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RESUMO

O osteossarcoma (OS) é uma neoplasia maligna do tecido 6sseo, principalmente, em
0ssos longos. E considerado um tumor raro, de origem ainda em discussdo e que corres-
ponde a 0,2% de malignidade em adultos e 5% em criangas e jovens. O estudo teve como
objetivo analisar na literatura cientifica as implicacdes da quimioterapia no prognostico
de pacientes com osteossarcoma submetidos a implantacédo da protese. Trata-se de um
estudo de revisdo integrativa da literatura, de cunho descritivo e abordagem qualitativa,
realizado por meio das bases de dados Scielo e Lilacs e sites de organizacdes de saude.
Pbéde-se constatar que cerca de 70-80% dos pacientes sdo elegiveis para a cirurgia de
preservacdo do membro com implantacdo da protese, tendo o tratamento dividido em
quimioterapia neocadjuvante, cirurgia e quimioterapia adjuvante. Quanto maior o grau
de necrose tumoral, a partir da quimioterapia pré-operatoria, melhor o prognostico e
maior a sobrevida desses pacientes. A quimioterapia pré-operatoria associada a fatores
como, idade, auséncia de metastases e localizacdo da lesdo, sdo decisivas nesse proces-
SO ao se obter um alto grau de necrose tumoral a chance de preservacdo do membro e
cura € maior. A quimioterapia adjuvante dependera da resposta do paciente & quimiote-
rapia neoadjuvante e a cirurgia.
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ABSTRACT

Osteosarcoma (OS) is a malignant neoplasm of bone tissue, mainly in long bones. It
is considered a rare tumor and its origin is still under discussion and corresponds to
0.2% of malignancy in adults and 5% in children and young people. The study aimed
to analyze in the scientific literature the implications of chemotherapy on the progno-
sis of patients with osteosarcoma undergoing implantation of the prosthesis. This is
an integrative literature review study, of a descriptive nature and qualitative approach,
carried out through the Scielo and Lilacs databases, and websites of health organi-
zations. It was found that about 70-807% of patients are eligible for limb preservation
surgery with implantation of the prosthesis, with the treatment divided into neoad-
juvant chemotherapy, surgery and adjuvant chemotherapy. The greater the degree
of tumor necrosis, from preoperative chemotherapy, the better the prognosis and
the greater the survival of these patients. Preoperative chemotherapy associated with
factors such as age, absence of metastasis and location of the lesion, are decisive
in this process when obtaining a high degree of tumor necrosis, the chance of limb
preservation and cure is greater. Adjuvant chemotherapy will depend on the patient’s
response to neoadjuvant chemotherapy and surgery.
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1 INTRODUCAO

O osteossarcoma (OS) trata-se de uma neoplasia maligna do tecido 6sseo, prin-
cipalmente, em ossos longos. E considerado um tumor raro e de origem ainda em
discussao, que corresponde a 0,2% de malignidade em adultos e 5% em criancas e
jovens. Sua incidéncia ainda € desconhecida, condicionada a falta de registros ade-
quados e especificos (MEOHASAS, 2018).

Estudos recentes apontam que a combinacao da cirurgia de retirada do tumor
com quimioterapia pré e pos-operatoria associado ao uso de drogas usadas no trata-
mento de neoplasias em altas doses, contribui significativamente para que ocorra a
reducdo do volume tumoral, prevencao e tratamento de metastases, além de melho-
rar os resultados da cirurgia, a qual pode ser ablativa ou de preservacdo do membro
com utilizacdo de endoproteses ou enxertia dssea. Sendo que, cerca de 70-80% dos
pacientes com OS em extremidades sao elegiveis para o tratamento de preservacao
do membro (BURGUER et al, 2018).

O procedimento cirurgico tem como intuito principal a resseccdo completa do
tumor e a sua escolha dependera de fatores como, a localizacdo do tumor, a presenca
de metastases e 0 comprometimento neurovascular. A resseccdo tumoral tem influ-
éncia direta no prognostico do paciente, por meio do material retirado, avalia-se a
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resposta a quimioterapia e a andalise da anatomia patologica determina o grau de ne-
crose que se obteve por meio da classificacdo HUVOS, comumente utilizada nesses
casos, quanto maior o indice de necrose melhor o prognaostico do paciente (HUVOS
etal, 1977; INCA, 2018).

Diante disso, o presente estudo tem como objetivo analisar na literatura cientifica
as implicacdes da quimioterapia no prognostico de pacientes com osteossarcoma sub-
metidos & implantacdo da protese. Tendo em vista, a importancia de reafirmar meios
de tratamento/cura que possibilitem uma melhor qualidade de vida dos pacientes, bem
como, entender os critérios de escolha para tais tratamentos e o seu desfecho, é esta-
belecido um questionamento: quais as implica¢cdes da quimioterapia no prognaostico
de pacientes com osteossarcoma submetidos a implantacéo da protese?

