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RESUMO

Os tumores 6sseos primarios malignos sao doencas raras, sendo o mais frequente o
osteossarcoma. O diagndstico é feito por exames de imagem e anatomopatoldgico,
sendo tratado em trés etapas (quimioterapia pré-cirdrgica, cirurgia e quimioterapia
poés-cirdrgica). O mais relevante para o prognéstico a resposta tumoral a quimiotera-
pia. O objetivo deste estudo foi avaliar a evolugao do tratamento quimioterapico de
pacientes com tumor ésseo por meio das imagens térmicas. Foi realizado um estudo
prospectivo observacional com 04 pacientes (3 do género masculino e 1 do género
feminino) com tumor 6sseo maligno primdrio (Osteossarcoma). Os resultados mos-
tram que o comportamento térmico coincidiu com a melhora clinica dos pacientes no
decorrer do tratamento, com relagao a dor e calor local. Pode-se concluir que a termo-
grafia por infravermelho é um exame de imagem funcional indolor, sem radiagéo e
sem riscos que pode ser utilizado como mais uma ferramenta no acompanhamento
da resposta tumoral ao tratamento quimioterapico.
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ABSTRACT

Primary malignant bone tumors are rare diseases, the most frequent being osteosar-
coma. The diagnosis is made by imaging and pathological examinations, and is
treated in three stages (pre-surgical chemotherapy, surgery, and post-surgical chemo-
therapy). The most relevant for prognosis is the tumor response to chemotherapy. The
aim of this study was to evaluate the evolution of chemotherapy treatment of patients
with bone tumor by means of thermal images. A prospective observational study was
performed with 04 patients (3 males and 1 female) with primary malignant bone tumor
(Osteosarcoma). The results shows that the thermal behavior coincided with the clin-
ical improvement of patients during treatment, with regard to pain and local heat. It
can be concluded that infrared thermography is a painless, radiation-free and risk-free
functional imaging test that can be used as an-other tool in monitoring tumor response
to chemotherapy treatment.
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INTRODUGAO

Os tumores 6sseos sao uma doenca
rara, representam apenas 2% dos tumo-
res que podem acometer um ser hu-
mano. O diagndstico precoce e o imedi-
ato encaminhamento do paciente para
um Servigo de referéncia sdao funda-
mentais para o resultado do trata-
mento’. A dor é o sintoma principal, e
na maioria das vezes o primeiro a sur-
gir, apenas com a evolucao do quadro é
que aparece a tumoragao.

Um dos motivos para o elevado
tempo entre o diagndstico e o inicio do
tratamento é o fato dos médicos nao
pensarem em tumores 0sseos como di-
agnéstico diferencial’.

Uma vez frente a um quadro sus-
peito de tumor 6sseo, é mandatorio
prosseguir com exames de estadia-
mento que incluem radiografias, tomo-
grafias, cintilografia dssea, ressonan-
cia magnética, exames laboratoriais, e
a bidpsia para o exame anatomopatolé-
gico e estudo imuno-histoquimico?.

O osteossarcoma € o tumor 4sseo
maligno primario mais frequente da in-
fancia, principalmente na segunda dé-
cada de vida3.

Antes de 1970 o tratamento do os-
teossarcoma era exclusivamente cirur-
gico, através da amputagdo do mem-
bro, o prognostico era péssimo, com
sobrevida de 20% em 05 anos. Apos
1970, iniciou o uso de quimioterapicos
no tratamento e isso modificou total-
mente a sobrevida, passando para 60%
em 05 anos. Na década de 80 se inten-
sificou os estudos com os quimiotera-
picos, com drogas mais modernas e
protocolos mais eficientes, chegando,
em alguns estudos, a mostrar uma so-
brevida de 80% em 05 anos?.

Com a melhora da sobrevida, surgiu
uma maior exigéncia na qualidade de
vida dos pacientes, principalmente com
relacdo a funcionalidade do membro.

Desta forma, varias técnicas surgiram
com objetivo de salvamento do mem-
bro (“Limb Salvage”). Varios modelos
de endo préteses nao-convencionais
para reconstruir as grandes ressecgoes
Osseas, cirurgias mais bioldgicas com
uso de aloenxerto, e de enxerto auto-
geno congelado, “Frozen Surgery"*>.
Mesmo quando a amputagao € a unica
técnica cirdrgica possivel, houve
grande desenvolvimento tecnolégico
na performance das préteses. Associ-
ado a todos esses esforgos, se desen-
volveu conjuntamente métodos e técni-
cas de reabilitagdo em busca de tornar
0 paciente mais produtivo e indepen-
dente®.

