperfei-
¢oamento técnico/cientifico dos Psico-oncologistas bra-
sileiros, assim como, promover discussdes sobre a ética
e o0 exercicio profissional da Psico-oncologia dentro de
todo o territério nacional. No sentido de adequar o tra-
balho do psicélogo atuante na area da psico-oncologia
no Brasil, devido as diferencas sécio-culturais, a pesqui-
sadora Maria da Gldria Gimenes, estrutura uma nova
definicdo para a psico-oncologia brasileira, refletindo
melhor as caracteristicas e necessidades dos pacientes
oncolégicos do nosso pais:®

A Psico-Oncologia representa a area de interface
entre a Psicologia e a Oncologia e utiliza conhecimento

educacional, profissional e metodolégico proveniente
da Psicologia da Saude para aplica-lo:

1°) Na assisténcia ao paciente oncoldgico, sua fa-
milia e profissionais de Salude envolvidos com a
prevencdo, o tratamento, a reabilitacdo e a fase
terminal da doenga;

Na pesquisa e no estudo de variaveis psicolé-
gicas e sociais relevantes para a compreensdo
da incidéncia, da recuperacdo e do tempo de
sobrevida ap6s o diagnéstico do cancer;

Na organizacdo de servicos oncoldgicos que
visem ao atendimento integral do paciente,
enfatizando de modo especial a formacéo e o
aprimoramento dos profissionais da Saude en-
volvidos nas diferentes etapas do tratamento.

Desde entdo, as pesquisas e interesses na especia-
lidade da Psico-Oncologia vem crescendo exponencial-
mente, 0 que culminou com a abertura de varios cursos
de especializa¢do nessa area, tanto a nivel lato sensu,
como stricto sensu, e também em diretrizes obrigato-
rias tanto do Sistema PUblico de Salde Brasileiro (SUS)
como do sistema de Saude Suplementar (ANS), confor-
me preconizam as seguintes portarias:

1998 - PORTARIA N° 3.535/98 atualizada pela POR-
TARIAN® 1.289, DE 16 DE JULHO DE 2002 - Institui como
obrigatoria a presenca de um profissional de Psicologia
em todas as Clinicas ou Instituicdes que atendam a pa-
cientes de cancer;"°

2005 - PORTARIA N° 2439/05 e 741/05 - torna
obrigatoria a presenca de profissional Psicélogo na Equi-
pe para credenciar um Servico que trata cancer (CACON
e UNACON);™

2010 - ANS Resolugdao Normativa 211/2010 e
Instrucao Normativa DIPRO no. 25 atualizada pela ANS
Resolu¢ao Normativa n°® 465, DE 24 DE FEVEREIRO DE
2021 - obrigam todos os planos de saude a cobrir 40
sessdes por ano com profissional Psicélogo para pes-
soas diagnosticadas com cancer.'?

Nos dias atuais, com a solidificagdo da especialidade
e area de atuacdo da psico-oncologia no Brasil, 0 psico-
logo especialista em psico-oncologia passou a aprimo-
rar e lapidar ainda mais suas técnicas e interven¢des
psicoldgicas utilizadas para tratamento mental/emo-
cional do paciente oncoldgico. Os profissionais tém se
dedicado aos estudos e pesquisas frente ao sofrimento
dos pacientes oncolégicos durante todas as fases da
trajetéria do cancer. Atualmente os estudos sugerem
que o distress e o sofrimento psiquico dos pacientes
e familiares apresentam melhoras significativas quando
ha acolhimento e cuidados adequados prestados pelo
profissional qualificado.’ 141516

O termo Distress foi inicialmente utilizado para des-
crever as experiéncias individuais dos pacientes frente
as vivéencias desagradaveis em ambitos psicolégicos, so-
Ciais e espirituais que interferem ativamente no enfren-
tamento do diagndstico e do tratamento. Muito além do
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conceito, o distress traz consequéncias e implicaces
sérias aos pacientes, principalmente por afetar uma fai-
xa de 25-50% dos pacientes com cancer, sendo um fator
de risco potencial para a ndo adesdo ao tratamento e
pior qualidade de vida."

Os sintomas depressivos, também amplamen-
te estudados, foram significativamente associados as
dificuldades de adesdo do paciente aos tratamentos
oncolégicos, e podem estar mais ou menos presentes
dependendo do diagndstico e propostas terapéuticas
possiveis. Um exemplo da gravidade da depressao fren-
te a0 tratamento é referente aos pacientes acometidos
por Canceres de Cabega e Pescoco, no qual sintomas
depressivos considerados moderados ou graves, sem a
presenca da idea¢do e planejamento suicida, estdo as-
sociados a um estado geral de desempenho funcional
pés-operatério mais baixo, taxas mais altas de depen-
déncia de narcéticos, diminuicdo da adesdo ao trata-
mento, e maior tempo de internagdo.”

Intervengdes em Psico-oncologia

Os instrumentos de avaliacdo psicolégica inicial, as-
sim como os testes e técnicas especificas para utiliza-
¢do no acompanhamento do paciente em tratamento
de cancer, tanto individualmente quanto em grupo, seja
em psicoterapia, grupos terapéuticos, psicoeducativos
e de suporte psicossocial, ttm mostrado cada vez mais
efetividade na prevencdo, diminuicdo e melhora de sin-
tomas emocionais, impactando positivamente tanto na
qualidade de vida, quanto na aderéncia ao tratamento
e minimizacdo dos efeitos colaterais causados pelas me-
dicacBes oncoldgicas, sejam elas quimioterapicos, tera-
pias alvo, imunoterapias e radioterapias.

As avaliagdes podem ser feitas de diversas maneiras,
sempre reiterando a necessidade de aperfeicoamento
profissional e estudos constantes, ndo sé de material
tedrico como também do local e necessidade popula-
cional. Desde 2015, nos Estados Unidos, tornou-se lei a
aplicagdo de questionarios aplicados pela equipe para
triar as variaveis psicolégicas e o distress do paciente
frente ao seu diagndstico, bem como avaliar o quadro
psicossocial do mesmo, de forma a prevenir ou dirimir
que os tratamentos bioldgicos sejam prejudicados pelos
fatores emocionais. Esse movimento foi repetido em ou-
tros paises como Canadé e Australia.’

Ainda assim, hd uma crescente que questiona a real
eficacia dessa avaliagdo sem que haja o cuidado conti-
nuado e o encaminhamento, reforcando a necessidade
de ir além da avaliagdo formal, mas também propiciar
um cuidado de qualidade no pés avaliagdo. Sendo uma
das possiveis solu¢des, além do encaminhamento e su-
porte psicossocial, a melhora na eficiéncia da comunica-
¢do entre paciente e equipe, bem como da familia com
a equipe.'®

O trabalho realizado pelo Psico-Oncologista vai
muito além da avaliacdo inicial e da triagem. Claramen-

te 0 acompanhamento psicolégico quando feito desde
0 momento da suspeita da doenca ou até mesmo do
momento do diagndstico, faz com que o sofrimento psi-
quico, principalmente os associados as duvidas e incer-
tezas do que esta por vir ndo tome propor¢des maiores
e tenha o manejo ainda mais complexo. Desta forma, a
pratica clinica em psico-oncologia na assisténcia ao pa-
ciente oncoldgico deve ser realizada nos seus diferentes
momentos: prevencdo, diagndstico, tratamento e sobre-
vida ou luto.?

Existem diversas praticas e abordagens tedricas
para lidar com 0s aspectos psicossociais associados
ao tratamento oncoldgico, podendo focar em sintomas
especificos, como por exemplo no manejo de distress,
da dor, na reducdo de ansiedade, depressdo, insonia;
em momentos particulares do adoecimento, como no
diagndstico, na transicdo de tratamentos, em sessées
de quimioterapia, na alta, entre muitas outras possibili-
dades. Para tais intervenc¢des, amplamente pesquisadas
na area da psico-oncologia, podemos citar as diversas
terapias cognitivo-comportamentais de segunda e ter-
ceira onda, terapia de resolu¢do de problemas, terapia
de suporte, terapia centrada no sentido, terapia CALM,
terapia da dignidade, técnicas integrativas de salde.’ %

A pesquisa, aprimoramento e atua¢do especializada
favorecem que o profissional psico-oncologista ofereca
ao paciente, aos familiares e a equipe de salde uma as-
sisténcia integrada com foco na identificacdo e manejo
das variaveis emocionais que estejam interferindo nega-
tivamente na evolugdo da doenga e na qualidade de vida
do sujeito, seja ele o paciente, os familiares, cuidador ou
profissional de salide envolvido no tratamento.

Desta forma, é importante ressaltar que a atuagdo
da psico-oncologia nao deve ser direcionada apenas
para o paciente, pesquisas apontam quanto os fami-
liares e profissionais da sadde podem ser afetados no
acompanhamento e assisténcia ao paciente oncoldgi-
co.2""?223 Como na psicologia da salde, a psico-oncolo-
gia entende que a assisténcia a triade: paciente-familia-
-equipe é fundamental para a qualidade do tratamento
e qualidade de vida dos envolvidos.

Na atencdo a familia, podemos citar como priorida-
de o suporte emocional nesse processo de adaptacdo a
doenca e as mudangas na dinamica familiar decorrentes
desta; a escuta as questdes psicolégicas e sociais des-
se familiar, na assisténcia na comunicacdo entre os en-
volvidos: familia-paciente e familia-equipe de salde, no
rastreio e tratamento de sintomas como ansiedade, de-
pressdo e estresse. Importante salientar, também, que a
assisténcia ao familiar deve ser pautada quanto aos di-
ferentes tipos de vinculo (pais, filhos, conjuges), deve-se
levar em consideracdo a gravidade da doenga e a forma
como paciente e familiar estdo lidando - enfrentando - o
adoecimento, as consequéncias deste, além de toda a
histéria pregressa do adoecimento e experiéncias desta
familia.” 2" 24 Como toda assisténcia psicoldgica, é fun-
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damental levar em consideragdo a particularidade da
situagdo e como cada pessoa reage de forma Unica e
particular.

A equipe de salde que assiste o paciente oncoldgi-
co é permeada por muitos desafios. A oncologia vem se
desenvolvendo cada vez mais, novas medicacGes, tec-
nologias e interven¢des sdo aprimoradas para melhorar
o tratamento e a sobrevida do paciente. Mas, por outro
lado, apesar de todo avanco, o cancer ainda é consi-
derado como uma doenca grave e que exige muito da
equipe, do ponto de vista emocional e das relagdes com
0 paciente e com os familiares.

Enfrentar diariamente uma doenca que coloca em
risco a vida, questionamentos de ordem existencial,
tratamentos invasivos e com consequéncias que tem
um impacto significativo na vida do paciente e de sua
familia séo questdes muitas vezes deixadas de lado no
ambiente de salde. Estudos em cuidados paliativos e
em psico-oncologia vem aumentando seu olhar para os
profissionais de salide que atuam nessa area. Pesqui-
sas apontam que essas questdes e a enorme demanda
do dia a dia de um centro oncolégico podem favorecer
graves sintomas de depressdo, estresse e de burnout
nos profissionais de salde?2. O aumento da qualidade
de vida da equipe da saude é foco também da atuagdo
do psico-oncologista, objetivando a promocdo de salde
e abrindo espac¢o para que essas questdes de ordem
emocional tenham um acolhimento.

Consideracgdes finais

A realidade da Psico-oncologia no Brasil é de grande
maioria dos profissionais da area de Psicologia, o que
se difere de uma realidade mundial onde os cuidados
prestados ao paciente sdo integrados, ou seja, médicos,
enfermeiros, educadores fisicos, nutricionistas, entre
outros, se unem para buscar um aprimoramento dos
cuidados especializados da Psico-Oncologia em suas
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RESUMO

O artigo aborda diversos aspectos estruturais e éticos da telemedicina. A sua
consisténcia esta na aplicagdo atual de técnicas da comunicagdo interativas,
principalmente por videoconferéncias e demais formas de informacdo, para ajudar
todos os envolvidos na pratica da salde e da doenca. Retrata os desafios e as
dificuldades nas aplicacdes da telemedicina no nosso meio. E por fim, procura
estabelecer um portal entre 0 novo e 0 antigo nesta area, como uma plataforma de
apoio profissional e institucional.

Palavras chave: Telemedicina- Comunicagdo - Técnicas atuais de informacdo em
oncologia

SUMMARY

The article presents and offers several aspects of the strutural and ethics of Telemedicine by
point various interatives aplications in helping people and it s needs in health and desease.
This article also shows the various dificults to the uses of telemedicine in our country.
Finnaly try to show how we can mix this technique with the knowledges of the pass in
communication.

Key words: Telemedicine - Communication -New techniques in medical information

INTRODUCAO

E possivel uma medicina do futuro sem o apoio das atuais tecnologias de comu-
nicagao?

Trata-se de uma questdo primordial cuja resposta implica num olhar ndo apenas
no maquinario comunicativo a ser utilizado, como principalmente os aspectos éticos
e corporativos, nos quais as equipes, como um todo, tem que estabelecer perante os
novos parametros de a¢des institucionais, inclusive por seus gestores.

Neste sentido ha varios aspectos e posicionamentos a considerar para evitar inter-
pretacdes por vezes polémicas. Entretanto a telemedicina veio para ficar, assim como
0 conjunto posicional da sociedade principalmente durante e pds-pandemia, implican-
do até de um olhar na formacdo académica, ndo apenas de um “novo” profissional da
saude, como também numa responsabilidade salutar e ecoldgica mais abrangente.

Mas no que implica a Telemedicina?

No mundo, a teleoncologia comecou a ser utilizada nas populagdes rurais, inclu-
sive para reduzir custos operacionais na salde. A sua pratica de videoconferéncias
informativas j& é uma realidade em varios lugares do Brasil, cujos beneficios séo sen-
tidos ha mais de uma década. A imensiddo continental do pais forca a necessidade de
diminuir as distancias, além da prépria caréncia de profissionais habilitados com uma
otica comunitaria diversa da antiga rotina.
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Esta nova prestacdo de servicos é uma visdo que
rompe os milhares de quilémetros fazendo com que os
diversos aspectos das consultas sejam encurtados atra-
vés de deste didlogo na troca de informacg®es, por vezes
vitais, entre o profissional ndo especialista com um mais
experiente ou especialista, no caso.

O préprio Conselho Federal de Medicina (CFM) ja
teve um posicionamento antagdnico com esta forma de
trabalhar a comunicacdo médica. Ele emitiu a Resolucao
n° 2.227/2018 disciplinando os servicos profissionais
para nova tecnologia. A questdo mais criticada foi que o
médico apds a primeira consulta continuasse a dar assis-
téncia pela chamada teleconsulta e a sua complexidade.