2 METODOLOGIA

Trata-se de um estudo de revisédo integrativa da literatura, de cunho descritivo e
abordagem qualitativa. Para selecdo dos textos e sua analise foram desenvolvidas as
etapas da revisdo integrativa de acordo com Ganong (1987). Inicialmente foi realizada
identificacdo do tema e escolha da questao norteadora, em seguida foram estabele-
cidos critérios de incluséo e excluséo, identificacdo dos estudos pré-selecionados e
selecionados, categorizacdo dos estudos selecionados, analise e interpretacdo dos
resultados e, por fim, a apresentacédo da sintese do conhecimento.

Os artigos utilizados neste estudo se encontram indexados nas bases de dados
Scientific Eletronic Library Online (Scielo), Literatura Latino-Americana em Ciéncias
de Saude (Lilacs) e em sites de organizag¢des de saude. Para a busca dos artigos foram
escolhidos os seguintes Descritores em Ciéncias da Saude (DECS): Neoplasias Osseas,
Sarcoma e Osteossarcoma. Foi utilizado o operador logistico booleano "AND" entre os
descritores para estratégia de busca nas bases de dados.

Dentre os critérios de inclusdo tém-se artigos que tratam do osteossarcoma em
criancas, adolescentes e jovens, do seu diagnostico, tratamento e cirurgia para implan-
tacdo da protese, disponibilizados nos idiomas inglés e portugués e disponiveis na in-
tegra. Foram excluidos artigos que abordem outros tipos de neoplasias, além de artigos
que tratem do osteossarcoma em adultos ou idosos. Nao foi estabelecida selecao tem-
poral devido a escassez de estudos relacionados ao tema. Por ndo se tratar de pesquisa
clinica com seres humanos, a submissao ao comité de ética torna-se dispensavel.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

O osteossarcoma pode ocorrer em qualquer faixa etaria, no entanto, € mais
prevalente em criancas, adolescentes e adultos jovens durante o periodo de maior
crescimento e desenvolvimento dsseo. O seu pico de incidéncia advém na segun-
da década de vida, predominantemente no sexo masculino. E importante que o
diagndstico seja precoce, para que tenha um melhor prognostico e tratamento.
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Para isso, € necessaria avaliacdo prévia das manifestacdes clinicas, que geralmente,
iniciam-se por dor 0ssea progressiva noturna, aumento de volume local e limitacdo
de movimentos. Os sintomas sistémicos sao incomuns, sendo eles, respiratorios,
febre, perda de peso e linfadenopatia. No Brasil, estima-se que a primeira consulta
com ortopedista ocorre em torno de seis meses apos o aparecimento dos sintomas
(BURGUER et al, 2018; SIRIO-LIBANES, 2019).

Os locais mais atingidos sao extremidades do fémur e tibia, acometendo a arti-
culacédo do joelho, dificultando o caminhar do individuo doente, sendo necessaria a
realizacéo da cirurgia e implantacédo da protese. A escolha do método sera a partir da
resseccdo do tumor. Nos casos em que o tumor ndo excede os limites da cartilagem
de crescimento, invadindo a epifise dos 0ssos longos do joelho, mas sem invasao ar-
ticular, é possivel realizar a resseccao com substituicdo por endoprotese parcial. Esta
técnica viabiliza a resseccdo em bloco da extremidade distal do fémur ou proximal
da tibia, mantém a epifise adjacente articular e substitui apenas a area afetada pelo
implante fixado no fémur ou na tibia (PENNA et al, 2009).

Anteriormente, o tratamento para o osteossarcoma era baseado na amputagéao,
sem uma alternativa auxiliar. Porém nos ultimos anos, esse aspecto vem ganhando
outros conceitos, tendo destaque, principalmente, a quimioterapia, que tem se mos-
trado efetiva e possibilita uma melhor sobrevida ao paciente. A literatura atual mostra
que a endoprotese é uma excelente escolha no tratamento de tumores 6sseos com
salvamento de membro, sobretudo relacionado a dor, a forca e a aceitacdo emocional
do paciente (FUKUMOTHI, 2016; GARCIA et al, 1996).

Diante disso, o tratamento do osteossarcoma de alto grau de malignidade con-
centra-se na quimioterapia pré-operatoria (neoadjuvante), cirurgia e quimioterapia
pos-operatoria (adjuvante). O grau de necrose tumoral induzido pela quimioterapia
pré-operatoria € considerado um importante fator prognostico nas sobrevidas dos
pacientes portadores de osteossarcoma (JUNIOR, 2011).