Atualmente o tratamento consiste
em quimioterapia pré-operatoria, num
protocolo de 10 ciclos, logo em seguida
é realizado o tratamento cirdrgico, com
a ressecg¢ao do tumor com margem on-
colégica, e em seguida quimioterapia
pds-operatdria, com mais 10 ciclos?.

O principal fator prognéstico desses
pacientes com osteossarcoma € a res-
posta tumoral ao tratamento quimiote-
rapico. Essa avaliagao é feita através
da melhora dos sintomas (principal-
mente a dor), exames de imagens (para
acompanhar a reducao do volume tu-
moral), e a quantificagdo do grau de ne-
crose tumoral (Classificagdo de Huvos)
que é feita pelo exame anatomopatolé-
gico da peca cirtrgica’.

O exame de imagem infravermelha é
um método diagndstico funcional de
imagem, realizado através de uma ca-
mera especial que capta radiacao infra-
vermelha longa emitida pelo corpo hu-
mano (6 a 15 pm), proporcionando uma
imagem da distribuicdo térmica da su-
perficie cutaneas®.

O estimulo doloroso nociceptivo e
neuropatico ativam o sistema neurove-
getativo simpatico que controla a ativi-
dade micro circulatéria cutanea, influ-
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enciando a temperatura da pele, junta-
mente com o calor produzido em teci-
dos mais profundos®. Além disso, o au-
mento da atividade metabdlica tumoral
provoca uma neovascularizagao perifé-
rica, que também pode ser analisada
pela imagem in-fravermelha®10,

Dessa forma, o objetivo deste estudo
foi avaliar a evolugdo do tratamento
quimioterapico de pacientes com tu-
mor 6sseo por meio das imagens térmi-
cas.

METODOLOGIA

Realizado estudo prospectivo obser-
vacional transversal com pacientes
com tumor 6sseo maligno primario (Os-
teossarcoma). A populagdo estudada
consta de 6 individuos, sendo 5 do gé-
nero masculino e 1 do género feminino.
Sendo que dois pacientes do género
masculino foram excluidos, pois o diag-
néstico anatomopatolégico foi incom-
pativel com Osteossarcoma (Condros-
sarcoma e Sarcoma de Ewing). Entao,
participaram do estudo 04 paciente (3
do género masculino e 1 do género fe-
minino) com quadro de dor e aumento
de volume na regido do joelho. A idade
variou de 08 a 20 anos.

Foi seguido o protocolo padrao de di-
agnostico e estadiamento da institui-
¢ao (LIGA Contra o Cancer) para casos
suspeitos de tumor ésseo maligno,
através de exames de imagem (Radio-
grafia e Ressonancia Nuclear Magné-
tica da regido tumoral, Cintilografia Os-
sea, Tomografia Computadorizada de
térax e abdome) exames laboratoriais.
Neste momento foi acrescentado ima-
gem termografica de infravermelho do
segmento acometido e seu correspon-
dente anatdmico contralateral. S6 en-
tdo foi realizada bidpsia percutanea
para coleta de material tumoral, exame
anatomopatoldgico e imuno-histoqui-
mica.

Apd6s concluido o diagnéstico, ini-
ciou-se o tratamento quimioterapico
pré-operatoério por 10 semanas, sendo
colhido imagens térmicas de infraver-
melho na 42 semana, 72 semana e 102
semana.

Como a les@o tumoral em todos os
pacientes estava localizada no fémur
distal, bem préxima ao joelho, eles
apresentavam, no decorrer do trata-
mento quimioterapico deformidade em
flexo de joelho, o que gerou uma dificul-
dade no posicionamento (incapacidade
em estender o joelho e deixar o pé plan-
tigrado) adequado para coleta das ima-
gens.

Antes do exame termografico, os in-
dividuos permaneceram em repouso
durante 15 minutos em ambiente termi-
camente controlado com climatizador
de ar, em temperatura entre 22-23°C,
com velocidade do ar menor que
0,2m/s, dentro de um consultério mé-
dico, para fins de aclimatacao'’. Os pa-
cientes foram submetidos a exame ter-
mografico para registro da temperatura
do segmento acometido e seu corres-
pondente anatdomico contralateral. As
imagens foram coletadas com o paci-
ente em posigao frontal em pé, com ca-
mera termografica FLIR modelo T530.

