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			PREFÁCIO


			Aquilo que escuto, esqueço.


			Aquilo que vejo, lembro.


			Aquilo que pratico, realizo.


			(Confúcio, 551 a.C. - 479 a.C.)


			Estamos vivendo tempos de muito ódio e pouco amor e afetividade. Mas a Medicina, e em especial a Cancerologia sempre representará humanismo, bondade, amor ao próximo e afetividade – razão de ser da profissão.


			Muito me apraz poder prefaciar este livro “Manual de Oncologia do Liccan” que tem como organizadores da obra os acadêmicos do LICCAN: Fernanda Arissa Takii, Gabriel Dziurkovski Machado e João Pedro Greca de Biasi sob a tutela do notável e inspirador prof. Eurico Cleto Ribeiro de Campos atual professor da disciplina de Oncologia da FEMPAR e chefe do Serviço de Cancerologia Cirúrgica do HUEM.


			Quero estender os efusivos parabéns a todos os demais estudantes e membros atuais da Coordenação do Liccan que gostaria de nominar: Leticia Midori Michalawiski Yamaoka, Luana Naomi Miyawaki, Vitor Dias Gonçalves, Luísa Miqueloto Santos e João Rafael Prado Martins, além de vários professores da FEMPAR e outros colegas médicos que recebem um agradecimento especial em cada capítulo que ajudaram a concluir.


			A definição oficial de uma Liga Acadêmica diz que se trata de “uma associação civil e científica livre, de duração indeterminada, sem fins lucrativos com sede e foro na Instituição de Ensino que a abriga, que visa complementar a formação acadêmica de alunos de graduação em uma área específica de especialidade médica, por meio de atividades que atendam os princípios do tripé universitário de ensino, pesquisa e extensão.”


			Sou o fundador do LICCAN em 2002, sendo a primeira liga do HUEC e FEMPAR. Ela sempre desempenhou um papel seminal na complementação das atividades teóricas e práticas de estudantes de medicina de todas as faculdades de Curitiba com participação ativa e orientada em centro cirúrgico, visita à beira do leito, discussão de casos e aulas ministradas por membros do Serviço de Cancerologia Cirúrgica do HUEM e convidados.


			Dentre alguns pilares emblemáticos da atuação do LICCAN citamos: o Congresso Médico Academico de Cancerologia (COMACAN) com professores de renome nacional e com temas de vanguarda, os pré-COMACAN, apresentação de trabalhos científicos no Congresso e autoria e co-autoria de publicações científicas como este livro de texto atual que esperamos possa contribuir com o ensino da Cancerologia.


			Prof. Dr. João Carlos Simões


			Professor fundador da LICCAN e professor de Oncologia da FEMPAR


		


	

		

		


	

		

			PARTE I: CONCEITOS GERAIS


		


	

		

		


	

		

			O CÂNCER


			Gabriel Dziurkovski Machado1


			João Paulo Vargas de Mendonça2


			João Rafael do Prado Martins3


			Prof. Dr. Luiz Martins Collaço4


			Neoplasias são doenças monoclonais em que uma célula defeituosa passa a se replicar de forma acelerada. Para que se instale a doença, basta uma célula sofrer um dano genético não-letal que cause uma mutação com caráter proliferativo acentuado. As neoplasias malignas (ou “câncer”) compreendem um conjunto de doenças a nível tecidual que têm como característica um crescimento desordenado de células acompanhado da capacidade de invasão de tecidos adjacentes ou órgãos à distância (uma característica denominada metástase). Com o passar da progressão da doença, o câncer causa dano aos tecidos do organismo em que se instala o tumor.


			A palavra “câncer” tem origem do grego karkinos, que significa caranguejo, e foi utilizada por Hipócrates devido a uma analogia feita entre as patas desse animal fixadas na areia e a capacidade de infiltração do câncer.


			Seja lenta ou rapidamente, todas as neoplasias malignas possuem a capacidade de invadir tecidos diferentes do seu tecido de origem. São denominadas “lesões primárias” aquelas onde houve o surgimento do câncer, independente da presença de metástases ou não.


			As lesões in situ são as neoplasias de caráter maligno em que as células ainda estão restritas à devida camada do seu tecido de origem, sem que tenha ocorrido a invasão de tecidos adjacentes. Já as lesões invasivas são as que foram capazes de invadir tecidos vizinhos à lesão primária e/ou aceder às vias linfáticas e hematogênicas ou cavidades naturais para formar colônias neoplásicas em outros órgãos (no processo denominado “metástase”).


			Os cânceres comumente causam focos de necrose e hemorragia nos órgãos devido ao seu crescimento desordenado. Além disso, eles possuem alto consumo energético (cursando com caquexia) e são capazes de atrapalhar o funcionamento dos órgãos em que estão instalados, comprometendo muito o status-performance do indivíduo e colocando em risco a vida do paciente conforme a progressão da doença ocorre.


			Concomitante a isso, os tumores podem causar síndromes paraneoplásicas, que são um conjunto de sinais e sintomas que vêm acompanhadas de uma neoplasia, mas sem estarem diretamente relacionadas com sua invasão, obstrução ou efeitos metastáticos.


			O câncer é uma doença de difícil tratamento que requer acompanhamento multidisciplinar, uma vez que a sobrevida do paciente está intimamente ligada não apenas à extensão do tumor, mas também à sua capacidade de suportar os efeitos colaterais das intervenções clínicas e cirúrgicas.