No entanto, a ma resposta histologica a quimioterapia pré-operatoria, clas-
sificada pelo grau de necrose tumoral, € considerada um dos fatores prognaosticos
desfavoraveis mais relevantes na sobrevida de pacientes com osteossarcoma. O
meétodo mais utilizado para a classificacdo do grau de necrose é o descrito por
Huvos e colaboradores (1977), no qual esses autores dividiram o grau de necrose
em quatro tipos: grau [ - sem efeito da quimioterapia; grau Il - resposta parcial
com mais de 50% de necrose; grau IIl - mais que 90% de necrose, com tumor via-
vel presente; e grau [V — sem tumor viavel. De acordo com Rosen e colaboradores
(1982) sdo considerados bons respondedores os pacientes que apresentam ne-
crose tumoral acima de 90% e maus respondedores 0s pacientes que apresentam
necrose tumoral abaixo de 10%.

Em um estudo, Petrilli e colaboradores (2006) mostraram que os pacientes que
obtém o tratamento adequado, a taxa de sobrevivéncia € maior. Foram expostos fa-
tores que influenciam no prognostico desses individuos, os quais incluem a presenca
de metastase no diagnostico, tamanho do tumor, local primario, grau de necrose
histologica pos-quimioterapia e ressecabilidade cirurgica. O estudo comprovou que
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pacientes com metastases de tumores grandes tém maior necessidade de amputacdo
do que aqueles com tumores pequenos e que tumores maiores que 12 cm e necrose
graus [ e Il reduziram o tempo de sobrevida desses pacientes.

Além disso, Bastos e colaboradores (1999) explicam quanto aos fatores prognos-
ticos, em relacéo a idade, o estudo diz que abaixo dos 10 anos e acima de 40 anos, o
prognaostico é pior, visto que ha pouca tolerancia das doses altas de medicamentos
da quimioterapia e a biologia tumoral € vista como mais agressiva nestas idades. Eles
também apresentaram que quando ha presenca de lesdes proximas ao tronco, pelve
e coluna o prognostico sera pior. Os osteossarcomas que estdo bem localizados tém
melhor progndstico quando ha quimioterapia pré-operatoria, por haver diminuicdo
de micro metastases. A presenca de necrose tumoral € o fator mais relevante na so-
brevida do individuo, visto que para obter boa resposta a quimioterapia pré-operato-
ria deve haver necrose acima de 907%.

De acordo com o Hospital de Cancer de Barretos (2012) a quimioterapia pré-
-operatodria consiste em facilitar a cirurgia. Por meio dela a cirurgia € realizada com
as margens do local afetado adequadas, ha maior taxa de preservacdo de membros, e
além disso, nos casos em que se faz necessario a amputacao possibilita que esta seja
mais econémica e com menor taxa de recidivas locais.

Este método também vai tratar das micro metastases, caso haja, para que nédo
tenha evolucdo de metastases sistémicas. Nesse momento vai ocorrer a avaliacdo
da necrose tumoral, ja citada como fator relevante para melhor prognostico do indi-
viduo. A quimioterapia pos-operatoria vai depender das respostas da quimioterapia
pré-operatoria e cirurgia. Se, por casualidade, os tratamentos anteriores ndo surtirem
efeito, a quimioterapia pos-operatoria ndo ira trazer melhor prognaostico.

4 CONCLUSAO

Diante das explanac¢des acerca do assunto, pdéde-se concluir que a quimio-
terapia pré-operatoria associada a fatores como idade, auséncia de metastases e
localizacdo da lesdo sdo decisivas para o prognostico do paciente com osteossar-
coma. Tendo em vista que quanto melhor a resposta do individuo a quimioterapia
neoadjuvante, maior sera o indice de necrose, tornando esse paciente elegivel
a cirurgia de preservacdo do membro por meio da colocagédo de endoprotese, a
qual ira proporcionar diminui¢cdo da dor local, seguranca no seu dia a dia e garan-
tir sua independéncia.

Atualmente, ha escassez de literatura relacionada ao osteossarcoma e seus tra-
tamentos, mas diante do que foi encontrado, entende-se que a quimioterapia pré-
-operatdria € de suma importancia para o melhor prognostico do paciente, ao se
obter um alto grau de necrose tumoral a chance de preservacdo do membro e cura €
maior. A quimioterapia adjuvante dependera da resposta do individuo a quimiotera-
pia neoadjuvante e a cirurgia para implantacéo da protese.
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