Ndo apenas o CFM que posicionou contra a prati-
ca desta atividade como também os sindicatos médicos
como também organizacbes representantes, insur-
gindo-se contra 0 que advogavam negar a realizagdo
da consulta profissional on-line ndo presencial. Ainda
atualmente ha criticas contra esta pratica medica, prin-
cipalmente no campo da ética, quanto a quebra do sigi-
lo médico, pelo acesso de prontuarios por setores néo
médicos. Entretanto, na pratica ndo faltam exemplos da
telemedicina fazendo diferenca de forma positiva. A difi-
culdade ainda recai sobre um vazio normativo.

Apdés um espaco oficial do CMF, no Brasil, o Minis-
tério da Saude autorizou por meio da portaria n° 467
de 20 de mar¢o de 2020, o uso de Telemedicina em
todo territério nacional . Esta autorizacdo é tempora-
ria com objetivo de reduzir a circula¢ao de pessoas no
ambiente hospitalar, e assim evitar mais exposi¢do ao
Coronavirus.

Assim, o uso de telemedicina estd autorizado em
(1) atendimento pré-clinico do suporte assistencial , (2)
monitoramento e (3) diagndstico ,tanto no meio publico
como privado. Mas nem mesmo com uma argumenta-
¢do consistente, o documento do CFM foi revogado (Re-
solugdo 2227/2018), ficando uma moldura regulatéria
antiga pela Resolugao CFM n°1643/ 2002.

A despeito de falas contrarias, e do distanciamento
virtual entre o médico e o paciente eis os principais be-
neficios da telemedicina (1) Rapidez diagndstica mesmo
a distancia; (2) Seguranca terapéutica assertiva; (3) Com-
pensacdo da caréncia de especialidades mesmo em lo-
cais remotos; (4) Diminui o custo assistencial auxiliando
a operacionalidade do sistema de salde, com possibili-
dade de uma segunda opinido mais abalizada.

Atualmente h& um vasto campo de atuacBes
inclusive incentivado pelo atendimento multidisciplinar
como a telegenética, cuidados de sobrevivéncia , tele
radiologia, telepatologia, fora as informacdes de rotina
dos servicos.

Os ditos acima transportam pela posi¢ao da Onco-
logia no aproveitamento desta tecnologia para facilitar
a relagdo entre os pacientes, familiares, cuidadores, ins-
tituicdes e seus responsaveis médicos. Primeiramente,
deve-se combater o preconceito de que a maquina vai

substituir o profissional. Ndo ha nenhuma hipdtese de
abandono da relacdo, a ndo ser pelo préprio espago vir-
tual, a comunicagdo continua sendo a mesma de forma
insubstitufvel.

No sentido da informagdo, varias instituicdes de
combate ao cancer ja a muito que praticam a telemedi-
Cina para deixar os pacientes mais integrados e huma-
nizados com as mesmas. Por exemplo, o A.C. Camargo
Cancer Center langou uma plataforma de telemedicina,
durante a Pandemia do Covid-19 para que os pacientes
ndo interrompam o seu tratamento e a sua pratica, em
diversos tipos de informacgado, como por exemplo, agen-
damento de consultas, e diversos servicos disponiveis,
inclusive utilizando a nova maquinaria robdtica.

Seguindo uma linha semelhante, Hospital Israelita
Albert Einstein, em Sdo Paulo, lancou o programa da
Teleoncologia, que possibilita a troca de informagdes
entre médicos, via videoconferéncia para determinar a
melhor conduta para o caso discutido, em diversas cli-
nicas e hospitais brasileiros interligados e cadastrados,
obtendo assim, uma segunda opinido especializada por
diversos profissionais.

Entre as mais diversas praticas, destaca-se uma te-
lemedicina intitulada Abrale como um atendimento a
distancia (virtual) oferecido gratuitamente a pacientes
com cancer e doengas do sangue, como a teleorien-
tacdo, e a teleconsulta para uma segunda opinido, e
demais orientacdes sobre praticas medicamentosas
coadjuvantes.

Dentro deste quadro atual, a Sociedade Brasileira
de Cirurgia Oncoldgica (SBCO) também lan¢ou um pro-
grama de avaliagdo de novos casos e triagem para aten-
dimento presencial, inclusive para diminuir a exposi¢do
a virose pandémica.

Com o advento da tecnologia 5G surge uma nova
era em varios campos, principalmente no setor da sau-
de; a grande diferenca do 5 G para os modelos atuais € a
velocidade de transmissdo de dados, como por exemplo
100 vezes maior que a 4G, e da capacidade de conexdo
de aparelhos, além dos seus aspectos econdmicos ex-
pandidos. (Veja, 10/11/ 21 - Carta ao leitor) ;O dominio
desta tecnologia (5G) possibilitard a capacidade de re-
integrar antigas estruturas, numa nova dinamica, trans-
portando para atual realidade o que restou do arsenal
da comunicagdo, na formagdo passada.

Ismael (2005) coloca-se contra um pensamento aca-
démico anacroénico dos ultimos 200 anos sobre a pratica
profissional : 0 médico ainda estad sendo preparado para
se relacionar com a doenga, e ndo com o doente sem
repercutir o que o paciente espera receber do médico,
qualquer que seja a fase do mal que o atinge.

Esta comunicacdo profissional ndo deve ser fruto de
um fendbmeno natural, mas sim cuidadosamente estu-
dada. Embora ndo obedecendo regras rigidas deve pau-
tar um caminho seguro sem desvios, inclusive através
das redes sociais, ou plataformas digitais.
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Paralelamente a necessidade do profissional da
salde se familiarizar com a informatica e navegar na
web, ele precisa ficar atento a um crescente contingente
dos chamados e-pacientes, que estdo protagonizando e
buscando a sua possivel cura, ao lado dos seus terapeu-
tas, de forma participativa via internet, quer pelo Face-
book, Instagram, WhatsApp ou mesmo YouTube.

Os profissionais mesmo com facilidades na comuni-
cacdo devem ficar atentos, principalmente nas redes so-
ciais, para ndo infringir as determinac¢des do Cédigo de
Etica Médica e na Resolucdo de n° 1.974/11 que tratam
de temas como publicidade médica nas redes sociais,
e principalmente no que publicar além do seu perfil e
com carater educativo e elucidativo das rela¢8es profis-
sionais, na preservacdo de sua cidadania digital.
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Finalmente, diante de tantas questdes ou mesmo
afirmacdes, o que atualmente resta para o contingente
de profissionais da salde que se formam para o enfren-
tamento no setor da telemedicina e as formas de comu-
nicagdo virtual?

Neste caso, a sua adapta¢do aos novos desafios de-
vera ser continua e focada no entender do processo de
comunicar como ndo sendo apenas A se colocando para
B ou Z, e vice versa, mas o que A transforma em B ou
Z e vice versa, utilizando a telemedicina e os seus mais
diversos recursos, para transformar a vida de milhares
de vidas, de ambos os lados dos aparelhos, de um lado
os terapeutas e do outro os pacientes usuarios do novo
sistema.

Revista VEJA - carta ao leitor - 10/11/ 2021

AMERICAS - medicina especializada e saide - n°4 - 2018
Ismael JC. O médico e o paciente: breve histéria de uma
relagdo delicada. Sdo Paulo:MG Editores, 2005.

o vk

19



Rev SBC | Sdo Paulo | 2022 | Vol. 22 | n° 61

Carcinoma Epitelial de Ovario: Avaliacao da Assisténcia em um Centro
Oncoldgico Brasileiro

ARTIGO ORIGINAL | ORIGINAL ARTICLE

Carcinoma Epitelial de Ovario: Avaliacao da Assisténcia em um Centro
Oncolégico Brasileiro

Ovarian Epithelial Carcinoma. Evaluation of Care in a Brazilian Cancer Center

Solange Miyabe
Kuwamoto’

Daiane Pereira
Guimaraes’

Fabio Marcelo de Sa Feio’
Marcelo Belesso'
Eliseo Joji Sekiya'

'Instituto de Ensino e Pesquisas Sdo
Lucas

?Instituo Hemomed e Oncologia e
Hematologia

Recebido: 21/01/2022
Aprovado: 12/02/2022

Correspondéncia:

Eliseo Joji Sekiya

Rua Itatiara, 153 - Pacaembd

Sdo Paulo/SP - Brasil - CEP: 01242-020
E-mail: eliseo.sekiya@iepsaolucas.
com.br

DOI: 10.29327/258045.22.61-3

20

RESUMO

Justificativa e Objetivos: O tratamento do carcinoma epitelial de ovario (CEO)
constitui-se num grande desafio, uma vez que seu éxito depende da cirurgia

e tratamento sistémico de qualidade. O Instituto Hemomed de Oncologia e
Hematologia é uma clinica oncoldgica privada que objetiva proporcionar tratamento
humanizado de alta qualidade. Este estudo tem como finalidade avaliar o perfil
epidemiolégico da populagdo com diagndstico de CEO atendida e os resultados da
assisténcia prestada.

Métodos: Foram avaliados os prontudrios das pacientes com CEO tratadas
exclusivamente nesta instituicdo entre 01 de janeiro de 2017 e 31 de junho de 2019.
Foi tracado o perfil epidemioldgico e a sobrevida livre de progressdo ao primeiro
tratamento instituido.

Resultados e Conclusdes: Foram tratadas exclusivamente nesta instituicdo 52
pacientes com CEO, com idade mediana de 59 anos. Dentre elas, 26,92% tinham a
neoplasia em estadio inicial (I e Il) e 73,08%, em estadios avancados (Il e IV). Quanto

a cirurgia, 19,23% das pacientes ndo a fizeram, 23,08% apresentaram citorredu¢do
sub-6tima, 51,92% citorreducdo étima e 3,85%, citorreducdo 6tima com HIPEC. Quanto
ao tratamento sistémico inicial, 5,77% das pacientes ndo a recebeu, a maioria (92,31%)
recebeu carboplatina e paclitaxel e 11,54% recebeu bevacizumab. A sobrevida livre de
progressao mediana foi de 23,44 meses. Sendo assim, conclui-se que nesta instituicao
o perfil epidemioldgico das pacientes com CEO e o resultado oncolégico alcangado com
o tratamento instituido sdo condizentes com o que é reportado na literatura.
Palavras-chave: carcinoma epitelial de ovario, tratamento, dados epidemiolégicos

ABSTRACT

Justification and Objectives: The treatment of ovarian epithelial carcinoma (OEC) is a
major challenge, since its success depends on quality systemic treatment and surgery. The
Hemomed Institute of Oncology and Hematology is a private oncology clinic that aims to
provide high quality humanized treatment. This study aims to evaluate the epidemiological
profile of the population diagnosed with OEC attended and the results of the assistance
provided.

Methods: The medical records of patients with CEO treated exclusively at this institution
between january 1, 2017 and June 31, 2019 were evaluated. The epidemiological profile
and progression-free survival of the first treatment were established.

Results and Conclusion:. 52 patients with OEC were treated exclusively at this institution,
with a median age of 59 years. Among them, 26.92% had the neoplasia at an early stage
(I'and Il) and 73.08%, at advanced stages (Ill and V). As for surgery, 19.23% of the patients
did not undergo it, 23.08% sub-optimal cytoreduction, 51.92% optimal cytoreduction

and 3.85%, optimal cytoreduction with HIPEC. As for the initial systemic treatment, 5.77%
did not receive it, the majority (92.31%) received carboplatin and paclitaxel and 17.54%
received bevacizumab. The median progression-free survival was 23.44 months. Thus, it is
concluded that in this institution the epidemiological profile of patients with OEC and the
cancer result achieved with the treatment instituted are consistent with what is reported in
the literature.

Keywords: ovarian epithelial carcinoma, treatment, epidemiologic data
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INTRODUCAO

O cancer de ovario é a sétima neoplasia mais comu-
mente diagnosticada em mulheres no mundo e a oitava
causa de morte por cancer em mulheres'. Segundo da-
dos do INCA, estima-se que 6.650 casos novos de neo-
plasia do ovario foram diagnosticados no Brasil duran-
te 0 ano de 2020 e que durante o ano de 2018, houve
3.984 mortes pela enfermidade no palis?. De acordo com
os dados do Global Cancer Statistics (GLOBOCAN), em
2018 foram diagnosticados no mundo 295.414 novos
casos de neoplasia de ovario e 184.799 mortes®.

A etiologia do carcinoma epitelial de ovario (CEQ)
ndo é conhecida em sua plenitude, demandando mais
estudos. Atualmente ha evidéncias sugerindo que a ori-
gem destes tumores esta na porcdo distal da tuba de
Falépio, mais precisamente no epitélio fimbrial®. Diver-
sos fatores que elevam o risco de cancer de ovario ja sdo
conhecidos. Entre eles, podemos citar a predisposi¢do
genética, como nas muta¢Bes do BRCA 1 e BRCA 2, que
estdo envolvidas em 65 a 75% dos casos hereditarios
de CEO, sindrome de Lynch, responsavel por 10 a 15%
dos CEOs hereditarios, Peutz-Jegher e outras sindro-
mes raras. Outros fatores de risco incluem o ndmero
de ovulacBes ao longo da vida, histéria familiar de CEO,
tabagismo e condi¢des ginecoldgicas benignas como
endometriose, doenca inflamatdria pélvica e sindrome
dos ovarios policisticos®.

Aproximadamente noventa por cento de todos os
canceres de ovario sdo de origem epitelial (CEO)"Dentre
os CEOs, os principais subtipos histolégicos sdo o sero-
so, endometridide, mucinoso e de células claras®.

Usualmente, o diagndstico do CEO é tardio, uma vez
que em estagios iniciais é uma doenca oligossintomatica
e ndo ha uma estratégia de screening que se mostrou
eficaz para o diagndstico precoce®.

O tratamento inicial do CEO se fundamenta princi-
palmente na intervencdo cirdrgica e na quimioterapia
baseada em platina e taxano’. Desde a década passa-
da é sabido que o tratamento cirdrgico realizado por
cirurgido oncolégico/ginecoldgico, principalmente em
centro de referéncia de grande volume de pacientes,
tem grande impacto na sobrevida. Este conhecimento
surgiu de estudo publicado na Revista Cancer em 2006
e demonstrou que a taxa de sobrevida em cinco anos de
pacientes com carcinoma de ovario nos estagios | e Il foi
de 86% quando a cirurgia foi realizada por cirurgido on-
colégico e 70% quando realizada por ginecologista geral
e para os estagios FIGO Il e IV, a sobrevida em cinco
anos foi de 21% e 13% respectivamente’.