			Carcinogênese


			Diferentes fatores são capazes de causar mudanças no comportamento celular de um tecido, seja a nível genético ou epigenético. De forma geral, essas alterações irão promover anormalidades metabólicas na célula, promovendo divisões progressivamente aceleradas e erráticas ao passo que vias de apoptose passam a ser desativadas.


			Os fatores desencadeantes das mutações genéticas ou epigenéticas podem ser hereditários, ambientais ou até mesmo infecciosos. São exemplos de fatores ambientais a exposição à radiação ionizante, arsênico, asbesto, benzeno e outras substâncias, bem como a adoção de comportamentos e hábitos de vida como etilismo e tabagismo. Infecções persistentes por alguns agentes biológicos podem criar um ambiente propício ao surgimento de tumores, aumentando muito o risco de aparecimento de câncer. Entre essas causas citam-se o Helicobacter pylori ou o Papilomavírus Humano (HPV), que estão muito relacionados ao surgimento de tumores de estômago e colo do útero, respectivamente. Entre as causas hereditárias, citam-se as síndromes neoplásicas hereditárias, que possuem uma seção própria neste capítulo.


			As mutações ligadas ao aparecimento de tumores podem ser somáticas (surgindo de forma espontânea nos tecidos) ou germinativas (sendo transmitidas através dos gametas, tornando-se hereditárias). Essas mutações geram erros em duas classes de genes: os “proto-oncogenes” e os “genes supressores de tumor”.


			Proto-oncogenes são genes relacionados ao crescimento e reprodução celular que, ao sofrer uma mutação (seja ela germinativa ou somática) passa a ser superexpresso ou adquirir novas funções. Ao ter esse novo caráter esse gene é “ativado” e passa a ser denominado de oncogene, sendo responsável por codificar oncoproteínas relacionadas à proliferação tumoral. Exemplos de proto-oncogenes incluem os genes RAS, MYC e ERK bem como os genes que expressam receptores fatores de crescimento (EGFR, VEGFR, PDGFR e HER2), que quando superexpressos contribuem com o crescimento tumoral.


			Já os genes supressores de tumor são aqueles ligados à regulação e vigilância da reprodução celular. Se estiverem com suas funções mantidas, eles são capazes de induzir reparos no DNA ou até apoptose no caso de erros. Caso estejam mutados, eles perdem essa função regulatória e a célula torna-se incapaz de interromper erros ocorridos no ciclo celular, ficando mais propensa à proliferação descontrolada. Entre os genes supressores de tumor, citam-se os genes p53, BRCA1, BRCA2, MSH6 e APC.


			Hallmarks do Câncer


			Em 2000 os pesquisadores Douglas Hanahan e Robert Weinberg publicaram artigos elencando uma série de seis princípios de base celular que contemplassem de forma integrativa o desenvolvimento de um tumor no organismo. A esses seis conceitos foi dado o nome de “Hallmarks of Cancer” (em português, “características” ou “marcas” do câncer).


			Entretanto, conforme os anos passaram e as diversas ciências por trás da oncologia (e.x.: bioquímica, patologia, imunologia e microbiologia) realizavam novas descobertas, foi se mostrando necessária a adição de novos Hallmarks.


			Existem no momento, ao todo, catorze características fundamentais que foram elencadas na tentativa de racionalizar a complexidade das doenças neoplásicas em um número definido de princípios integrativos. Confira uma explicação simplificada de cada uma delas abaixo:


			Os primeiros seis hallmarks foram publicados em 2000.


			•Sustentar a sinalização proliferativa: Enquanto células saudáveis necessitam de sinais de crescimento mitogênico para proliferar, células neoplásicas se mostram capazes de produzir seus próprios sinais de crescimento de forma autônoma e sustentada, garantindo a divisão celular continuada sem estímulos externos.


			•Evitar os supressores de crescimento: Células tumorais passam a não expressar fatores supressores de tumor, além de se tornar dessensibilizadas aos sinais de inibição de crescimento de células vizinhas.


			•Ativar a invasão e a metástase: Seja rápida ou lentamente, todos os tumores malignos têm a capacidade de se desligar do tecido de origem para invadir outros tecidos. Essa invasão pode ser locorregional (invadindo tecidos ou órgãos “vizinhos” ao tumor) ou à distância (proliferando o tumor através de vias linfáticas, hematogênicas ou em cavidades naturais). À proliferação à distância dá-se o nome de metástase.


			•Acessar a imortalidade replicativa: Ao contrário de células saudáveis, que após um número finito de replicações atingem um estado de senescência e interrompem suas proliferações, as células tumorais são capazes de escapar os limites de reprodução, permitindo que haja um crescimento indefinido do tumor.


			•Induzir angiogênese: Tal qual tecidos saudáveis do organismo, tumores requerem um aporte de sangue para manter suas funções metabólicas (notavelmente elevadas). Para isso, os tumores se tornam capazes de fazer células vizinhas (não-cancerosas) liberarem citocinas e fatores de crescimento vascular que induzem a formação contínua de brotos vasculares e vasos sanguíneos aberrantes.


			•Resistir à morte celular: Células tumorais tornam-se capazes de inibir a apoptose, apesar de seu aspecto anormal e seus danos genômicos progressivos. Esse processo pode ocorrer seja ao inibir ou dessensibilizar os sinalizadores ou efetores desse processo fisiológico.