Foi confeccionado um padrao para
avaliagdo dos pontos de analise, atra-
vés do software WORD FLIR TOOLS +,
sendo divididos de acordo com a area
correspondente (Tabela 1).

Em cada paciente foi realizado ima-
gem termografica de infravermelho da
regiao anterior dos membros inferiores
em 4 momentos (pré-quimioterapia, no
4° ciclo, 7° ciclo e 10° ciclo, cada ciclo
equivale a uma semana). Sendo men-
surada a temperatura média de trés re-
gides de interesse (ROI), na area da tu-
moracgao (ROI1), na equivalente contra-
lateral (ROI2), e na drea distal a tumora-
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cao (ROI3), além disso foi medido a di-
ferenga entre a média das ROIs (Fi-
gural).

Tabela 1. Imagem representacao das regides
tumorais e sua regiao correspondente contrala-
teral.

Area Local

ROI1 Regiao tumoral
ROI2 Contralateral a ROI1
ROI3 Distal a ROI1

Assimetrias

35.0 °C

34

32

30
29.6
Figura 1. llustragao da selegao dos ROls.

RESULTADOS

Entre o periodo de julho de 2020 a ja-
neiro de 2021 foram avaliados 04 paci-
entes. Destes, 03 pacientes eram do gé-
nero masculino, representando 75% da
amostra, enquanto 01 era do género fe-
minino (25%). Dentre os pacientes, to-
dos tinham tumor 6sseo na regidao do
joelho (fémur distal).

Tabela 2. Distribuicdo dos pacientes com os-
teossarcoma de joelho, por sexo e idade.
Paciente Sexo Idade

1 Masculino 12
2 Masculino 20
3 Masculino 8
4 feminino 12

Os resultados térmicos encontrados
em cada paciente estao apresentados
na Tabela 3.

Tabela 3. Temperatura das Regides de Inte-
resse (ROIs) de pacientes com osteossarcoma
de joelho ao longo do periodo de tratamento
(°C). . .
Média Mediana DP
2{0]] Momento ¢C) ¢C) C)
Pré Qui-

miotera- 32,05 32,15 1,60
pia

Apos 4 Ci-
clos

Apos 7 Ci-
clos

Apos 10
Ciclos

Pré Qui-
miotera- 30,43 31,10 | 2,40
pia

Apos 4 Ci-
clos

Apos 7 Ci-
clos

Apos 10
Ciclos

Pré Qui-
miotera- 30,50 30,85 1,78
pia

Apos 4 Ci-
clos

Apos 7 Ci-
clos

Apdés 10
Ciclos

Pré Qui-
miotera- 1,63 1,40 1,24
pia

Ap6s 4 Ci-
clos

Apos 7 Ci-
clos

Apos 10
Ciclos

Pré Qui-
miotera- 1,55 1,60 0,60
pia

Apos 4 Ci-
clos

Apos 7 Ci-
clos

Apdés 10
Ciclos

DP = Desvio padrao.

3360 | 3335 1,85

moragao

31,88 | 31,50 | 1,76

ROI1 - Regiao da tu-

31,78 | 31,15 | 246

3218 | 3220 | 222

31,73 31,35 | 1,41

ROI2 - Regiao contra-

lateral

32,13 | 31,75 | 2,00

31,78 | 31,85 | 1,52

tumoragao

30,88 | 3090 | 1,02

ROI3 - Regiao distal a

31,63 | 3090 | 1,83

X

1,33 1,50 | 1,46

0,15 0,75 | 0,71

Assimetria ROI1

ROI2

-0,35 -0,170 | 1,17

X

1,73 1,80 | 0,67

1,00 1,00 | 1,14

Assimetria ROI1

ROI3

0,25 0,25 | 0,93

Na Figura 2, pode-se verificar a redu-
¢ao das assimetrias entre as ROIT x
ROI2 ao longo do tratamento, e a Figura
3 mostra e evolucdao das assimetrias
entre as ROI1 x ROI3.
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Assimetria ROI1 x ROI2
o

' !

Pré Quimioterapia Apos 4 Ciclos Apos 7 Ciclos Apos 10 Ciclos
Momento

Figura 2. Assimetria média entre as RO1xROI2
(Todos os pacientes).

B

Pré Quimioterapia  Apds 4 Ciclos Apés 7 Ciclos Apbs 10 Cidlos
Momento

o

Assimetria ROI1 x ROI3

Figura 3. Assimetria média entre as RO1xROI3
(Todos os pacientes).