O Instituto Hemomed de Oncologia e Hematologia é
um centro oncoldgico privado que oferece atendimento
interdisciplinar personalizado e humanizado a pacientes
com cancer, com foco em resultados assistenciais. Este
estudo tem a finalidade de avaliar o perfil epidemioldgi-
co da populagdo atendida com diagndstico de CEO e os
resultados da assisténcia prestada.

METODO

Foi realizada analise retrospectiva, através de revi-
sdo de prontuario, das pacientes com CEO tratadas ex-
clusivamente no Instituto Hemomed de Oncologia e He-
matologia, cadastradas entre 01 de janeiro de 2017 e 31
de junho de 2019. Foram excluidos prontuarios em que
haviam equivoco no diagnéstico cadastrado e os casos
de carcinoma de ovario de origem em corddo sexual ou
células germinativas.

Os dados foram coletados e registrados em uma
planilha eletronica e a andlise estatistica foi feita através
de software SPSS. Foram observados os seguintes dados
epidemioldgicos: idade, grau histolégico, estadiamento
ao diagndstico e se havia ou ndo elevacdo do CA 125 (su-
perior ao valor de referéncia). Além disso, foram analisa-
dos os tratamentos cirdrgicos e sistémicos empregados.

Por fim, para avaliar os resultados assistenciais,
foi analisada a sobrevida livre de progressdo mediana
(SLP). Foi definida como SLP o tempo decorrido entre
a data do inicio do tratamento sistémico ou a data da
cirurgia Nos casos em que a paciente ndo demandou
tratamento sistémico, até a data da progressdo de
doenga, ou morte e para 0s outros casos, a data da
dltima consulta.

Este estudo foi realizado apds analise e concor-
dancia da Comissdo de FEtica do Instituto de Ensino e
Pesquisa da Hemomed Instituto de Oncologia e Hema-
tologia, respeitando o sigilo dos dados contidos nos
prontuarios.

RESULTADOS

Foram identificadas 52 pacientes com CEO sub-
metidas a tratamento e seguimento exclusivamente
na Hemomed. A idade variou entre 16 e 80 anos, com
mediana de 59. Quanto ao estadiamento, ha 7 (13,46%)
pacientes no estadio IA, 4 (7,69%) pacientes no estadio
IC, 3 (5,77%) pacientes no estadio Il, 2 (3,85%) pacientes
no estadio IlIA, 2 (3,85%) no estadio 1B, 24 (46,15%) no
estadio l1IC e 10 (19,23%) no estadio IV. Sendo assim, 14
pacientes (26,92%) estavam em estadio inicial (I e 1) e 38
(73,07%) em estadio avangado (Il e V).

Tabela 1 - Distribuicdo etdria das pacientes

Idade ao Diagndstico Nimero Porcentagem

Até 30 anos 4 7,69%
De 31 a 40 anos 7 13,46%
De 41 a50 7 13,46%

De 51 a 60 anos 10 19,23%
De 61 a 70 anos 12 23,08%
>=71 Anos 12 23,08%

Total 52 100,00%
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Tabela 2 - Distribuicdo por estadio

Nimero Porcentagem
| 11 21,15%
Il 3 5,77%
I 28 53,85%
\Y 10 19,23%
Total 52 100,00%

Quanto ao grau histoldgico, 36 (69,23%) tinham neo-
plasia de alto grau, 7 (13,46%) de baixo grau, 7 (13,46%)
de grau intermediario e em 2 (3,85%) casos nao havia
informacao.

Quanto a elevagdo do CA 125, em 41 (78,85%) ca-
sos, este marcador estava elevado ao diagnoéstico, em 8
(15,38%) estava em niveis normais e em 3 (5,77%), ndo
obtivemos a informacdo.

Quanto ao tratamento cirdrgico, 10 (19,23%) nao
realizaram cirurgia, 12 (23,08%) realizaram cirurgia sub-
-6tima, 27 (51,92%) cirurgia 6tima, 2 (3,85%) cirurgia oti-
ma com HIPEC e em um (1,92%) caso ndo havia infor-
magao.

Quanto ao tratamento sistémico inicial de primeira
linha e adjuvante, 3 pacientes (5,77%) ndo o receberam,
34 (65,38%) receberam carboplatina e paclitaxel a cada
21 dias, 5 (9,62%) receberam carboplatina e paclitaxel
semanal, 9 (17,31%) receberam carboplatina e paclitaxel
no regime de dose densa, 1 (1,92%) recebeu carboplati-
na e gemcitabina.

Grafico 1 - Curva de sobrevida livre de progressao

Além do tratamento baseado em platina, 6 (11,54%)
pacientes receberam a adi¢do de bevacizumab e em 2
(3,85%) casos, apds o uso de carboplatina e paclitaxel,
houve substituicdo desta droga por gemcitabina.

Foram utilizadas, nesta instituicdo, de forma majori-
taria (48 pacientes, perfazendo 92,31% de todas as pa-
cientes amostradas), os regimes classicos utilizados no
cenario exposto: carboplatina AUC 5 - 6 com paclitaxel
175 mg/m2 a cada 21 dias (carboplatina e paclitaxel a
cada 21 dias); carboplatina AUC 2 e paclitaxel 60 mg/m2
semanalmente (carboplatina e placlitaxel semanal ou
carboplatina e paclitaxel dose densa (carboplatina AUC
6 no D1 e paclitaxel 80 mg/m2 no D1, D8 e D15, a cada
21 dias).

Quanto a SLP, foram passiveis de andlise 51 pacien-
tes (em um caso ndo foi possivel determinar data da ci-
rurgia). O tempo de seguimento variou de 1,15 meses a
40,85 meses (mediana de 21,56 meses) e a SLP variou
de 12,4 a 34,4 meses, com a mediana de 23,44 meses.

Em relacdo a SLP de acordo com sub-grupos (es-
tadio, grau, cirurgia e regime de tratamento sistémico
empregado), ndo foi possivel analisar impacto destas
variaveis pois o numero de pacientes em cada grupo é
pequeno.

DISCUSSAO

Ao observar o perfil epidemioldgico das pacientes
atendidas na Hemomed, nota-se que ha uma consonan-
cia com a literatura.

Segundo o National Cancer Institute, a idade media-
na ao diagndstico de CEO é de 63 anos e na realidade
desta instituicdo, foi ligeiramente inferior, 59 anos®.
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A literatura mostra que a maioria dos CEOs sdo diag-
nosticados no estagio lll, sendo a grande maioria deles
(84%) no estagio IlIC. No estadio IV, encontram-se de 12
a 21% das pacientes®. Foram identificadas, na presente
analise, a maioria das pacientes em estadios avancados,
sendo em sua grande maioria lll C e IV (34 pacientes,
representando 65,38% desta amostra).

Quanto ao tratamento empregado, foram utilizados
0s esquemas de tratamento preconizados pelas diretri-
zes do NCCN°e ESMO'™ da época.

Utilizou-se carboplatina e paclitaxel nas pacientes
que tinham indicagdo de tratamento sistémico em trés
modalidades: carboplatina e paclitaxel a cada 21 dias,
dose densa e semanal. Adicionou-se também bevacizu-
mab Nos casos sem contra-indicagdo a droga.

A SLP mediana observada, de 23,44 meses, é con-
dizente com a encontrada na literatura'-'>. Ha que se
pontuar que a definicdo empregada na sobrevida livre
de progressdo difere ligeiramente da literatura em geral,
que usualmente a considera como tempo decorrido da
randomizagdo até a data da progressdo de doenca ou
morte. Assim, a sobrevida livre de progressdo reportada
neste estudo pode estar subestimada.

O estudo MITO-7, que comparou a utilizagdo de
carboplatina e paclitaxel semanal versus a cada 21 dias,
demonstrou sobrevida livre de progressdo mediana, em
pacientes em estadio IC a IV, de 17,3 meses para o braco
que recebeu tratamento a cada 21 dias e de 18,3 meses
no braco que recebeu tratamento semanal (paclitaxel
60 mg/m2 e carboplatina AUC 2)"

O estudo JGOG 3016, que comparou carboplatina e
paclitaxel a cada 21 dias versus dose densa em pacien-
tes com CEO em estagios Il a IV, demonstrou, no braco
de tratamento dose densa (carboplatina AUC6 a cada 21
dias e paclitaxel 80 mg/m2 semanal), uma sobrevida li-
vre de progressao de 28,2 meses no brago que recebeu
o tratamento dose densa e de 17,5 meses no braco que
recebeu tratamento a cada 21 dias'?: Estes resultados
ndo se confirmaram posteriormente em outros estudos
realizados no ocidente, em que se observa sobrevida li-
vre de progressao mediana que varia entre 10,3 meses
e 25,3 meses, sem beneficio adicional na utilizagdo do
regime dose densa™™.

A utilizagdo de bevacizumab no contexto do CEO
se consagrou através do estudo ICON 7, que demons-
trou aumento de SLP, especialmente nas pacientes com
maior volume de doenca (estadio IV ou estadio Ill com
mais de 1 cm de doenca residual™.

Recentemente a ANVISA aprovou o uso do inibi-
dor de PARP, olaparib, para pacientes com mutagdo de
BRCA1/2 e carcinoma seroso de alto grau, platino-sen-
sivel, que tenham tido resposta parcial ou completa a
quimioterapia, tanto apés primeira linha de tratamen-
to quanto na doenca recorrente. Oparib demonstrou
expressivo impacto na sobrevida livre de progressdo,
especialmente para as pacientes com mutacdo de

BRCA e outras formas de deficiéncia de recombinacdo
homdloga.

STUDY-19 foi um estudo de fase 2 que randomizou
265 pacientes com carcinoma de ovario de alto grau
platino-sensivel recorrente, que haviam alcancado res-
posta parcial ou resposta completa a Ultima exposicao
a terapia com platina, em dois bragos: manuteng¢do com
olaparib ou placebo. Na populagdo geral, independente
do status do BRCA, houve um aumento da SLP de 4,8
meses para 8,4 meses, o que implicou na reducao do
risco de progressao de 65%"°.

Na sequéncia citamos o SOLO-2, estudo de fase 3,
que comparou olaparib com placebo na manutengdo
de pacientes com CEO de alto grau platino-sensivel que
haviam tido resposta completa ou parcial ao Ultimo re-
gime de guimioterapia baseada em platina. Este estudo
contemplou apenas pacientes com mutagdo de BRCA e
resultou em um aumento de SLP de 5,5 meses para 19,1
meses, com HR = 0,30".

A atualizacdo deste estudo foi apresentado na ASCO
de 2020 e sob o ponto de vista de sobrevida, houve ine-
quivoco ganho para esta populacdo; a sobrevida me-
diana aumentou, com a utilizagdo de olaparib, de 38,8
meses para 51,7 meses, com HR de 0,74 &,

A aprovagdo de olaparib como terapia de manuten-
¢do em pacientes com CEO platino-sensivel apds primei-
ra exposicdo a platina se deveu ao estudo SOLO 1, que
comparou manuten¢do com olaparib versus placebo,
apo6s a primeira exposicdo a carboplatina e paclitaxel
em pacientes com muta¢do somatica ou germinativa de
BRCA 1/2. A taxa de pacientes livres de progressdo de
doenga ou morte em 3 anos foi de 60% no grupo que
recebeu tratamento e de 27% no grupo que recebeu
placebo, 0 que se traduziu numa redug¢do do risco de
progressao de doenga ou morte de 70%'.

A atualizagdo do SOLO-1 foi apresentada na ESMO
em 2020, ap6s 5 anos de seguimento demonstrou uma
SLP de 56 meses no grupo em uso de olaparib e de 13,8
meses com placebo®.

Em 2019, foi publicado o estudo PAOLA-1, que
avaliou a adicdo de olaparib a manutencdo com beva-
cizumab em pacientes que tiveram resposta completa
ou parcial a primeira linha com carboplatina, paclitaxel
e bevacizumab e demonstrou, para a populagdo geral,
independente do status do BRCA ou da proficiéncia ou
deficiéncia de recombinacdo homodloga, aumento da
SLP de 16,6 meses para 22,1 meses, com significancia
estatistica. No sub-grupo de pacientes com deficiéncia
de recombinacdo homologa, o beneficio foi ainda mais
expressivo (aumento da SLP de 17,7 meses para 37,2
meses, com reducdo do risco de progressdo ou morte
em 77%)%".

Além do olaparib, outros inibidores da PARP tém
sido estudados. Citamos aqui niraparib, aprovado recen-
temente pela ANVISA como terapia de manutengdo para
pacientes com CEO de alto grau, seroso e endometrioi-
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de, com resposta apdés tratamento inicial ou de doenca
recorrente com taxano. Tal aprova¢do se deu baseada
em dois estudos de fase 3, 0o NOVA22 e 0 PRIMAZ,

O estudo NOVA randomizou 553 pacientes com
carcinoma ovariano de alto grau recorrente, que haviam
respondido a platina, para receber terapia de manuten-
¢do com niraparib ou placebo. Houve significativo ganho
de SLP entre as pacientes com mutac¢do de BRCA, redu-
zindo o risco de progressao em 76% no sub-grupo que
obteve resposta parcial a quimioterapia e em 70% no
sub-grupo que obteve resposta completa. Mesmo en-
tre as pacientes que ndo haviam mutac¢do de BRCA, a
reducdo do risco de progressdo de doenca foi de 65%
nas que tiveram resposta parcial e 62% nas que tiveram
resposta completa a quimioterapia.

J& o estudo PRIMA, investigou a manutencdo de ni-
raparibe em pacientes com carcinoma de alto grau, se-
roso ou endometridide, FIGO Ill e IV, apds citorredugdo
com doenca residual e resposta apés a primeira expo-
sicdo a quimioterapia baseada em platina. Houve me-
Ihora de SLP em toda a populagdo (de 8,2 meses para
13,8 meses) e ainda mais importante no sub-grupo com
deficiencia de recombina¢do homodloga (de 10,4 meses
para 21,9 meses).

Outro inibidor de PARP que vale citacdo é rucaparib,
que no estudo de fase 3 ARIEL 3 demonstrou benefi-
cio semelhante aos demonstrados pelos estudos com
olaparib e niraparib, principalmente no sub-grupo com
mutacdo de BRCA e no sub-grupo com deficiéncia de re-
combinacdo homdloga. Este estudo avaliou 564 pacien-
tes com diagndstico de carcinoma de ovario de alto grau
recorrente, platino-sensivel, com resposta completa ou
parcial apés o Ultimo tratamento baseado em platina.
Para a populagdo com mutagdo de BRCA, houve aumen-
to da SLP de 5,4 meses para 16,6 meses?.
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Rucaparib esta aprovado pela FDA para tratamento
de manutenc¢do para pacientes com CEO de alto grau
recorrente apds resposta a terapia baseada em platina
e para pacientes com mutacdo de BRCA 1/2 apds falha a
duas ou mais linhas de tratamento.