			Os quatro hallmarks seguintes foram publicados em 2011:


			•Desregular o metabolismo celular: Utilização de vias metabólicas alternativas por parte de células tumorais para manutenção do seu suporte energético, havendo um favorecimento do metabolismo baseado em glicólise aeróbica (o “Efeito de Warburg”) e fermentação lática.


			•Evasão do sistema imunológico: Células tumorais se mostram capazes de inibir reações do sistema imunológico. Para tanto, elas não apenas interrompem a síntese de antígenos que as fazem ser reconhecidas como ameaças (tornando-se “invisíveis”), como também inibem diretamente a resposta de leucócitos. Através desses mecanismos, essas células passam a não ser compreendidas como ameaça apesar de sua morfologia, comportamento e genótipo aberrante.


			•Inflamação promotora de tumores: O microambiente tumoral está muito relacionado às dinâmicas inflamatórias, graças à constante liberação de citocinas. O tumor se torna capaz de ludibriar o maquinário inflamatório de forma que ele apresente um comportamento pró-tumoral. Paradoxalmente, essa reação inflamatória gera maior liberação de fatores de crescimento e propicia a angiogênese, facilitando a progressão tumoral.


			•Instabilidade e mutação do genoma: As anormalidades genômicas das células tumorais ocorrem de forma progressiva conforme o tumor se desenvolve. Essas anormalidades facilitam o surgimento progressivo de novas mutações em genes supressores de tumor e oncogenes, que sumariamente favorecem o desenvolvimento tumoral.


			Os hallmarks mais recentes foram publicados em 2022 e representam algumas fronteiras na pesquisa em oncologia:


			•Desbloqueio da plasticidade fenotípica: tecidos saudáveis passam por uma diferenciação progressiva, indo de células tronco para células diferenciadas e diminuindo suas taxas de reprodução conforme o processo se completa. Células tumorais são capazes de evadir essa barreira ao silenciar alguns genes e estimular outros, obtendo plasticidade fenotípica através de processos de desdiferenciação e transdiferenciação celular. Esses processos facilitam a progressão tumoral e o desenvolvimento de resistências terapêuticas.


			•Reprogramação epigenética não mutacional: nos eventos epigenéticos ocorrem mudanças físicas e/ou topológicas no DNA que alteram a distribuição de hetero e eucromatina no núcleo, porém com a sequência nucleotídica sendo mantida. Esses eventos no genoma de células tumorais podem cursar com o silenciamento de genes supressores de tumor ou maior transcrição de oncoproteínas.


			•Microbioma polimórfico: em diferentes tecidos de barreira do organismo (intestinal, geniturinário, oral) é observado o impacto da microbiota local no fenótipo tumoral. Os microrganismos da microbiota podem ser responsáveis pela liberação de compostos que podem ser pró ou anti-tumorais. Disbioses exercem modulação pró-tumoral, enquanto microbiotas saudáveis demonstram comportamento anti-tumoral.


			•Células senescentes: a senescência celular é um estado irreversível de interrupção proliferativa induzida por estresse tecidual. As células senescentes são capazes também de liberar citocinas e compostos bioativos no microambiente tumoral que possuem ação parácrina. Esses compostos se mostram capazes de induzir a angiogênese, facilitar mecanismos de invasão, suprimir a resposta imune e, sumariamente, ter ação pró-tumoral.


			Vale ressaltar que, apesar de ter característica monoclonal, o câncer é uma doença a nível tecidual, portanto esta categorização a nível celular serve para organizar o raciocínio envolvendo essa doença complexa.


			Metástases


			Metástase é a disseminação, seja ela linfática ou hematogênica, de células tumorais para regiões e tecidos distantes. É a transferência da doença de um órgão para outro, sendo que estes não estão diretamente conectados, e que envolve um processo no qual o tumor altera a resposta imune ao seu favor. Essa alteração, é causada pelo microambiente tumoral (MAT), que envolve uma gama de elementos do organismo que tem relação com as células neoplásicas.


			O MAT é formado por uma combinação de células cancerosas em crescimento e as células de suporte ao redor (como fibroblastos e células endoteliais), bem como proteínas que compõem a estrutura entre as células. Além disso, também inclui células do sistema imunológico que estão naturalmente presentes, como macrófagos, neutrófilos, mastócitos e linfócitos.


			Desse modo, acredita-se que na disseminação das células neoplásicas, o MAT é capaz de induzir uma resposta inflamatória que produzirá mediadores responsáveis por aumentar a permeabilidade tecidual e capilar, facilitando a invasão de outros tecidos pelo tumor.


			Esta capacidade de invasão e disseminação dos tumores malignos gerando focos tumorais em outras partes do corpo a partir de uma neoplasia já existente é a principal característica do câncer, sendo que as metástases resistentes à terapia convencional são a maior causa de morte pela doença.


			Cada lesão primária possui certo tropismo por determinadas regiões no momento de metastatizar, uma vez que as células tumorais expressam moléculas de adesão as quais se ligam preferencialmente às células endoteliais de determinados órgãos. Ou seja, certos órgãos e tecidos são mais propensos à metastização, o que foi postulado pela primeira vez por Stephen Paget, em sua “Teoria da Semente e do Solo” publicada na revista The Lancet em 1889, significando que o desenvolvimento de metástases depende de múltiplas interações entre as células tumorais e a hemostasia única do microambiente de determinados órgãos. Um exemplo disso é a tendência à metástase óssea em casos de câncer de próstata.