Anteriormente a publicacdo do estudo ARIEL 3, es-
tudo de fase I/ll, demonstrou tolerabilidade (na dose de
600 mg duas vezes por dia) e resposta robusta (59,9%
das pacientes por RECIST e 83,3% por RECIST/CA-125)
em pacientes com mutac¢do de BRCA e CEO platino-sen-
sivel e platino-resistente®.

Também merecem mencdo veliparib, que demons-
trou, em estudo de fase 3, beneficio proporcional aos
inibidores da PARP citados previamente?, e talazoparib,
estudado mais extensamente no tratamento do cancer
de mama e, em menor propor¢ao, no cancer de ovario?.

CONCLUSAO

Conclui-se, entdo, que o perfil epidemiolégico das
pacientes com CEO tratadas exclusivamente na Hemo-
med é condizente com o que se reporta na literatura
mundial e que o tratamento empregado nesta institui-
¢do produz resultados s semelhantes.
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No momento em que 0 acesso aos inibidores de PARP
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Hemomed, os resultados assistenciais com a incorpora-
¢do desta nova classe de drogas na pratica clinica.
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INTRODUCAO

Histologicamente maligno composto por estruturas epiteliais e mesenquimais de
baixo grau'?, esse tumor 6sseo se assemelha ao ameloblastoma, anteriormente cha-
mado de adamantinoma mandibular® e é originado dos ameloblastos, células precurso-
ras do esmalte dentdrio. A histopatologia do adamantinoma de 0ssos longos continua
obscura, e embora se aceite sua origem epitelial, hd quem defenda a natureza vascular
da lesao*. Apesar da semelhanca com o ameloblatoma, ndo se estabelece qualquer re-
lacdo entre as duas condi¢bes'>¢. Embora remota, ha a discussao sobre a relagdo com a
osteofibrodisplasia de ocorréncia cortical exclusiva’'®, por isso o diagndstico diferencial
entre os dois processos deve sempre ser cogitado. Tanto a osteofibrodisplasia, quanto
0 adamantinoma de 0ssos longos, apresentam boa evolu¢do pds-operatoérial”.

O adamantinoma de 0ssos longos é uma rara neoplasia do 0sso, representando
menos de 0,4% dos tumores 6sseos malignos. Primeiramente descrito por FISCHER
em 1913, o adamantinoma geralmente esta localizada na diafise da tibia (80%)'., aco-
metendo individuos na segunda e terceira década de vida, podendo variar ate a quarta
década em alguns casos.

Clinicamente apresenta-se com dor, podendo evoluir com deformidade progres-
siva e aumento de volume local?!", raramente manifestando-se em criancas e adoles-
centes'>'3, Pelo seu comportamento indolente e variedade de diagndstico diferencial,
geralmente ndo é diagnosticado nas fases mais precoces da doenca, podendo evoluir
com metastase pulmonar e recorréncia local.

RELATO DE CASO

Paciente feminino, 12 anos, com histéria de dor insidiosa e progressiva na perna
esquerda sem histéria de traumas e sem alterac¢8es sistémicas. Procurou atendimento
ortopédico, no qual foram realizadas radiografias da perna esquerda, sendo identi-
ficada lesdo litica no ter¢co médio da diafise da tibia, na ocasiao, foi encaminhada ao
Hospital do Servidor Publico Estadual (HSPE) para seguimento.

No primeiro atendimento no HSPE, foram realizadas radiografias da perna esquer-
da incidéncias anteroposterior (AP) e perfil (figura1). Identificada lesdo litica no ter¢o
médio da diafise da tibia, sendo solicitada uma Tomografia Computadorizada da perna
esquerda (figura 2) e indicada a realiza¢do de bidpsia fechada (figura 3).

Apos processamento do material colhido evidenciou-se a presenca de populacao
celular bifasica proliferativa: epitelial basaldide e fusocelular fibro-dssea (figura 4), in-
dicando diagnostico de adamantinoma de tibia.

Realizada Ressonancia Magnética (figura 5) para avaliagdo do acometimento Os-
seo e de partes moles, com intuito de posterior planejamento cirdrgico.

Para o caso foi indicado tratamento cirdrgico, utilizando a técnica descrita por Tsu-
chiya et al.¥, na qual se utiliza de nitrogénio liquido.

Com a paciente em posi¢ao supina, foram obtidas imagens sob fluosroscopia em
AP da perna esquerda, a fim de demarcar as margens cirlrgicas, previamente defini-
das através do exame de RNM da perna esquerda. Com a margem definida e demar-
cada na pele como 16cm distal a articulagdo do joelho e 8cm proximal da articulagdo
do tornozelo (figura 6a), foi seguida de uma incisao na face anteromedial da tibia de
aproximadamente 20cm, abrangendo toda a extensdo do 0sso a ser ressecado, frag-
mento de 11cm, abrangendo a cicatriz da biopsia previa (figura 6b).
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Figura 3: Imagens intraoperatérias, bidpsia fechada

Anatomo Patoldgico - Novo

Relatério Macroscépico:
Tibia. O material é recebido em formalina e consiste de multiplos fragmentos irregulares medem 6,0x5,5x1,5 cm em conjunto,
constituidos por tecido acastanhado, de consisténcia elastica. Todo o material foi submetido a estudo histoldgico - 4B/MF.

Diagnostico:
Resseccao de lesdo de tibia:
e Adamantinoma 6sseo, com as seguintes caracteristicas:
* Populagdo bifasica proliferativa: epitelial basaloide e fuso celular fibro-éssea.
* Auséncia de dreas de necrose .
e Ausénciade figuras de mitoses atipicas.
* Presenca de neoplasia em todos os fragmentos analisados.

Figura 4: Anatomopatologico
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Figura 6: A. Marcacdo na pele; B. Incisao

A seguir foi realizada a liberagdo de partes moles para facilitar a fixagcdo do fragmento num passo futuro. Uma
expor toda a regido a ser ressecada. Com a demarcagdo serra foi utilizada para realizar a osteotomia proximal e
da margens proximal e distal no osso, foi feita uma prefi- distal, sendo possivel a ressec¢do em bloco da regido aco-
xacdo de uma placa medial na tibia (figura 7a), a fimde  metida (figura 7b).
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Figura 7: A. Pré-fixacdo da placa medial; B. Osteotomia; C. Excisdo do fragmento 6sseo

Como descrito por Tsuchiya et al.'¥, apds a ressec-
¢do em bloco da lesdo, os tecidos moles aderidos ao
osso foram removidos e o osso foi curetado (figura 8a).
Seguindo o protocolo sugerido por Tsuchiya, o fragmen-
to foi submerso em nitrogénio liquido por 20 minutos,
seguido por 15 minutos em temperatura ambiente e
mais 10 minutos em agua destilada. (figura 8b)

Com o auxflio de fluoroscopia foi realizada a fixagdo
da placa medial na tibia. Apds, o fragmento ésseo aco-
metido foi reposicionado, sendo preciso realizar a sua
fixacdo a placa medial com 2 parafusos monocorticais.
Em seguida, uma segunda placa bloqueada, essa lateral,
foi fixada, contribuindo na estabilidade do fragmento 6s-
seo (figura 9).

B ol

Figura 8: A. fragmento 6sseo curetado; B. submersdo em nitrogénio liquido
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Y -
FIGURA 9: fixacdo com placas bloqueadas lateral e medial

No pds operatdrio imediato foi recomendada carga
proprioceptiva, sendo liberada carga parcial, com auxilio
de muletas, apds 3 semanas. Procedendo-se a liberacdo
da carga de acordo com a avaliacao clinica e radiografica
obtida (figura 10).

Figura 10: RX pds operatério 4 semanas

DISCUSSAO

O adamantinoma de 0ssos longos é uma neoplasia
maligna rara de baixo grau, de crescimento lento, po-
dendo acometer esqueleto apendicular, porém é encon-
trada mais comumente na tibia (80%). Sua caracteristica
bimodal na histologia torna o diagndstico dificil, e tem a
dislpasia fibrosa como principal diagndéstico diferencial.
O achado clinico mais frequente é a dor?, insidiosa
neste caso descrito, e raramente evolui com fratura. Os
métodos de imagem evidenciam lesdo da cortical inicial-

mente excéntrica, litica, de limites imprecisos, alongada,
com maior eixo ao longo do 0sso!"?. Neste caso denota-
-se uma lesdo litica na medular éssea adjacente a lesdo
cortical, o que possibilitou levantar a hipétese de uma
lesdo mais agressiva em despeito a uma les&o fibrosa
de cortical.

A fim de confirmar a presenca da lesdo foi lanca-
do mé&o da tomografia computadorizada (TC) e da res-
sonancia magnética (RM), avaliando a real extensdo do
tumor a fim de orientar os limites da resseccdo cirdrgica.
A bidpsia é obrigatdria pela suspeita de agressividade da
lesdo e, no Nosso servico, realizada de forma percutanea
com agulha na possivel via de acesso cirdrgico.

Por se tratar de um tumor maligno de baixo grau,
ndo ha indicacdo de terapia neoadjuvante, sendo indica-
do a ressec¢do com margem ampla da lesdo.

Ha varios métodos de reconstrucdo descritos para
tumores de tibia, como por exemplo fibula vasculariza-
da e tibializacdo da fibula que devem ser considerados
principalmente em paciente jovens, apresentando um
alto potencial curativo. A reconstru¢do com endoprote-
se é citada na literatura e usada em casos selecionados,
mas apresentam resultados limitados nessa topografia.
Ressaltamos nesse caso a utilizagdo da crioterapia da
lesdo com posterior reconstru¢do com placas (“Método
de Frozen"), descrito pelo professor Dr Tsuchiya'. Essa
técnica consiste na excisdo em bloco do tumor incluin-
do a resseccao de partes moles adjacentes com carac-
teristicas tumorais, seguido da preparacdo do segmento
0sseo ressecado através de curetagem exaustiva e e
retirada de todo tecido tumoral externo e intramedu-
lar. Apos esse procedimento é realizado a submerséo
de todo o segmento em nitrogénio liquido durante 20
minutos, em seguida é deixado em temperatura am-
biente durante 15 minutos, e, finalmente, mergulhado
em agua destilada durante 10 minutos. Posteriormente,
0 segmento 6sseo é devolvido visando a reconstrucdo, e
fixado com uso de haste intramedular ou placa.

O tratamento com nitrogénio liquido tem varias van-
tagens, incluindo baixo custo, manutengdo das proprie-
dades osteoindutivas e osteocondutivas'®, manuten¢do
da conformacdo dssea e matriz cartilaginosa, forga bio-
mecanica suficiente, ndo transmissdo de doengas e
ndo rejeicdo imunoldgica por ndo ser necessario uso
de 0sso proveniente de banco de osso. Como compli-
cagdes mais comuns com o processo de reconstru¢do
apos utilizar o nitrogénio liquido, temos a infeccdo, a
pseudoartrose, reabsorcdo do fragmento dsseo e fratu-
ra do fragmento reinserido.

O seguimento dos pacientes por longo prazo é fator
de extrema importancia para avaliarmos a evolu¢do da
doenga.
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RESUMO

Sarcomas de tecidos moles (STM) sdo tumores heterogéneos que surgem de tecido
conjuntivo, articulac®es, musculo, gordura, nervos periféricos e vasos sanguineos.
Embora possam surgir em qualquer local, cerca de 15% ocorrem nas extremidades
superiores. Tumores benignos de tecidos moles sdo até 100 vezes mais comuns

do que tumores malignos nas extremidades superiores. A raridade dos STM nos
membros superiores, combinada a preponderancia de lesGes benignas, pode resultar
em retardo no diagndstico e complicacdes no tratamento, gerando a necessidade de
ampliar o conhecimento neste ambito. O objetivo deste artigo € apresentar revisao
da literatura pertinente aos STM mais comuns Nos membros superiores.
Palavras-chave: Extremidade Superior; Oncologia Cirdrgica; Radioterapia;
Salvamento de Membro; Sarcoma; Sarcoma Sinovial.

ABSTRACT

Soft tissue sarcomas (STS) are heterogeneous tumors that arise from connective tissue,
Joints, muscle, fat, peripheral nerves, and blood vessels. Although they can arise anywhere,
about 15% occur in the upper extremities. Benign soft tissue tumors are up to 100 times
more common than malignant tumors in the upper extremities. The rarity of STS in the
upper limbs, combined with the preponderance of benign lesions, may result in delayed
diagnosis and complications in treatment, generating the need to expand knowledge in this
area. The aim of this article is to review the literature relevant to the most common STS in
the upper limbs.

Keywords: Upper Extremity; Surgical Oncology, Radiotherapy; Limb Salvage, Sarcoma;
Sarcoma, Synovial.

INTRODUCAO

Sarcomas de tecidos moles (STM) sdo tumores malignos raros' e heterogéneos?
que surgem a partir do tecido conjuntivo, articulages, musculos, gordura, nervos pe-
riféricos e vasos sanguineos.? Fatores que predispdem ao desenvolvimento de STM in-
cluem exposi¢do a radiacdo ionizante, linfedema e certas condi¢8es hereditarias, como
neurofibromatose e sindrome de LI-FRAUMENI - entretanto, apenas pequena fracao
de pacientes tém fatores de risco claramente definidos.?

Os STM representam menos de 1% dos canceres diagnosticados anualmente, com
incidéncia de 2-3 casos por 100.000 individuos." Cerca de 60% dos STM se desenvol-
vem nos membros; 15-25% afetam o membro superior,’ sendo que 5-10% afetam
a mdo ou punho' e o cotovelo esta envolvido em menos de 1% dos casos.* Tumores
benignos de tecidos moles sdo até 100 vezes mais comuns do que tumores malignos
nas extremidades superiores.? A raridade dos STM nos membros superiores, combi-
nada a preponderancia de lesBes benignas, pode resultar em um curso diagnostico
menos agressivo para pacientes com massas de extremidade superior, atrasando e
complicando o tratamento.?

O comportamento clinico dos STM é frequentemente enganoso e o diagnostico
pode ser adiado devido ao crescimento lento caracteristico das lesdes, que permane-
cem assintomaticos por muito tempo."#®Devido a proximidade anatémica as estrutu-
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ras neurovasculares, os sintomas surgem mais cedo nos
tumores localizados no cotovelo.

O exame fisico deve qualificar o tumor (tamanho,
adesdo, consisténcia, invasdo cutanea etc.), avaliar as
consequéncias locais (funcionais, vasculares, neurol6-
gicas) e, em geral, palpar os linfonodos (sarcomas epi-
telioides, sarcomas sinoviais e outros tipos histolégicos
podem apresentar disseminacdo linfatica) e identificar
sindromes genéticas associadas (tumor maligno das
bainhas nervosas periféricas e neurofibromatose tipo |,
sindrome de LI-FRAUMENI etc.) ou mesmo exposicdo a
cancerigenos (herbicidas, pesticidas, radiagéo).!