			Etapas:


			A disseminação metastática não é algo simples, e para ocorrer são necessárias diversas “habilidades” por parte das células tumorais. Assim, ela pode ser dividida em 5 etapas:


			1.Invasão e infiltração de tecidos subjacentes por células tumorais, dada a permeação de pequenos vasos linfáticos e sanguíneos.


			2.Liberação, na circulação linfática e/ou sanguínea, de células neoplásicas, tanto isoladas como na forma de pequenos êmbolos.


			3.Sobrevivência dessas células na circulação linfática e/ou sanguínea.


			4.Retenção nos leitos capilares de órgãos distantes.


			5.Extravasamento dos vasos linfáticos ou sanguíneos, seguido do crescimento das células tumorais disseminadas.


			Em uma porção considerável dos pacientes o diagnóstico de um câncer é feito e já há metástases instaladas. A consequência disso é que a excisão cirúrgica da lesão primária em um paciente com metástases perde seu potencial curativo pois a doença já está disseminada para outras partes do corpo.


			Este fenômeno é tão relevante que a presença de metástases à distância é um dos principais fatores prognósticos para um paciente portador de uma neoplasia. Esse fator é tão relevante que faz parte do sistema de estadiamento de neoplasias preconizado pela União Internacional Contra o Câncer – o sistema TNM de classificação dos tumores malignos.


			As metástases são, inclusive, apenas um dos pontos de diferenciação entre tumores benignos e malignos. As neoplasias benignas também podem colocar em risco a vida do paciente. Embora seja raro e ocorra de forma vagarosa, tumores benignos têm capacidade compressiva e podem cursar com lesão de tecidos adjacentes, podendo inclusive cursar com óbito. Conforme tabela a seguir:


			Tabela 1 - Diferenciação entre tumores malignos e benignos


			

				

					

					

				

				

					

							

							Tumor Benigno


						

							

							Tumor Maligno


						

					


					

							

							Formado por células bem diferenciadas (semelhantes às do tecido normal); estrutura típica do tecido de origem


						

							

							Formado por células anaplásicas (diferentes das do tecido normal); atípico; falta diferenciação


						

					


					

							

							Crescimento progressivo; pode regredir; mitoses normais e raras


						

							

							Crescimento rápido; mitoses anormais e numerosas


						

					


					

							

							Massa bem delimitada, expansiva; não invade nem infiltra tecidos adjacentes


						

							

							Massa pouco delimitada, capacidade de invadir tecidos adjacentes;


						

					


					

							

							Não ocorrem metástases


						

							

							Metástases frequentemente presentes


						

					


				

			


			Fonte: O Autor, 2023


			As metástases apresentam elevada heterogeneidade, até porque se originam dos mais variados tipos de neoplasias, o que se apresenta como um obstáculo terapêutico. Essa heterogeneidade, tanto genética quanto epigenética influência em invasão celular tumoral, invasão vascular/linfática, sobrevivência na circulação, saída dos vasos, e colonização de sítios distantes - todos aqueles fatores necessários para que a metastização ocorra.


			Esses eventos estão associados a diversos fatores (como microambiente, caminho pela circulação, sistema imune, etc.) que devem estar idealmente regulados para gerar promoção de mecanismos metastáticos e evasão de mecanismos inibitórios, e que definem o sítio e severidade da metástase.


			Assim, estuda-se essas diversas interações e eventos na busca de alvos em que se possa interferir para gerar efeitos terapêuticos. No entanto, os principais tratamentos continuam sendo a excisão cirúrgica do tumor, radioterapia e quimioterapia. No caso de neoplasias malignas essas linhas de tratamento geralmente são usadas em conjunto, variando apenas quanto à suscetibilidade dos tumores a cada uma das modalidades terapêuticas e à melhor sequência de sua administração.


			Um exemplo de sítio metastático passível de ressecção cirúrgica é o fígado no câncer colorretal. Mesmo quando há múltiplas metástases em ambos lobos hepáticos, ou estas são aumentadas em tamanho, é possível fazer quimioterapia neoadjuvante e, assim, obter citorredução ótima para posterior tratamento cirúrgico, sendo que a sobrevida pode chegar a 40-50% em 5 anos.


			Outros exemplos são as metástases cerebrais do câncer de pulmão não pequenas células, que podem ser ressecadas através de cirurgia ou radiocirurgia, sendo que a imunoterapia também obtém respostas consistentes.


			Síndromes Neoplásicas Hereditárias (SNHs)


			Certas variantes genéticas podem aumentar o risco de uma pessoa desenvolver determinados tipos de câncer. Essas mutações podem ser transmitidas de uma geração para a próxima, caracterizando as Síndromes Neoplásicas Hereditárias.