Radiografias simples de tumores de tecidos moles
permitem afastar o diagndstico de tumores 6sseos'
e detectar e definir o padrdo de mineralizacdo das le-
sBes,”?auxiliando no diagndstico/diagndstico diferencial
(miosite ossificante, calcinose tumoral, malformacées
vasculares, gota, condrossarcoma mesenquimal ex-
traesquelético, osteossarcoma extraesquelético, lipos-
sarcoma e sarcoma sinovial), além de prover valiosa
informac&o sobre a densidade tumoral (tumores adipo-
citicos)® e eventual envolvimento do osso subjacente.””

A ultrassonografia constitui metodologia de avalia-
¢do inicial dos tumores de tecidos moles® e na avalia-
¢do de suspeita de acometimento linfonodal dos STM.!
As lesBes sdo identificadas mediante impedancia acUs-
tica e distor¢ao da anatomia local,® especialmente nas
extremidades superiores, onde a maioria tem localiza-
¢do superficial e acessivel."*# O efeito DOPPLER é util no
acesso a vascularizagdo dos tumores e na diferenciacdo
entre lesGes cisticas e sdlidas com &reas cisticas, de im-
portancia no diagndéstico e planejamento pré-operatoé-
rio.? STM costumam ser hipoecdicos e hipervasculares e
a aparéncia dos tumores sélidos, usualmente inespecifi-
ca.? Evidéncia moderada sustenta que este método au-
xilia na distin¢gdo entre tumores benignos e malignos de
tecidos moles.” Existe consenso quanto a indicagdo na
avaliacdo de tumores pequenos (<5 cm) e superficiais.’
LesBes maiores e profundas ndo permitem avaliacdo
adequada por esta modalidade.?

Diante do diagndstico de tumor de tecidos moles
com caracteristicas clinicas e imagioldgicas de agressivi-
dade bioldgica, é necessario realizar exames de imagem
adicionais, buscando informacdes sobre extensdo local,
disseminac¢do a distancia (metastases) e diagnéstico his-
tolégico destas lesdes,”? definindo o seu estadiamento.

A ressonancia magnética (RM) constitui o pilar na
avaliacdo por imagens dos STM."#7° Os fatores determi-
nantes para o estadiamento, referentes a morfologia da
lesdo, sdo tamanho e extensdo local, melhor avaliados
através da RM contrastada, utilizando técnicas avanga-
das de perfusdo e difusdo, que permitem determinar a
configuracgdo, localizacdo, profundidade, tamanho e ex-
tensdo local destas lesGes e sua relacdo com musculos
isolados, compartimentos musculares, planos fasciais,
estruturas neurovasculares, articulagdes e 6rgdos situa-

dos em sua proximidade.”® E mandatério realizar este
exame antes de realizar a bidpsia' e obter imagens de
todo 0 segmento anatdémico acometido.”®

A tomografia computadorizada (TC) do segmento
afetado por STM so6 é relevante se a RM ndo puder ser
realizada' ou se houver invasdo'ou erosdo® 6ssea ou
reacdo periosteal adjacente ao tumor.?

A disseminacdo a distancia constitui o principal fator
prognostico dos STM. Sarcomas possuem via de difuséo
preferencial hematogénica - pulmdo e esqueleto sdo os
sitios mais frequentes para o desenvolvimento de metas-
tases.”? Apesar de menos frequente, o comprometimen-
to linfatico tem importancia no prognostico - em 11%
a 20% dos casos,?alguns subtipos histoldgicos de STM
podem disseminar para linfonodos locorregionais®”®
(sarcoma sinovial,"#721% sarcoma epitelioide,3>79'" sar-
coma de células claras,'”? angiossarcoma'>”? e rabdo-
miossarcoma’?).

Na avaliagdo do pulmdo, sdo utilizadas radiografias
do térax,”? e/ou, preferencialmente, TC do térax de alta
resolucdo,'>*”? mais sensivel na deteccdo de lesdes. A
National Comprehensive Cancer Network (NCCN) reco-
menda a realiza¢do de TC do abddmen e pelve no es-
tadiamento de alguns STM com propensdo para me-
tastases nestes sitios: lipossarcoma mixoide, sarcoma
epitelioide, leiomiossarcoma e angiossarcoma.””?

Aindicagdo rotineira de RM de corpo total,”® PET-CT
(pdsitron emission tomography - computed tomogra-
phy),"*>72 ou PET-MRI (pdsitron emission tomography -
magnetic resonance imaging)’° ainda esta sob avaliacdo
no estadiamento dos STM. Quando necessarias, podem
ser realizadas na avaliagdo de sitios suspeitos, pois, o
exato estadiamento da doenga possui impacto no trata-
mento e no desfecho clinico,”? e na avaliagdo da respos-
ta ao tratamento neoadjuvante.*

A bidpsia completa o estadiamento clinico, confir-
mando o diagndstico®*” e determinando o grau histo-
l6gico dos sarcomas pelo exame anatomopatoldgico,
complementado pela imunoistoquimica e biologia mole-
cular, quando necessario.” A avaliacdo por imagens deve
preceder a realizacdo da bidpsia.'”

Uma amostra da neoplasia®#’ deve ser obtida atra-
vés de bidpsia percutanea com trefina (core needle),
guiada pelo método de imagem apropriado (ultrassono-
grafia, TC, fluoroscopia etc.), ou mediante bidpsia inci-
sional. A localizacdo da bidpsia deve ser planejada cui-
dadosamente para permitir a ressecc¢ao de todo o seu
trajeto em conjunto com a pega cirdrgica, no momento
da resseccdo definitiva do tumor.” O grau histolégico
correlaciona-se com o padrédo de proliferacdo celular,
atividade mitdtica e o potencial metastatico do tumor.”
Sarcomas sdo classificados histologicamente como de
alto ou baixo grau de acordo com a presenca de atipia
celular, nimero de figuras de mitose, grau de necro-
se e vascularizagdo.” Frequentemente, lesdes de baixo
grau sdo biologicamente menos ativas, possuem poten-
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cial metastatico minimo, requerem tratamento cirlrgi-
co menos radical e ndo tém indicacdo para adjuvancia
mediante quimio e/ou radioterapia - estes tratamentos
costumam ser inefetivos, devido a reduzida proliferacdo
celular.” Por outro lado, lesBes de alto grau frequente-
mente necessitam de tratamento local e sistémico mais
radical, devido ao comportamento bioldgico agressivo.’

O sistema de estadiamento da American Joint Com-
mittee on Cancer (AJCC) para STM (Tabela 1) é o mais
utilizado na estratificacdo de progndstico e definicdo de
abordagem destas neoplasias.?’

As estratégias gerais de tratamento dos STM dos
membros superiores sdo semelhantes as dos demais
localizados nas extremidades inferiores.?

Tabela 1 - Classificacdo AJCC para sarcomas de partes moles situados no tronco e extremidades. Grupos de estagios prognésticos. TX - o tumor
primdrio ndo pode ser acessado, T0 — ndo hd evidéncia de tumor primario, T1 - tumor <5 cm em sua maior dimensdo, T2 - tumor >5cm e <

10 cm em sua maior dimensdo, T3 - tumor >10 cm e < 15 cm em sua maior dimensdo, T4 - tumor > 15 cm em sua maior dimensdo; NO- sem
metdstases linfonodais regionais oustatuslinfonodal desconhecido, N1- metdstases linfonodais regionais; M0 - sem metdstases a distancia,

M1 - metdstases a distancia; GX - 0 grau ndo pode ser acessado, G1 - diferenciacdo total, contagem mitética e escore de necrose 2 ou 3, G2 -
diferenciacdo total, contagem mittica e escore de necrose 4 ou 5, G3 - diferenciacdo total, contagem mitdtica e escore de necrose 6, 7 ou 8.

Estagio Tumor primério (T) Linfonodo regional (N) Metastase a distancia (M) Grau histoldgico (G)
IA T NO MO G1, GX
1B 12,73, T4 NO MO G1, GX
Il T NO MO G2,G3
A T2 NO MO G2,G3
1B T3, T4 NO MO G2,G3
W% Qualquer T N1 MO Qualquer G
Qualquer T Qualquer N M1 Qualquer G

Fonte: Traduzida a partir de Amin MB, Edge S, Greene F, Byrd DR, Brookland RK, Washington MK, et al, eds. AJCC Cancer Staging Manual. 8th ed. Switzer-
land: Springer; 2017. AJCC Cancer Staging Manual. 8th ed. Switzerland: Springer; 2017.

LesBes localizadas no antebraco, punho, mdo' e
cotovelo* possuem abordagem terapéutica dificil' e de-
safiadora,* por conta do equilibrio entre a necessidade
de ressec¢ao com margens oncoldgicas e da preserva-
¢do das relacdes anatdmicas e fun¢des nativas das es-
truturas.* STM das extremidades superiores sao duas
vezes mais propensos a sofrer excisao ndo planejada
em comparac¢do aqueles situados nas extremidades in-
feriores, provavelmente devido ao menor tamanho e a
localizagdo superficial*® - consequentemente, também
apresentam maior frequéncia de doenca residual e re-
cidiva local.* Abordagem mutilante ndo constitui mais o
tratamento cirdrgico de referéncia para essas lesdes!
- atualmente, a maioria dos centros relatam taxas de
amputacao de cerca de 10% para pacientes com STM
das extremidades.2 Em geral, a cirurgia preservadora de
membros com excisdo ampla®® e radioterapia adjuvante
tem demonstrado taxas equivalentes de sobrevida livre
de doenca e melhor fun¢ao na comparagdo com ampu-
tacdo, constituindo, portanto, a estratégia terapéutica
preferida para o tratamento destas lesdes.?

Em muitas circunstancias, a ressec¢ao tumoral
resulta em ferida adequada ao fechamento primario
direto.?2 No entanto, a medida que mais pacientes sdo

tratados com cirurgias preservadoras de membros, as
feridas resultantes podem se beneficiar da utilizagdo
de retalhos vascularizados, que reduzem a morbidade
perioperatéria e o tempo de internacao hospitalar,?
permitindo alcancar os melhores desfechos funcio-
nais'?e oncoldgicos, a excisdo cirdrgica deve ser com-
binada com cirurgia reconstrutiva precoce e cuidados
multidisciplinares, a fim de definir o plano geral de
tratamento, incluindo adjuvancia (quimioterapia e ra-
dioterapia)," abordagem associada a taxas globais de
sobrevida e sobrevida livre de doenca de 83% e 71%,
respectivamente.?

Margens cirdrgicas entre 2 e 3 cm foram recomen-
dadas para a diminui¢do das taxas de recidiva local apds
a resseccao de STM, o que pode resultar em defeito sig-
nificativo nos tecidos moles, demandando abordagens
reconstrutivas.?Nas les@es situadas na mdo e no punho,
a obtenc¢do de margens cirdrgicas adequadas pode ser
diffcil, sendo necessarias amputacdes parciais para al-
cancar o controle local.?

Nao ha opinido uniforme sobre como a quimiote-
rapia (QT) e a radioterapia (RT) devem ser combinadas
com a ressec¢do cirdrgica para simultaneamente mi-
nimizar a recorréncia local e maximizar a sobrevida.?



Alex Guedes et al.

RevSBC | Sdo Paulo | 2022 | Vol. 22 | e 61

O beneficio da QT neste ambito ainda é controverso,*
sendo tratamento geralmente indicado para pacientes
com doenga metastatica ou tumores de alto grau, as
taxas de resposta adequada ndo tém sido altas.? Existe
consenso, entretanto, de que a terapia multimodalidade
ampliou as indica¢Bes para as cirurgias preservadoras
de membros.?

A RT constitui modalidade de tratamento bem es-
tabelecida quando combinada a resseccdo em bloco de
tumores,* reduzindo significativamente a probabilidade
de recidiva local, exceto nos casos de tumores peque-
nos, de baixo grau e superficiais. Pode ser aplicada no
pré ou pos-operatério com resultados oncoldgicos se-
melhantes, mas toxicidades diferentes: RT pré-operatoé-
ria que utiliza campo de radiagdo e dose menores (~50
Gy) tém maior taxa de complicacdes relacionadas a feri-
da cirdrgica (em torno de 35%); RT pds-operatdria, que
utiliza campos maiores (para acomodar as manobras
cirdrgicas) e doses mais altas (60-66 Gy), estd associa-
da a menor taxa de complica¢cdes relacionadas a ferida
cirdrgica (em torno de 17%) porém apresenta maior to-
xicidade tardia (edema de membros e fibrose).* Novas
modalidades de ponta, que utilizam RT de intensidade
modulada (IMRT) ou RT de particulas (préton ou fon de
carbono), maximizam a eficacia, minimizando a toxicida-
de nos tecidos circundantes, possuem potencial para
substituir gradualmente as técnicas tradicionais.*

STM apresentam cerca de 50 tipos histoldgicos di-
ferentes descritos.! No membro superior, 0s tumores
mais comuns sao sarcomas sinoviais, sarcomas epite-
lioides, sarcomas pleomérficos indiferenciados’ e mi-
xofibrossarcomas.* O objetivo deste artigo é apresentar
revisao da literatura pertinente a estes tumores.

Sarcoma sinovial

sarcoma sinovial (SS) é um sarcoma de células
fusiformes monomdrficas azuis que apresenta dife-
renciacdo epitelial variavel.’> O SS é caracterizado por
apresentar translocacdo cromossémica Unica t(X:18)
(p11;911) que resulta na formacgdo do gene de fusdo
especifico SS18-SSX1/2/4'° - esta anormalidade citoge-
nética é encontrada em 95% dos portadores de sarco-
ma sinovial.*

Histologicamente, os SS sdo classificados como bifa-
sicos (em aproximadamente um quarto a um ter¢o dos
casos) ou monofasicos (na maioria dos casos).’® O SS bifa-
sico tem componentes de células epiteliais e fusiformes,
em diferentes propor¢des - as células epiteliais estdo dis-
postas em ninhos ou cord@es sélidos, ou em glandulas
com arquitetura tubular, as vezes alveolar ou papilar.’
As células fusiformes bifasicas se assemelham as corres-
pondentes, observadas no SS monofasico, que se apre-
sentam sob a forma de delicadas células fusiformes, ra-
zoavelmente uniformes e relativamente pequenas, com
citoplasma esparso e nucleos hipercromaticos ovoides,
com nucléolos contendo cromatina granular regular.'

Embora o nome sugira, o SS raramente envolve
a sinovial™ - a maioria (70%) surge nos tecidos moles
profundos das extremidades,’® na proximidade de ar-
ticulacBes, tenddes e bursas muitas vezes em sitios
justarticulares.” Cerca de 15% surgem no tronco e
7% na regido da cabega e pesco¢o.' Locais incomuns
incluem o6rgdos reprodutivos externos masculinos e
femininos, rins, glandulas suprarrenais, retroperito-
nio, estébmago, intestino delgado, pulmao, coracdo,
mediastino, 0ssos, sistema nervoso central e nervos
periféricos.’® Tem incidéncia de 16 a 25% nos mem-
bros superiores. Pode ter apresentagdo extrarticular
ou intrarticular e normalmente afeta adolescentes e
adultos jovens.*

O SS geralmente se apresenta como aumento de
volume local, que pode ser doloroso.' No inicio, o cres-
cimento costuma ser lento - pequenos tumores circuns-
critos podem ser confundidos com lesdes benignas”'®
ao exame fisico e as imagens,'® podendo estar presentes
por varios meses ou anos’”'? antes de serem reconhe-
cidos como tumores malignos.’ O SS pode apresentar
calcificacBes espiculadas radiograficamente detectaveis
e 0 SS com comportamento biolégico agressivo pode
erodir ou invadir 0 0sso adjacente.’

O SS pode ocorrer em qualquer idade e é distribui-
da igualmente entre os sexos.'”Mais da metade dos pa-
cientes sdo adolescentes ou adultos jovens, e 77% dos
casos ocorrem antes dos 50 anos.'?A frequéncia relativa
do SS em comparacdo com outros STM é dependente
daidade, variando de 15% em pacientes de 10 a 18 anos
a 1,6% em pacientes com > 50 anos,'® sendo o subtipo
histolégico de STM dos membros superiores mais co-
mum em criangas.'

N&o ha fatores predisponentes conhecidos. Excep-
cionalmente, o SS pode estar associado a histérico de
radioterapia prévia.”®

O tratamento padrdo-ouro para 0 sarcoma sino-
vial é a resseccdo ampla associada a quimioterapia,
por tratar-se de tumor quimiossensivel. Agentes como
a trabectedina, tém sido administrados com sucesso, e
alguns centros advogam sua utilizagdo como tratamen-
to neoadjuvante.* Em criancas cuja lesdo esta localiza-
da em sitios onde as placas de crescimento podem ser
evitadas, a radiagao pode ser utilizada para aumentar o
controle local.™

O curso clinico do sarcoma sinovial é caracterizado
por alta taxa de recidiva local (30-50%) e a excisdo mar-
ginal esta associada a taxas ainda maiores. A maioria das
recidivas se desenvolvem dentro de alguns anos apds o
diagndstico inicial, mas ha registros de recidivas tardias,
que ocorrem mesmo apo6s 10 anos.'®

Doenga metastatica é observada em aproximada-
mente 41% dos pacientes e a maioria dos casos ocorre
nos primeiros dois a cinco anos apoés o tratamento.* O
sitio metastatico mais frequente é o pulmdo,*'® seguido
pelos linfonodos*'® (4-18%)* e 0ssos (8-11%).*
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Ha controvérsia consideravel em relagdo a signi-
ficancia progndstica do tipo de célula tumoral (mono-
fasica ou bifasica).* O tipo de fusdo genética SYT-SSX2
(mais comum em leses monofasicas) esta associado a
melhor progndstico e sobrevida livre de metastases de
89%, na comparacdo com a fusdo genética SYT-SSX1.4
Os principais determinantes de progndstico sdo estadia-
mento ao diagndstico, tamanho do tumor, e a gradua-
¢do segundo a Fédération nationale des Centres de lutte
contre le cancer (FNCLCC)."> Tumores que apresentam
>20% de areas mal diferenciadas costumam apresentar
comportamento mais agressivo.’® Os melhores desfe-
chos s&o observados em tumores < 5 cm de didametro
ou naqueles que tém < mitoses/mm2 (10 mitoses em
1,7 mm?2), sem necrose.'® SS diminutos (< 1 cm) tém ex-

celente progndstico.”® As criangas se saem melhor que
os adultos, e SS localizados nas extremidades tém prog-
néstico melhor do que os SS que envolvem o tronco ou
area da cabeca e pesco¢o.'’A presenca de calcificagdo
extensiva nas lesdes sugere melhor sobrevida de longo
prazo.* Tumores localizados na extremidade superior
tém prognostico mais favoravel na comparagdo com
tumores situados na cabeca e pescogo, tronco ou nas
extremidades inferiores, juntamente com os de pacien-
tes menores de 15 a 20 anos (Figura 1).% A taxa de so-
brevida de cinco anos varia de 36% a 76%.4 Aos 10 anos,
a taxa de sobrevivéncia relatada é de 20% a 63%.“Nos
Estados Unidos, as taxas de sobrevida de 5 e 10 anos
sdo, respectivamente, de 83% e 75% em criancas e ado-
lescentes (idade < 19 anos) e 62% e 52% em adultos.™

Figura 1. Paciente feminina, 16 anos, portadora de sarcoma sinovial no cavo axilar esquerdo, tratado mediante ressec¢do
ampla associado a quimioterapia e radioterapia adjuvantes. (A) Aspecto pré-operatério. (B-G) Aspecto cosmético e funcional
no pés-operatério de um ano.

Sarcoma epitelioide

O sarcoma epitelioide é um tumor maligno relativa-
mente raro, representando apenas 1,4% dos tumores
malignos em um grande estudo realizado no Instituto
de Patologia das Forcas Armadas dos Estados Unidos.'?
Entretanto, esse tumor é responsavel por 21-29% de to-
dos os tumores malignos de tecidos moles da mdo e do
punho de pacientes dos 6 aos 25 anos de idade.’>

O sarcoma epitelioide (SE) constitui neoplasia me-
senquimal maligna que exibe citomorfologia e imuno-
fendtipo epitelioide parcial ou completo. Sdo reconhe-
cidos dois subtipos clinico-patoldgicos: a forma classica
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(ou distal), caracterizada pela propensdo para localizar-
-se em sitios acrais e padrdo de crescimento pseudo-
granulomatoso; e, o subtipo proximal (células grandes),
que surge principalmente nos segmentos proximais
e no tronco e consiste em ninhos e bainhas contendo
grandes células epitelioides. A etiologia é desconhecida.
Alguns estudos relatam antecedente de trauma (prova-
velmente coincidéncia) em 20%, 27% e 73% dos pacien-
tes. Ndo ha predisposicdo genética recorrente.”

O subtipo classico ocorre mais comumente no seg-
mento distal das extremidades superiores, predomi-
nantemente nos dedos e na mao,"! constituindo o STM
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mais comum da m&o.> Tumores que acometem o pé e a
mdo costumam afetar as superficies plantares e volares
destes segmentos.'" O subtipo que afeta as extremida-
des proximais e o tronco é menos frequente, e tende a
surgir nos tecidos moles profundos, na maioria das ve-
zes afetando o tecido pelviperineal, genital e inguinal, os
gliteos ou o quadril.”

SE classicos localizados superficialmente apresen-
tam-se como noédulos solitarios ou multiplos, de cresci-
mento lento - geralmente indolor, e firmes.!"" As lesdes
muitas vezes resultam em Ulceras cutaneas que ndo
curam, mimetizando outros processos dérmicos ulcera-
tivos.>"" Em comparagdo, tumores dos subtipos classico
e proximal localizados nos tecidos moles profundos sdo
geralmente maiores em tamanho e mais infiltrados. O
SE é um dos poucos STM que metastatizam regularmen-
te para linfonodos," tendendo a disseminar ao longo do
curso de tend@es, vasos linfaticos e planos fasciais, sem
respeitar barreiras anatémicas.”

SE representam < 1% de todos os STM no adulto
e entre 4% e 8% dos STM ndo rabdomiossarcoma, em
criancas. O subtipo classico é relatado quase duas ve-
zes mais frequentemente que o subtipo proximal. A
razdo M:F é de 2:1 para o subtipo classico e de 1.6:1
para o subtipo do tipo proximal. Ambos os tumores afe-
tam pacientes em ampla faixa etaria. O subtipo classico
apresenta-se principalmente em adolescentes e adultos
jovens,>'" enquanto o subtipo do tipo proximal tende
a afetar uma populagdo um pouco mais velha - jovens
adultos de meia-idade.”

O tratamento deve ser agressivo, mediante res-
sec¢do ampla (amputagdo ou cirurgia preservadora, se
possivel) seguida de radioterapia. Como o envolvimento
linfatico € comum, dissec¢do e bidpsia de linfonodos re-
gionais sdo fortemente recomendadas.”

Estudos de séries de pacientes portadores de SE
relataram taxas globais de sobrevida de 5 e 10 anos de
45-70% e 45-66%, respectivamente. As taxas globais de
sobrevida caem para 24% em pacientes com SE metas-
tatico ao diagndstico, enquanto pacientes portadores
de SE localizados, com margens cirdrgicas livres, apre-
sentam taxa de sobrevida global de 62-88%. Na anali-
se multivariada, tumores profundos correlacionam-se
com menor sobrevida global, contabilizando a menor
sobrevida associada ao SE do tipo proximal. Por outro
lado, quando a lesdo se situa na mdo correlaciona-se
com bom desfecho naqueles pacientes tratados cirur-
gicamente, com margens livres. As taxas de recorréncia
local, disseminacdo linfonodal e metastases para SE lo-
calizada sdo de 14-25%, 34-52%, e 33%, respectivamen-
te. 22-30% dos casos sdo metastaticos no momento do
diagnostico. A gestdo multimodal da SE localizada esta
associada as melhores taxas de controle local quando
a cirurgia é combinada com a quimioterapia perfusional
de membro isolado e com radioterapia neoadjuvante.
Outros fatores adversos associados ao prognostico in-

cluem idade mais avancada, atividade mitética de alto
grau/alta atividade mitdtica, envolvimento nodal, tama-
nho do tumor > 5 c¢m, histologia do tipo proximal com a
presenca de células rabdoides.™

Sarcoma pleomérfico indiferenciado

O sarcoma pleomérfico indiferenciado (SPI), ante-
riormente conhecido como histiocitoma fibroso malig-
no (HFM),>"3">subtipo histoldgico do sarcoma de partes
moles indiferenciado.’

Ocorre nas extremidades superiores com frequén-
cia de 19%, sendo o cotovelo o sitio mais comumente
afetado.*Na mao, é o segundo STM mais frequente.>E o
segundo STM de alto grau mais comum nos adultos com
idade entre 60 e 70 anos, e frequentemente apresenta-
se como tumor indolor que apresenta crescimento
lento e progressivo.

O SPI se manifesta em uma variedade de aparéncias
histolégicas. Foi concebido como entidade distinta do
HFM, que englobava multiplos subtipos histolégicos'® '8
- desde que foi reclassificado, o SPI passou a represen-
tar apenas 5% dos STM.'*'® Essa evolugdo representa
como a patologia cirdrgica tem progredido nas Ultimas
trés décadas.'®

O pilar atual do tratamento para SPI é a resseccdo
cirtrgica ampla com radioterapia adjuvante.'® A ressec-
¢do ampla (Figura 2),“° associada a QT“°e RT*alcanca
resultados ideais no controle local e sobrevida geral.*

Aproximadamente, 30-50% de todos os portadores
de SPIvdo a 6bito dentro de cinco anos apdés o diagnds-
tico. Apesar do controle cirdrgico local do tumor prima-
rio, 40% dos portadores de tumor de alto grau desen-
volvem metastases pulmonares. A sobrevida mediana
da doenga metastatica ao diagndéstico é relatada como
sendo de 8 a 12 meses.'

Dentre os fatores progndésticos adversos para SPI
temos: localizacdo profunda, margens cirdrgicas positi-
vas, localizacdo de extremidades inferiores, recorréncia
local e presenca de metastases ao diagnoéstico. A radio-
terapia adjuvante tem sido demonstrada para reduzir
tanto a mortalidade quanto a propagacdo metastatica
da doencga.’®

Mixofibrossarcoma

Mixofibrossarcoma compreende um espectro de
neoplasias fibroblasticas malignas com estroma varia-
velmente mixoide, pleomorfismo e padrdo vascular cur-
vilineo distinto, que tém etiologia desconhecida.’

Mixofibrossarcoma é um dos STM mais comuns em
pacientes idosos, com leve predominancia masculina.*'®
Embora a faixa etaria geral seja ampla, essas neoplasias
afetam principalmente os pacientes da sexta a oitava
décadas da vida,*'" e raramente surgem em pacientes
com menos de 30 anos.™

Clinicamente, a maioria dos pacientes apresenta-se
com tumor indolor de crescimento lento.™
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Figura 2. Paciente feminina, 64 anos, portadora de sarcoma pleomérfico de alto grau no brago esquerdo. (A-C) Aspecto pré-
operatdrio. (D) Aspecto intraoperatério pés-ressec¢do. (E-F) Peca operatéria (margens livres no exame anatomopatolégico).

A maioria dos mixofibrossarcomas surgem nos
membros, incluindo as cinturas, sendo mais frequentes
nas extremidades inferiores,'” embora sejam comuns nas
extremidades superiores (22-32%).* Sdo raramente ob-
servados no tronco, cabeca e pescoco e nas Maos e pés.
Mais da metade dos casos ocorrem em tecidos dérmi-
cos/subcutaneos,*'® com o restante envolvendo a fascia
subjacente e o musculo esquelético, sendo muitas vezes
diagnosticados em cenarios de resseccao ndo planejada.*

A caracteristica mais marcante associada ao seu tra-
tamento é a alta incidéncia de recidiva local (30-60%),*
muitas vezes repetida, ndo relacionada ao grau histologi-
co,"” geralmente como resultado de cirurgia inadequada,
as vezes até mesmo em maos experientes,'” atribuida ao
padrdo altamente infiltrado e crescimento ao longo de
planos fasciais que, na RM, corresponde a imagem de
alto sinal em “cauda”.* Excisdo ou re-excisdo amplas sdo
de extrema importancia - toda a drea que apresenta alto
sinal a RM deve ser ressecada, o que, costumeiramente,
leva a defeitos significativos nos tecidos moles.* A recons-
trucdo/retalho deve ser realizada em segundo tempo
operatério, com a garantia de margens negativas.*

RT perioperatéria também é muito importante. O
campo de radiagdo deve incluir o tumor inicial mais teci-
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ABSTRACT

Tumor-Like bone lesions (TLBL) are non-neoplastic conditions that simulate

bone tumors, due to clinical findings and appearance on imaging. They may

be confused with true bone neoplasms and eventually receive excessive or
inadequate orthopedic treatment. In this article, we present the clinical and imaging
characteristics and the general aspects concerning the treatment and prognosis of
the most frequent TLBL in the upper limbs.