			Essas síndromes são características por causar o surgimento do mesmo tumor em múltiplos indivíduos de uma família. Essas mutações são herdadas e se apresentam em todas as células do corpo, estando relacionadas, portanto, ao surgimento de tumores em diferentes tecidos do organismo. Alguns exemplos de síndromes neoplásicas hereditárias podem ser vistas abaixo:


			Tabela 2 - Síndromes Neoplásicas Hereditárias e seus tumores associados


			

				

					

					

					

				

				

					

							

							Síndrome


						

							

							Gene(s) afetado(s)


						

							

							Tumores observados


						

					


					

							

							Câncer de Mama e Ovário Hereditário


						

							

							BRCA1 e/ou BRCA2


						

							

							Mama, ovário, próstata e pâncreas


						

					


					

							

							Síndrome de Lynch


						

							

							Genes de reparo MMR como MLH1, MSH2, MSH6 e PMS3


						

							

							Colorretal, endométrio, estômago e ovário


						

					


					

							

							Polipose adenomatosa familiar (PAF)


						

							

							APC


						

							

							Colorretal, osteomas, tireóide, tumores desmóides


						

					


					

							

							Síndrome de Li-Fraumeni


						

							

							TP53


						

							

							Sarcomas, Osteosarcomas, Mama, SNC


						

					


					

							

							Anemia de Fanconi


						

							

							Genes FA (FANC-A, B, C, D2, E, F, G, I, J, L, M, N, O, P e outros)


						

							

							Leucemia Mielóide Aguda, Síndromes Mielodisplásicas, tumores de fígado, esôfago e faringe


						

					


				

			


			Fonte: O Autor, 2023


			Essas síndromes costumam surgir como hipóteses clínicas após o aparecimento de um tumor em um paciente jovem com história mórbida familiar extensa para câncer, sendo diagnosticadas através de testes genéticos. Para indivíduos portadores dessas síndromes deve ser oferecido não só o devido aconselhamento genético, mas também uma atenção especial quanto a vigilância e profilaxia para o câncer.
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			ANAMNESE E EXAME FÍSICO EM ONCOLOGIA


			Beatriz Climeck de Souza1


			Júlia Riedel Dereti2


			Vitor Dias Gonçalves3


			Dr. Raphael Garcia Alves4


			A anamnese e o exame físico nortearão a investigação diagnóstica subsequente, por isso, o paciente oncológico deverá ser escutado com atenção e com suporte para dúvidas. O paciente oncológico certamente passará por um processo longo de acompanhamento e decisões importantes para seu prognóstico serão tomadas após a primeira consulta, frente a isso, a anamnese inicial é fundamental em sua completude e abrangência, além de estabelecer um vínculo sólido para a propedêutica e seguimento oncológico.


			Iniciando a Consulta:


			Cumprimente o paciente pelo nome, apresente-se e feche a porta do consultório para preservar a privacidade. Indague se o paciente possui acompanhantes e deseja que eles participem da consulta. O diagnóstico oncológico toca profundamente o paciente, muitas vezes trazendo para ele pensamentos acerca da vida e da morte, sendo que estar sozinho neste momento pode ser a decisão de alguns, mas não tão boa para outros. Sinta a abertura e estrutura do paciente para a comunicação de notícias difíceis.


			Anamnese:


			1.Inicie a anamnese pela queixa principal;


			Em primeira consulta, realize a anamnese completa (motivo do encaminhamento, história mórbida atual, história mórbida pregressa, histórico familiar, condições e hábitos de vida e perfil psicossocial) estabelecendo a ordem cronológica de procedimentos e resultados de exames, principalmente exames de imagem, biópsias e cirurgias; questione sobre hábitos de vida como tabagismo, etilismo, infecções anteriores, exposições a agentes tóxicos e histórico familiar de câncer, além de síndromes hereditárias na família.


			Caso seja uma consulta de retorno, busque ler o prontuário e exames complementares novos, antes mesmo de chamar o paciente ao consultório. Após essa leitura, faça uma breve revisão com o paciente. Confira datas e motivos dos novos exames para certificar-se da necessidade de novos e periodicidade com que serão feitos.


			Em ambas as situações, as escalas ECOG e Karnofsky podem ser utilizadas para avaliação de performance do paciente. O uso de escores é importante para decisões de tratamento oncológico.


			Tabela 1 - Escala de performance ECOG


			

				

					

					

				

				

					

							

							Score


						

							

							Avaliação de performance ECOG


						

					


					

							

							0


						

							

							Atividade normal


						

					


					

							

							1


						

							

							Sintomas da doença não restritivos


						

					


					

							

							2


						

							

							Fora do leito mais que 50% do tempo


						

					


					

							

							3


						

							

							Carente de cuidados intensivos


						

					


					

							

							4


						

							

							Restrito ao leito


						

					


				

			


			Fonte: O Autor, 2023


			2.Lembre-se que muitos pacientes chegam ao consultório com a queixa de “exame alterado”, geralmente exames de rotina. O paciente oncológico normalmente já vem em consulta após passar por um médico generalista. Mantenha sua atenção às queixas iniciais e recentes, para visualizar a progressão deste processo de adoecimento.


			3.Mantenha-se neutro ao interpretar resultados e ouvir queixas. Seja compreensivo e empático com seu paciente.


			Tabela 2 - Correlações oncológicas na anamnese


			

				

					

					

				

				

					

							

							Anamnese


						

							

							Correlação oncológica


						

					


					

							

							História Mórbida Atual (HMA)


						

							

							Dor; perda de peso nos últimos 6 meses; dispneia; insônia; presença de tumorações visíveis; alterações de hábitos intestinais; coloração da pele alterada; náuseas e vômitos, sangramentos, aspectos das fezes e urina; febre; anorexia; anotar todos os medicamentos que o paciente está em uso.


						

					


					

							

							História Mórbida Pregressa


							(HMP)


						

							

							Histórico  oncológico  pessoal; cirurgias anteriores; comorbidades; medicamentos de uso contínuo (MUCs); alergias; uso de anticoncepcional; histórico gineco-obstétrico (em caso de mulheres com suspeita de câncer ginecológico/mama); avaliar presença de comorbidades como hipertensão e diabetes.