Keywords: Bone Cysts; Bone Cysts, Aneurysmal; Upper Extremity; Fibrous Dysplasia
of Bone; Non-Ossifying Fibroma; Eosinophilic Granuloma.

RESUMO

Lesbes dsseas pseudotumorais (LOP) sdo condicbes ndo neoplasicas que simulam
tumores 0sseos, por conta dos achados clinicos e da aparéncia aos exames de imagem.
Podem ser confundidas com neoplasias dsseas verdadeiras e eventualmente receber
tratamento ortopédico excessivo ou inadequado. Neste artigo, apresentamos as
caracteristicas clinicas e imagiologicas e 0s aspectos gerais concernentes ao tratamento
e progndstico das LOP mais frequentes nos membros superiores.

Palavras-chave: Cistos Osseos; Cistos Osseos Aneurismdticos, Extremidade Superior;
Displasia Fibrosa Ossea, Fibroma Néo-Ossificante; Granuloma Eosindfilo.

INTRODUTION

Tumor-like bone lesions (TLBL) are non-neoplastic conditions that simulate bone
tumors,' due to clinical findings and appearance on imaging. It is important to recog-
nize them because they may be confused with true bone neoplasms and eventually
receive excessive or inadequate orthopedic treatment.

The differential diagnosis is wide, and it is important to rule out other patholo-
gies.?2 Adequate history and physical examination, associated with plain radiographs
and, eventually, advanced imaging methodologies usually lead to a diagnosis;? even-
tually, an excisional biopsy may be necessary for definitive diagnosis.?

TLBL occur so often in the age group between five and 25 years, in sites with
higher bone growth, with 60% of the cases located around the knee.” TLBL located
in the upper limbs may present symptomatically or asymptomatically,” which may
cause fractures, deformities, discrepancy in member length, functional limitation and
disability.!

The goals of treatment of TLBL in the extremities are to reduce pain, optimize
function and prevent local recurrence. Due to the diversity of conditions treated by
the orthopedic oncologist, treatment is individualized in all cases.? The treatment of
these lesions has presented recent and continuous innovations, such as the use of
new drugs and modalities of adjuvants and bone substitutes, in addition to advan-
ced techniques of surgical approach,’ regarding the accesses (minimally invasive) and
equipment used.
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In this paper, we present the clinical and imaging
characteristics and the general aspects concerning the
treatment and prognosis of the most frequent TLBL in
the upper limbs.

Simple Bone Cyst (SBC)

SBC, also called unicameral bone cyst or solitary
bone cyst* is characterized by the presence of intraos-
seous cystic cavity, lined by fibrous membrane, and fil-
led with fluid.” Its etiology is uncertain. Of the various
theories proposed, obstruction of venous drainage is
the most accepted.*®

SBC constitutes 3% of all benign bone lesions and
is the most frequent TLBL in children and adolescents,*
representing the most frequent cause of pathological
fracture in children.®

It occurs frequently in the second decade of life
(approximately 85%)** with peak incidence at ten years
of age, being two to three times more frequent in ma-
les.®

SBC can affect any bone but is more frequent in
long tubular bones.>” In the upper limb, it affects the
proximal humerus, followed by the humeral diaphysis
or distal humerus®’and the diaphysis or distal radius
or distal ulna.>® Exceptionally it can be diagnosed in the
hand®® (metacarpals, phalanges, carpal bones) as an in-
cidental finding in radiographs obtained for unrelated
reasons or after a pathological fracture,® clavicle and
scapula. In adults, it usually occurs in the distal radius.®

SBC is usually more symptomatic during growth
spurts and usually heal spontaneously after bone ma-
turity.® The clinical scenarios in which the diagnoses are
made are, in order of frequency: pain - usually due to
pathological fracture*>’ (present in approximately 75%
of cases)® (Figure 1); or occasional finding, in imaging
tests.*®

Radiographic examination is the methodology of
choice in the evaluation of SBC*> enabling diagnosis
without biopsy,*> except when it is fundamental in esta-
blishing the differential diagnosis.° The use of additional
imaging methodologies such as computed tomography
(CT) and magnetic resonance imaging (MRI) does not
provide additional information for diagnosis, but these
modalities can be performed in conjunction with con-
ventional radiographic examination in situations whe-
re its use allows assisting in the differential diagnosis
and/or in the operative planning of lesions located in
anatomic sites that present complex anatomy, like the
shoulder girdle.®

In the conventional radiographic study, SBC pre-
sents as a radiolucent,® metaphyseal*’ or metadiaphy-
seal,>” central*>”and well delimited*” bone lesion, whi-
ch has a narrow transition zone with normal bone, thin
and symmetrically inflatable*>” cortical (usually intact,
unless there is fracture), which usually extends to the
physis (active lesion), without exceeding it, which occurs

Figure 1. A seven-year-old male patient, history of fall
from his own height. Diagnosis of simple bone cyst in
the right proximal humerus, with associated pathological
fracture.

rarely.> Often, the lesions present fracture trait with or
without deviation, and/or progress on its internal walls,
forming septa>® that give it a multiloculated appearan-
ce“especially when there is a previous history of frac-
tures.® A fragment can be seen at the bottom of the
lesion after the occurrence of fracture,?constituting the
“fallen leaf” sign,** pathognomonic for SBC.> There is no
periosteal reaction unless fracture occurs.> Over time,
SBC moves away from the physis, migrating from meta-
physis to diaphysis (latent lesion)** evolving to healing
or, rarely, becoming a multilocular lesion, with slight
cortical expansion.®

CT aggregates information defined in the radiogra-
phic evaluation (central location, intact or fractured ta-
pered cortical, presence of “fallen leaf” sign), allowing to
reveal subtle traces of fracture, not observable on plain
radiographs.® In recurrences and/or recurrent fractu-
res, it detects wall thickening and the presence of pseu-
do septations. There is no enhancement with contrast
administration and the internal content is represented
by the attenuation of cystic fluid. CT is also useful in
assessing fracture risk and studying the involvement of
adjacent structures.®

On MRI, SBC which have not suffered pathological
fracture or treatment attempts usually present homo-
geneous sign of fluid intensity inside the lesion, appro-
ximately isointense to muscle on T1-weighted images
and with high signal in T2 weighting. With the adminis-
tration of gadolinium there is improvement of thin edge

41



Rev SBC | Sdo Paulo | 2022 | Vol. 22 | n° 61

Tumor-like bone lesions of the upper limbs

42

in the periphery of the lesion, without frank nodularity.
There may be one or two fluid/fluid levels and, occasio-
nally, septation. T1-weighted MRI may be superior to
conventional radiographs on predicting fracture risk.*

The cystography confirms the diagnosis and is
usually part of the treatment, being performed during
the procedure of fluid aspiration and intralesional in-
jection of corticosteroids, bone substitutes, demine-
ralized bone matrix (MOD) or bone marrow aspirated
concentrate (BMAC).>

Bone scintigraphy (BSC) with technetium-99m
(MDP-99mTc) and positron emission tomography (PET-
-CT) do not contribute to diagnosis. There may be nor-
mal uptake or hypo uptake in uncomplicated SBC and
hyper uptake when there is a fracture.”

On histopathology, SBC usually has only one cham-
ber; however, partial septations, which develop during
the healing process, can make them multilocular. The
cyst wall has no epithelial lining, being coated by a varia-
ble thickness membrane, formed by fibrovascular stro-
ma, white gray to reddish, with multiple crests, consisting
of immature bone, osteoclastic and mesenchymal giant
cells, areas containing hemorrhagic remains and cho-
lesterol deposits. The occurrence of fracture thickens
the cyst wall with fibroblasts, hemosiderin, and reactive
bone tissue. Material like calcified cement present in the
SBC wall corresponds, on immunohistochemistry, to
immature bone. The cystic fluid has a serum aspect, with
light yellow to citrine coloration, unless there is a patho-
logical fracture, making it serosanguineous. It contains
high concentration of proteins, lysosomal enzymes, col-
lagen metabolism products and alkaline phosphatase.®

Non-surgical treatment, through observation with
serial radiographic evaluation® is reasonable in the
follow-up of incidentally discovered, small and asymp-
tomatic SBC, particularly those located in the upper
extremities, where no substantial decrease in bone
quality is observed to justify surgical intervention.®

The main indications for surgery are major and/or
persistent lesions, continuous pain, imminent or recur-
rent fracture and for prevention of secondary deformi-
ties.” The priority is to treat the fracture first, typically
conservatively, for four to six weeks, and then institute
the treatment of SBC - there are several therapeutic
options available, including aspiration of cystic fluid
followed by isolated corticosteroid injection,”*® bone
substitutes,™ MOD,"* BMAC,"** or doxycycline;* decom-
pression by perforations of the cyst wall*> or opening
of the medullary canal - with communication between
it and the cyst isolated, or using intramedullary rods
or another types of implant;*> percutaneous or open
curettage*® associated or not with filling with autolo-
gous>® or homologous graft®> or bone substitutes“®and
fixation;** or a combination of these procedures.”

SBC, in general, has an excellent prognosis, having
recognized potential for spontaneous resolution, es-

pecially after skeletal maturity.> Patients older than 10
years have a higher cure rate (90%) than in younger
patients (60%), regardless of treatment modality. The
results are less satisfactory for SBC located in the pro-
ximal humerus than in other locations.> Both active and
latent SBC can relapse,*> with recurrence rates of up
to 30%, especially in younger children. Deformities may
occur due to repetition fractures.* Less than 10% of pa-
tients experience growth arrest or overgrowth of the
affected bone, leading to limb dysmetry.“>Most lesions,
however, are clinically insignificant, and patients evolve
well during follow-up.

Aneurysmal Bone Cyst (ABC)

ABC are composed of numerous cavities filled with
blood,”® and lined with giant cells.” It has been debated
whether this is a TLBL or a true neoplasm.? Regarding
its etiology, theories range from a post-traumatic reac-
tive vascular malformation to a genetic predisposed
bone tumour.? The formation of an arteriovenous fistu-
la within bone, caused by increased venous pressure,
resulting in dilation and rupture of the local vascular
network has been the most common accepted theory.?
On the other hand, about 70% of the primary cases
show a chromosomal translocation t(16:17)(q22;p13)
or t(17;17)(q22;p13) that produces the chimeric prote-
ins CDH11-USP6 and COLTAT-USP6, respectively.?

It may present as a primary bone lesion (70% of
cases) or secondary to pre-existing benign or malignant
bone lesion’®(giant cell tumor,?’ osteoblastoma,” chon-
droblastoma,*®” fibrous dysplasia,>’ hemangioma,” or
non-ossifying fiboroma’) - when the lesion is secondary,
itis considered reactive and will have no genetic abnor-
malities.?

ABC is most often diagnosed in children and ado-
lescents, 80% under 20 years of age,®® in pain or pa-
thological fracture clinical scenarios.” It usually affects
long tubular bones,®’ pelvis 7 and posterior elements of
the vertebrae.” Upper limbs are affected in 20% of the
cases’ - hand ABC accounts for 3-5% of total lesions,
most commonly in the metacarpals?® and phalanges®;
distal radius? and proximal humerus'® constitute other
common sites of involvement.

Although they do not correspond to true neoplas-
ms, ABC can be locally aggressive.® Usually present slow
progression,®with symptoms that usually last from se-
veral weeks to months before diagnosis.? Patients may
present pain of insidious or abrupt onset (due to pa-
thological fractures),®in addition to edema and volume
increase, presence of palpable tumor or joint ampli-
tude limitation.? Neurological symptoms may develop
secondarily to nerve compression of lesions located at
elbow level ®

Radiographically, ABC usually presents as meta-
physeal,”® osteolytic*®®and eccentric lesion adjacent to
the physis,® with tapered edges and inflated cortical,>%®
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Figure 2. A 17-year-old female patient with a history of pain, volume increase, and tumor in her right elbow for six months.
Diagnosis of aneurysmal bone cyst in the right proximal ulna.

without matrix production and frequently with septa-
tions,” associated with periosteal reaction*®and cortical
erosion (Figure 2).2

On MRI, ABC shows low signal on T1-weighted ima-
ges, and high signal on T2-weighted images, with low-sig-
nal fibrous tissue filling intraosseous gaps. ABC usually
presents septations, and after gadolinium administra-
tion, improvement of the septa and lesion walls can be
observed. There may be edema in the neighboring soft
tissues. Although solid components may be present in
ABC, their presence should alert the radiologist to con-
sider a secondary ABC, or an alternative diagnosis (e.g.,
telangiectatic osteosarcoma).?’ Fluid-fluid levels?7 were
first described in ABC and result from separation of
blood and serum into intraosseous gaps; it may result
from hemorrhage with decomposition of blood pro-
ducts, but also from tumor necrosis with cell sedimenta-
tion and tissue fluid, not being specific for ABC.

Traditional treatment of ABC includes curettage
and bone grafting.® However, recurrence rates of up to
60% have been reported. Spontaneous regression of
lesions may rarely occur.

Curettage is the gold standard for treatment and
is usually curative. The reported rates of recurrence
after curettage and filling with polymethylmethacrylate
and bone graft are, respectively, of 17% and 37%. Al-
though wide resection may decrease recurrence, these
treatments require complicated reconstructive proce-
dures, usually not indicated in the treatment of long
bone lesions. Other methods include'?> embolization
or curopsy (limited, minimally invasive percutaneous
curettage performed during biopsy).? Adjuvant treat-
ments to curettage, such as instillation of liquid nitro-
gen, absolute alcohol, phenol, electrofulguration, argon
laser and cementation may decrease recurrence rates
to less than 20% in hand lesions.® The use of fibrous
agents for the treatment of aneurysmal bone cyst (ABC)
presents controversial results."

Non Ossifying Fibroma (NOF)

NOF or fibroxanthoma''is the most common type
of TLBL,'>'* consisting of fibrous tissue. It constitutes a
variant of cortical fibrous defect, from which it differs by
presenting a larger size”'? (>3 cm); both are also called
fibroxanthomas or metaphyseal fibrous defects.'?

NOF is the most frequent TLBL in children and
adolescents,''#'* with peak incidence between 10-15
years of age, twice as common in males.'"'? It is esti-
mated that 30-40% of all children have NOF."""3 These
lesions are not usually observed after 30 years,”'"""“be-
cause they heal spontaneously, being gradually filled by
bone.z

NOF are much rarer in the upper extremities com-
pared to lower ones in non-syndromic patients.’®># In
one study,'> humeral and radial lesions increased over
time, however, ossification was observed, although os-
teolysis was still prominent at three years of follow-up.

Despite the frequency of these tumors, their etiolo-
gy is largely speculative."" The most accepted theory is
that these lesions occur because of growth plate deve-
lopmental aberrations."

Most NOF are asymptomatic,”'"'® presenting in-
cidental detection on radiographs obtained for other
reasons;”'""3 larger lesions (occupying more than 50%
of bone diameter) can be painful and weaken the bone
enough to predispose it to pathological fractures." 2
Although they usually present as solitary lesions, NOF
are reported in 5% of patients with neurofibromato-
sis”" and in some extra skeletal congenital anomalies
such as JAFFE-CAMPANACCI syndrome.™

NOF located in lower extremities have the charac-
teristics of a development bone defect. The number of
cases of NOF in the upper extremities is small''* - |e-
sions located in humerus and radius tend to present
more aggressive behavior when compared with NOF
situated in lower extremities, similar to that of benign
fibrous histiocytomas, with cortical expansion, increa-
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sed size and slow ossification process.” In addition,
NOF situated in radius is potentially prone to fractures
because of their bone structure.”

Radiographic examination is usually sufficient to
give the diagnosis.”""® NOF presents as cortical,”'01113
radiotransparent,’®'® multiloculated with sclerotic ed-
ges,”"2metaphysary'®'?and eccentric”'®'" lesions ad-
jacent to the physis, often associated with endosteal
cutout.’ Noteworthy is its variability of radiographic
presentation, due to the fact that lesions can be obser-
ved in different evolutionary phases, when biologically
active and growing, or in involution, when they are gra-
dually filled with bone tissue.” The most common sites
of involvement are the distal femur and distal tibia,""'
although they can also be found in the fibula and upper
extremities.”’ other less common sites are innominate
bone, scapula, skull, jaw, and short bones of the hands
and feet.'” As the patient ages, the lesions distance
themselves from the physis.""? They do not present
periosteal reaction, cortical rupture or associated soft
tissue mass.™

At MRI, NOF presents low signal intensity on T17
and, on T2, presents variable aspect, according to the
phase of involvement (development and cure);”'? ini-
tially, the lesion has a high or intermediate signal on T2-
weighted images, with a low peripheral signal corres-
ponding to the sclerotic edge; as the NOF matures and
begins to ossify, the signal is low in all sequences”'? -
the contrast-promoted enhancement is also variable.'?

The appearance on BSC also depends on the stage
at which NOF is diagnosed. There is no frequent increa-
se in activity associated with the presence of lesions,
however, mild to moderate increment can be observed
during the NOF's "healing”, corresponding to mild hype-
remia and osteoblastic activity - important to rule out
the possibility of associated pathological fracture.'

Macroscopically, NOF has a fleshy, fibrous, yellow,
or brown appearance with bleeding areas."" Histologi-
cally, they are characterized by highly cellular benign
fibroblastic proliferation in a background of stromal tis-
sue with prominent storiform pattern mixed with foamy
histiocytes and multinucleated giant cells,""'? identically
to benign fibrous histiocytoma, a true neoplasm.’

NOF is considered a “don’'t touch me” lesion, which
usually does not require biopsy or treatment,'? requi-
ring only observation to monitor non symptomatic le-
sions until the lesion has ceased growth and appears
stable due to the high rate of spontaneous regression
at skeletal maturity."" If it involves more than 50% of
the diameter of the affected bone,""'? or in the pre-
sence of symptoms,'" prophylactic treatment through
curettage, graft filling and fixation may be necessary to
avoid pathological fractures."'? In cases where there
is pathological fracture, it should be considered to al-
low the fracture to heal first, and then treat the NOF,"
when necessary.

Fibrous Dysplasia (FD)

FD is a developmental disease that arises from so-
matic genetic mutations on chromosome 20qg13.3. Mu-
tations seem to emerge relatively early in development,
but late enough that they may affect some, but not all,
growing tissues. Mutations lead to inadequate produc-
tion of intracellular cyclic adenosine monophosphate.
These mutations have been found in more than 90%
of cases and are typical of polyostotic fibrous dysplasia,
but also found in most cases of monostotic FD.*

There is excessive proliferation of fibrous tissue in
bone marrow, due to the presence of poorly differen-
tiated osteoblasts that produce interleukin 6 in high
amounts, resulting in significant osteoclastic activity,
which leads to osteolysis.?

FD is rare, representing approximately 5% to 7% of
all benign bone lesions.® It is found in any age group,'®
but is more frequent in adolescents and young adults*®
- all or essentially all skeletal lesions are detectable at
15 years of age.*

FD may have monostotic presentation (70% to 80%
of cases)*® or polyostotic.2 Most monostotic lesions are
asymptomatic and discovered at random on imaging
or pathological fracture.®In polyostotic FD, 67% of pa-
tients present local pain and up to 20% present patho-
logical fracture at initial evaluation.®

FD can develop into any bone.” Monostotic lesions
usually occur in the femur, skull, or ribs. Polyostotic ca-
ses are defined as occurring in more than one bone,
and usually involve skull and femur, but also often pel-
vic bones or jaw. When FD is combined with at least one
other typical lesion, including café-au-lait stains with
jagged edges that do not tend to cross the midline of
the body, or multiple endocrinopathies, the combined
features are termed as MCCUNE-ALBRIGHT syndrome.
FD accompanied by intramuscular myxomas is called
MAZABRAUD syndrome.* When it affects the upper
limb, it occurs more often in the proximal humerus.’® In
a series of 75 patients, it was the most common benign
tumor (20% of cases) found in the elbow.?

FD Lesions may remain stable or grow at varying
rates.* When they grow up, they do so during chil-
dhood, stopping after puberty, at about the same time
that growth ceases.* They can produce symptoms due
to the mass effect on nearby structures - pain affects
about two-thirds of patients, and there is no apparent
correlation between the number or size of the lesions
and the presence, absence or severity of pain.* Other
complications include pathological fracture, deformity
and malignant transformation“® (osteosarcoma, fibro-
sarcoma, chondrosarcoma and pleomorphic sarco-
ma).*

FD may present a wide variety of imaging findings
on radiographs and MRI, demonstrating variable im-
provement of contrast and marker avidity on BSC."°

Radiographically (Figure 3), FD has a typically non-
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Figure 3. A 33-year-old female patient with diagnosis of polyostotic fibrous dysplasia affecting the left upper limb (humerus and

radius). The patient is found asymptomatic in the postoperative period of two years and nine months of pathological proximal

radius fracture treatment by osteosynthesis and filling with bone graft obtained from the iliac crest.

-aggressive appearance. The lesions are radiotranspa-
rent,® with “polished glass” appearance,”® expansive,
delimited by sclerotic edges,”® may present endosteal
scalloping,” and, almost always, have a medullary loca-
tion."® If it contains a significant amount of cartilage,
popcorn-like or more confluent calcifications may be
observed.” Deformities may be present? especially in
FD affecting load bones (lower limbs).™

MRI is better at defining the FD extension. It is a
well-defined intramedullary lesion, with no evidence
of cortical destruction, hypo or isointense at T1 and
hyperintense at T2,%7 but not homogeneous (due to
calcification areas, cysts, fatty areas or septations). Le-
sions are typically surrounded by a hypointense signal
border in all sequences, corresponding to the sclerotic
edges observed on plain radiographs.” There is usually
some contrast enhancement with gadolinium adminis-
tration.*

On CT and MRI, tumor extension to soft tissues is
not observed. If this occurs, the possibility of another
diagnosis or possibly malignant transformation should
be evaluated.*

On PET-CT, FD lesions may have markedly high me-
tabolic activity.*

In the upper limbs, most lesions can be treated
conservatively. Non-steroidal, opioid, bisphosphonates
and anti-inflammatory drugs have been used to treat
bone pain, with more favorable outcomes with bis-
phosphonates, mainly pamidronate.'*® After denosu-
mab was effective in the treatment of giant cell tumor,

it was also attempted in FD because both lesions have
abundant expression of the RANK ligant.* Although
most lesions respond well to non-operative treatment,
there are some indications for surgery, including non-
-union after pathological fracture, persistent pain, and
progressive deformity. Intralesional curettage, associa-
ted with filling with bone graft (autologous or homolo-
gous) or vascularized bone graft, with or without inter-
nal fixation, have been used; in cases where there is
associated deformity, corrective osteotomies with rigid
internal fixation have obtained satisfactory results, wi-
thout further complications.

Eosinophilic Granuloma (EG)

Histiocytosis X or LANGERHANS cells histiocytosis
(LCH)™ is a rare multisystemic disease with a wide and
heterogeneous clinical spectrum and a variable extent
of involvement, which includes EG. This disease occurs
due to uncontrolled monoclonal proliferation of LAN-
GERHANS cells™1417 (distinct cells of monocyte-macro-
phage lineage)," accompanied by inflammation and
granuloma formation,'>"” which etiology is unknown'™
- the reactive disorder can be attributed to immune re-
gulation, infectious or viral agent, or a neoplasm.™ All
patients present evidence of activation of the RAS-RAF-
-MEK-ERK signaling pathway. BRAFV600E mutations are
identified in 50 to 60% of patients with LCH. This muta-
tion is monoallelic and acts as the dominant oncogene.
About 10 to 15% of patients have MAP2K1 mutations.
Because of these mutations, LCH is now considered
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as a myeloid cancer caused by oncogenes although its
biological behavior is very variable."”

LANGERHANS cells are derived from mononuclear
precursors cells of dendritic lineage; they are usually fou-
nd in bone marrow and can migrate to tissues and act
by presenting antigens for T lymphocytes.”® In LCH, ab-
normally proliferative dendritic cells infiltrate one or more
organs. Bone, skin, teeth, gum tissue, ears, endocrine or-
gans, lungs, liver, spleen, lymph nodes, and bone marrow
may be involved. The infiltrated organs evolve with dys-
function or begin to compress adjacent structures. About
half of the patients have multiple organ involvement.

This disease is more common in the pediatric po-
pulation, with a peak incidence between one and three
years of age."” Incidence is estimated at approximately
5/1,000,000 children and 1-2 cases per million adults.”
There is a predilection for males, from 1.5 to 2/1.1215

Essentially, any part of the body can be affected
and as such, the clinical presentation will depend on
the site involved.” Patients may evolve with sponta-
neous remission or rapid and progressive course.'?
Historically, three clinical presentations have been re-
cognized, although there is some confusion regarding
definition (Table 1): LETTERER-SIWE disease, HAND-S-
CHULLER-CHRISTIAN disease and EG.'24

EGis arare TLBL'® that occurs in 75% of LCH cases
in children and young adults under the age of 25 years,'
with the age group between five and ten years being the
most affected.'® The incidence of EG is 4 to 5 cases per
million/year in children under 15 years of age, while the
incidence in adults is 1 to 2 cases per million/year.'® Ma-
les are slightly more affected than females (1.2:1)."¢ The-
re are few reported cases of EG in members of the same
family; the inheritance pattern is not well recognized."®

EG involves more flat than long bones. The skull
is the most common site (~50% of cases), followed by
the pelvis (23%), femur (17%), ribs (8%), humerus (7%),
mandible and spine.'® It is more often monostotic'®'*'>
(50-75%), but full-body MRI or CT may reveal subclinical
lesions.”® The mean age for patients with monostotic
lesions is 5.5 years, and for patients with polyostotic
lesions, 4.5 years.'®

Pain and volume increase in the topography of the
bone lesion are the most common clinical findings, and
there may be associated pathological fracture.®

The diagnosis of EG is defined by laboratory tests,
imaging, and biopsy.

The blood count is often normal and there may be
mild leukocytosis. The erythrocyte sedimentation rate
(ESR) may be high, but it is an inconsistent finding.®

Radiographs of the affected bone may present lytic
punch bone lesion with or without periosteal reaction.
The cortical may be expanded or destroyed.™

BSC shows increased absorption in the lesion site
and should be performed to search for similar lesions
elsewhere, along with a chest CT for evidence of pul-
monary involvement. CT, MRI, and PET-CT should be
performed in cases involving the skull, jaw, and spi-
ne.'e

Fine needle aspiration or CT-guided biopsy of sus-
pected bone lesion should be evaluated with HLA-DR,"”
CD1a,"e"7 CD207""7 and S100" markers to confirm the
diagnosis of EG. Electron microscopy can be done to
visualize BIRBECK granules.’!”

EG is usually treated conservatively'® by observa-
tion (Figure 4),"®local®™" or systemic'>'® corticosteroid
therapy, radiotherapy'®'>'® or chemotherapy,’'® alone
or in combination.'

Table 1 - Clinical presentations of LANGERHANS cells histiocytosis.

Clinical Presentation

Features

Prognosis

LETTERER-SIWE disease

* Disseminated disease affecting multiple organs;
* It typically affects children under one year of age.

Poor prognosis, with
fulminant course

* Multiple lesions;

HAND-SCHULLER-
CHRISTIAN disease

* Some authors limit the term to patients with
involvement of isolated organs; others recognize

Intermediate prognosis

the involvement of multiple organs;
* It typically affects children.

* The lesions are confined to a single organic

system;

Eosinophilic Granuloma

* Some authors limit the term to patients with a
solitary lesion; others accept multiple lesions;

Better prognosis

e 70% of cases affect bones;
* It typically affects children.
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Figure 4. A 6-year-old male patient diagnosed with
pathological fracture through eosinophilic granuloma, with
rapid evolution for spontaneous healing of the lesion. (A, B)
Day 1, pathological fracture after fall from one's own height
on the outstretched hand, treated with cast bracing. (C, D)
Day 16, radiographic aspect after cast removal. (E, F) Day 34,

radiographic follow-up demonstrating fracture consolidation.

(G) Day 108, radiographic follow-up demonstrating complete
resolution of the lesion.

Surgical treatment is especially suitable for pa-
tients with pain, large lesions, weakened cortical or pa-
thological fracture,’™' and should be avoided when it
may result in deformities or functional loss.> Modalities
include curettage and bone grafting and/or osteosyn-
thesis of lesions.'®

EG may present aggressive behavior in early stages,
characterized by bone destruction and early presence
of soft tissue tumor, and it is not possible to categori-
cally differentiate it from infection or other neoplasm by
imaging, requiring biopsy in some cases.'®'?'> Patients
with solitary bone lesions may regress spontaneously
and have a good prognosis; patients with multisyste-
mic involvement, older patients, patients with involve-
ment of more than one bone, and/or involvement of
the base bones in the skull (sphenoid, ethmoid, orbital,
and temporal) have a higher risk of recurrence, com-
plications, and subsequent poor prognosis.’ EG is the
least severe and localized form of LCH and has the best
prognosis.'
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