						

					


					

							

							História Mórbida Familiar (HMF)


						

							

							Histórico de câncer e demais comorbidades na família (principalmente em parentes de primeiro grau).


						

					


					

							

							Condições e Hábitos de Vida (CHV)


						

							

							Carga tabágica; etilismo, uso de drogas ilícitas; alimentação; ocupação profissional.


						

					


					

							

							Perfil Psicossocial (PPS)


						

							

							Aspectos sociais; religião; profissão; estado civil; apoio familiar; rotina; escolaridade e interpretação da doença.


						

					


				

			


			Fonte: O Autor, 2023


			Lembre-se de descrever tudo no prontuário, utilizando a linguagem técnica médica.


			Exame Físico


			1.Determinar estado geral (Bom/Regular/Ruim - BEG/REG/MEG), se está lúcido e orientado em tempo e espaço (LOTE), corado/hipocorado, ictérico, cianótico, com sudorese.


			2.Anotar sinais vitais (pulso, temperatura, pressão arterial, frequência respiratória e saturação) e escore da dor (EVN – Escala Verbal Numérica, de 0-10).


			3.Exame linfonodal:


			É composto pela inspeção e palpação. É necessário o conhecimento das cadeias linfonodais e as respectivas áreas drenadas para a formação de hipóteses diagnósticas.


			Na avaliação deve-se observar a presença de sinais flogísticos (edema, calor, rubor e dor).


			A palpação deve ser realizada com as polpas digitais e a face ventral dos dedos médio, indicador e anular. O lado contralateral deve ser sempre comparado.


			É importante saber que vários outros linfonodos podem estar alterados na avaliação, sendo função do médico estar atento às drenagens linfáticas de todo o corpo. O câncer de mama habitualmente drena para região axilar. O câncer de canal anal para região inguinal. É fundamental sempre incluir no exame a palpação de linfonodos cervicais, supra e infraclaviculares.


			Tabela 3 - Características linfonodais


			

				

					

					

					

					

					

				

				

					

							

							Linfonodo


						

							

							Consistência


						

							

							Dor


						

							

							Mobilidade


						

							

							Tamanho


						

					


				

				

					

							

							Sinais de malignidade


						

							

							Duro


						

							

							Ausente


						

							

							Aderido


						

							

							> 2,5 cm


						

					


					

							

							Condições normais


						

							

							Borrachosa


						

							

							Presente


						

							

							Móvel


						

							

							0,5 a 2,5 cm


						

					


				

			


			Fonte: O Autor, 2023


			A coalescência é a junção de dois ou mais linfonodos, formando uma massa de limites imprecisos. É causada por processo inflamatório ou neoplásico.


			4.Roteiro de sistemas – lembrando que o exame deve ser direcionado para o sistema acometido pelo câncer, mas sempre incluindo o sistema pulmonar, cardiovascular, abdominal e linfático. Buscar por tumorações e nódulos.


			Figura 1 – Sistema linfático


			[image: ]


			Figura adaptada de Smart Servier - Lymphatic circulation, 2023.


			Tabela 4 - Correlações oncológicas no exame físico


			

				

					

					

				

				

					

							

							Sistema


						

							

							Correlação oncológica


						

					


				

				

					

							

							Pele


						

							

							Petéquias, prurido, bolhas, manchas, ceratoses, secreções (com cronologia do crescimento da lesão), feridas operatórias/cicatrizes.


						

					


					

							

							Cabeça e pescoço


						

							

							Alopecia, desvio de rima labial, linfonodos cervicais, auriculares e supraclaviculares, parótidas e glândulas submandibulares.


						

					


					

							

							Boca/orofaringe


						

							

							Avaliar hidratação e coloração de mucosa jugal, estomatites, lesões intrabucais, aspecto de higiene bucal e leucoplasias.


						

					


					

							

							Pulmonar


						

							

							Ausculta com murmúrio vesicular reduzido ou aumentado, ruídos adventícios (sibilos, roncos, estertores), hemoptise e percussão.


						

					


					

							

							Cardíaco


						

							

							Bulhas cardíacas, ritmo e sopros.


						

					


					

							

							Vascular


						

							

							Varizes, fístulas, necrose e ulcerações.


						

					


					

							

							Abdominal


						

							

							Aspecto do abdome, ruídos hidroaéreos presentes, macicez, presença de massas à palpação, aspectos do fígado e baço, dor à palpação, sinais de irritação peritoneal.


						

					


					

							

							Dorso


						

							

							Palpação e percussão de apófises espinhosas.


						

					


					

							

							Membros superiores e inferiores


						

							

							Força e reflexos musculares, palpação de linfonodos axilares e inguinais, avaliar unhas.


						

					


					

							

							Neurológico


						

							

							Nível de consciência, alteração mental, pares de nervos cranianos, reflexo pupilar e marcha.


						

					


					

							

							Mama


						

							

							Palpação de todos os quadrantes mamários, mamilo e linfonodos axilares, presença de retração e expressão mamilar.


						

					


					

							

							Testículo, pênis e próstata


						

							

							Aspecto do exterior do aparelho, lesões verrucosas, nodulações, aumento de volume testicular e toque retal prostático.


						

					


				

			


			Fonte: O Autor, 2023


			5.Todo achado de exame físico deve ser investigado quanto ao tempo de evolução, localização, lateralidade e presença de dor (se sim, avaliar o tipo, intensidade, frequência, irradiação). Se houver lesão, verificar o aspecto, coloração, tamanho e mobilidade.


			6.Em casos de pacientes operados, verifica-se a ferida operatória:


			•Relatar tempo de evolução;


			•Se há presença de sinais flogísticos e infecção e se a ferida está limpa e seca;


			•Verificar presença de drenos, condições da sutura, cicatriz e dor local;


			•Presença de edema no membro acometido ou na drenagem linfática correspondente;


			•Dor na panturrilha ou empastamento, procurando sinais de trombose venosa profunda como o sinal de Homans (TVP).


			7.Por fim, sintetize as informações estabelecidas e reconstitua os acontecimentos dialogados pelo paciente, garantindo entendimento das decisões diagnósticas e abrindo espaço para possíveis dúvidas.


			Nódulo Umbilical Metastático


			É um achado umbilical de aspecto firme, endurecido, de crescimento rápido, ulcerado e de coloração variada. É associado a malignidades metastáticas intra-abdominais e indica doença avançada. Pode ser a primeira manifestação de uma neoplasia e seu reconhecimento é importante para investigação diagnóstica e tratamento adequado.
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			ESTADIAMENTO E NOMENCLATURA EM ONCOLOGIA


			Maria Júlia Vargas de Mendonça1


			Adriele Canalli Kowalski2


			Luisa Miqueloto Santos3


			Prof. Dr. João Carlos Simões4


			“O estadiamento da AJCC e TNM é a linguagem universal do câncer.”


			O estadiamento do câncer indica a taxa de crescimento e localização anatômica do tumor, além de refletir a sua extensão, o tipo histológico tumoral e a sua relação com o hospedeiro. É a partir dele que serão determinadas as condutas terapêuticas e o prognóstico do paciente. O estadiamento é universal, pois segue regras internacionais estabelecidas e, somente é realizado após a confirmação histológica do câncer, através da biópsia e exames de imagem (Tomografia Computadorizada, Ressonância Magnética, Ultrassonografia, Raio-X, PET-Scan, etc.) apropriados para cada paciente.


			Há dois tipos de estadiamento, o clínico e o patológico. O clínico é realizado por meio da anamnese, dos resultados de exames físicos, de sangue e de imagem e da biópsia, sendo fundamental para decidir o melhor tratamento a ser iniciado, além de poder analisar a resposta da doença à terapêutica. O estadiamento patológico ou cirúrgico utiliza dos mesmos princípios do clínico, somado aos achados operatórios e às avaliações patológicas do espécime ressecado.


			Os objetivos do estadiamento no câncer são:


			1.Ajudar o médico no planejamento do tratamento;


			2.Auxiliar na avaliação dos tratamentos;


			3.Determinar a evolução do paciente;


			4.Contribuir para pesquisas clínicas, com vistas ao desenvolvimento de novas estratégias de tratamento;


			Sistema TNM


			Existem diversos sistemas de estadiamento, sendo o TNM o mais utilizado, que é constantemente avaliado e atualizado pela American Joint Committe on Cancer (AJCC) e pela União Internacional de Controle do Câncer (UICC). Ele baseia-se na característica do tumor primário (T), no comprometimento da cadeia linfonodal (N) e na presença ou não de metástase à distância (M). Cada um desses critérios possuem uma graduação, os quais serão especificados nas tabelas a seguir:


			Tabela 1 – Estadiamento do Câncer de Mama


			

				

					

					

					

				

				

					

							

							ESTADIO


						

							

							SIGNIFICADO


						

					


					

							

							T


						

					


					

							

							Tx


						

							

							Não pode ser avaliado


						

					


					

							

							T0


						

							

							Sem evidência de tumor primário


						

					


					

							

							Tis


						

							

							Carcinoma in situ


						

					


					

							

							T1


						

							

							T1 mic


						

							

							micro-invasão ≤0,1cm


						

					


					

							

							T1 a


						

							

							> 0,1cm mas ≤0,5cm


						

					


					

							

							T1 b


						

							

							>0,5 mas ≤1cm


						

					


					

							

							T1 c


						

							

							>1cm mas ≤2cm


						

					


					

							

							T2


						

							

							Tumor >2 cm mas ≤5cm


						

							

					


					

							

							T3


						

							

							Tumor >5cm


						

							

					


					

							

							T4


						

							

							T4 a


						

							

							Invade parede torácica, independente do tamanho


						

					


					

							

							T4 b


						

							

							Invade pele


						

					


					

							

							T4 c


						

							

							Tumor combinando T4a e T4b


						

					


					

							

							T4 d


						

							

							Carcinoma inflamatório


						

					


					

							

							N


						

					


					

							

							Nx


						

							

							Não pode ser avaliado


						

					


					

							

							N0


						

							

							Não há metástase linfonodal


						

					


					

							

							N1


						

							

							Há metástase linfonodal móvel para axila ipsilateral em níveis I e II


						

					


					

							

							N2


						

							

							N2 a


						

							

							Metástase linfonodal fixa para axila ipsilateral em níveis I e II


						

					


					

							

							

							N2 b


						

							

							Metástase para linfonodos mamários internos ipsilaterais sem envolvimento axilar


						

					


					

							

							N3


						

							

							N3 a


						

							

							Metástase para linfonodos infraclaviculares ipsilaterias


						

					


					

							

							N3 b


						

							

							Metástase para linfonodos mamários internos com envolvimento axilar ipsilaterais


						

					


					

							

							N3 c


						

							

							Metástase para linfonodos supraclaviculares ipsilaterais


						

					


					

							

							M


						

					


					

							

							M0


						

							

							Sem doença à distância


						

					


					

							

							M1


						

							

							Com doença à distância


						

					


				

			


			Fonte: O Autor, 2023


			Classificação de Broders


			Somado ao TNM, existe a classificação histopatológica de Broders, a qual tem como parâmetro a diferenciação celular. Quanto mais diferenciado o tumor, melhor o prognóstico, e quanto mais indiferenciado, pior. Ela é dividida em quatro graus:


			Tabela 2 – Classificação histopatológica de Broders


			

				

					

					

				

				

					

							

							Parâmetro


						

							

							Características


						

					


					

							

							Grau I


						

							

							0 a 25% de células indiferenciadas


						

					


					

							

							Grau II


						

							

							25% a 50% de células indiferenciadas


						

					


					

							

							Grau III


						

							

							50 a 75% de células indiferenciadas


						

					


					

							

							Grau IV


						

							

							75% a 100% de células indiferenciadas


						

					


				

			


			Fonte: O Autor, 2023.


			Outros sistemas de estadiamento


			Existem, também, outras classificações para os os tumores, como a da FIGO (International Federation of Gynecology and Obstetrics) para tumores que atingem o sistema reprodutor feminino, a de Dukes para o câncer colorretal, o índice de Breslow para o melanoma, além de outros estadiamentos para o Linfoma de Hodgkin e para câncer infantil.


			Tabela 3 – Outros símbolos de classificação (prefixos e sufixos)


			

				

					

					

				

				

					

							

							Yc


						

							

							Estadiamento clínico após tratamento neoadjuvante


						

					


					

							

							Yp


						

							

							Estadiamento patológico após tratamento neoadjuvante


						

					


					

							

							R


						

							

							Estadiamento após recorrência ou re-tratamento


						

					


					

							

							A


						

							

							Estadiamento pós autópsia


						

					


					

							

							Sufixo Sn


						

							

							Linfonodos sentinelas


						

					


					

							

							Sufixo f


						

							

							Dos linfonodos, indica PAAF ou biópsia por fragmento (cor)


						

					


				

			


			Fonte: O Autor, 2023


			Tabela 4 – Outros simbolos para tumor residual e margens cirúrgicas


			

				

					

					

				

				

					

							

							Tumor residual e margens cirúrgicas


						

					


					

							

							Rx


						

							

							Presença de tumor residual não pode ser analisada


						

					


					

							

							R0


						

							

							Sem tumor residual


						

					


					

							

							R1


						

							

							Tumor residual microscópico


						

					


					

							

							R2


						

							

							Tumor residual macroscópico no sítio primário ou linfonodos


						

					


				

			


			Fonte: O Autor, 2023


			Regra geral para nomenclatura


			A designação dos tumores fundamenta-se na histogênese e na histopatologia. Em tumores benignos, a regra é acrescentar o sufixo “oma” ao termo que designa o tecido original.


			Exemplo:


			•Tumor benigno do tecido cartilaginoso: Condroma


			•Tumor benigno do tecido adiposo: Lipoma


			•Tumor benigno do tecido epitelial de revestimento: Papiloma


			Caso os tumores sejam malignos, deve-se considerar a origem embriológica dos tecidos que originam o tumor. Se for derivado do tecido epitelial de revestimento interno ou externo, são chamados carcinomas. Quando é de origem glandular, passa a ser denominado de adenocarcinomas. Nos tumores malignos oriundos dos tecidos mesenquimais e conjuntivos, acrescenta-se “sarcoma” ao vocábulo relacionado ao tecido. Já em tumores provenientes das células blásticas, mais recorrentes na infância, adiciona-se “blastoma” ao tecido correspondente.


			Exemplo:


			•Tumor maligno do tecido epitelial de revestimento: Carcinoma basocelular de pele


			•Tumor maligno de tecido glandular-adenocarcinoma de ovário


			•Tumor maligno de tecido ósseo-osteossarcoma de fêmur


			•Tumor maligno de tecido hepático jovem-hepatoblastoma


			Exceções


			A maioria dos tumores seguem a regra geral, entretanto, alguns fogem disso. Os casos mais comuns são:


			•Teratomas: são tumores malignos de origem embrionária, derivados de células primitivas totipotentes;


			•Epônimos: são tumores malignos que receberam nomes após um indivíduo descrevê-los pela primeira vez. Exemplo: Tumor de Ewing;


			•Morfologia tumoral: carcinomas e adenocarcinomas podem ter nomes complementares para descrever sua morfologia macroscópica e microscópica;


			•Epitélios múltiplos: os tumores malignos e benignos podem apresentar mais de uma linhagem celular;


			•Sufixo indevido: alguns cânceres malignos ficaram denominados como se fossem benignos por não possuírem o correspondente variante benigno (melanoma, linfomas e sarcomas);


			•Outros: alguns tumores escapam de qualquer critério histogenético ou morfológico (mola hidatiforme, linfoma não Hodgkin cutâneo);


			Código Internacional das Doenças (CID)


			A Organização Mundial da Saúde (OMS), para uniformizar a nomenclatura tumoral, lança edições da Classificação Internacional das Doenças e Problemas Relacionados à Saúde (CID-10) em vários idiomas. Assim, pode-se classificar os tumores por topografia e morfologia, dentro de códigos de letras e números, os quais são utilizados por especialistas em todo o mundo.
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