DISCUSSAO

O presente estudo avaliou a tempe-
ratura dos membros inferiores em paci-
entes com diagndstico, confirmado por
exame anatomopatolégico, de Osteos-
sarcoma do fémur distal. Trata-se de
um trabalho inédito em literatura brasi-
leira e pouco descrito em estudos inter-
nacionais.

A pele apresenta uma rede de vasos
acompanhados por fibras nervosas
densas, atuam na termorregulacgéo,
controlando o fluxo sanguineo na
derme. O sistema é anatdmico e fisiolo-
gicamente simétrico em relagcdo a am-
bos os lados do corpo. Por este motivo,
alteracdes na simetria da temperatura
do corpo tem interessado muito a area
médica. O recente desenvolvimento de
dispositivos sofisticados de termogra-
fia pode nos fornece um mapa da tem-

peratura do corpo, indicando — em ca-
sos de assimetria térmica — uma possi-
vel alteragdo patoldgica'®’3.

A termografia util como método de
diagnéstico funcional nado ionizante,
ndo invasivo e sem riscos. A analise da
simetria térmica do corpo em pessoas
higidos mostram que a temperatura ab-
soluta corporal entre regides homolo-
gas é extremamente confiavel. E a vari-
acao de temperatura contralateral obti-
dos para os sujeitos normais pode ser
utilizada como um padrao de referéncia
para a comparagao da mesma variagao
em sujeitos com alguma suspeita cli-
nica. Entao, a avaliagao das diferengas
entre os valores padronizados nos es-
tudos'1% permite a suspeita de doen-
¢as neurolégicas, musculoesqueléti-
cas, vasculares, metabdlicas.

Estudo preliminar'’ indica que a ter-
mografia é util na avaliagdo de pacien-
tes com osteossarcoma. Pode ser em-
pregado para determinar a extensao lo-
cal e vascularizagao do tumor primario,
recorréncia e metastases. O termo-
grama pode apresentar achados nao
imediatamente detectaveis pelos méto-
dos convencionais de diagnéstico.

Os tumores 6sseos primarios malig-
nos sao doencas raras, se comparado
aos demais tumores, sendo o Osteos-
sarcoma o0 mais frequente. Tendo
como principal sintoma a dor, seguido
por calor local e tumoracéao. Devido a
alta taxa metabolica tumoral, surge cir-
culacao colateral, e 0 aumento da tem-
peratura da regido'’. Tanto a dor como
o aumento do metabolismo tumoral
provocam respostas simpaticas, libera-
cao de neurotransmissores, inflamacgao
neurogénica, aumento do fluxo sangui-
neo local. Todos esses estimulos pro-
vocam respostas na termorregulagao,
podendo ser captada por equipamen-
tos de infravermelho’®.

O tratamento do Osteossarcoma é
dividido em trés etapas (quimioterapia
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pré-operatoria, cirurgia e quimioterapia
pés-operatéria), sendo que o elemento
mais importando para o progndstico é
a resposta tumoral ao tratamento qui-
mioterapico. Durante os ciclos de qui-
mioterapia neoadjuvante, a avaliagcao
da resposta tumoral se da através da
analise clinica, com melhora dos sinto-
mas e redugéo da tumoracao e calor lo-
cal pelo exame fisico. A avaliagao radi-
oldgica por Ressonéncia Magnética é
feita na fase pré-quimioterapia e nova-
mente, apenas, apos o 10° CICLO, para
verificar se o tumor respondeu ao trata-
mento quimioterapico.

Nas Figuras 2 e 3 observou-se uma
tendéncia de reducao da diferenga tér-
mica de infravermelho entre a Area aco-
metida e a Area contralateral sadia, e
também houve reducdo da diferenga
térmica de infravermelho entre a Area
acometida e a Area mais distal ipsilate-
ral. Chegando, apds o 7 CICLO, a Area
tumoral ter uma temperatura de infra-
vermelho média inferior as areas sa-
dias.

Esse comportamento térmico coin-
cide com a melhora clinica dos pacien-
tes no decorrer do tratamento, com re-
lacdo a dor e calor local. Com equipa-
mentos de termografia por infraverme-
Iho mais modernos e sensiveis é possi-
vel perceber varricdes de 0,01-0,06°C
por mm?2 de pele, tornando a termogra-
fia um método funcional de facil execu-
¢ao, muito util no diagnéstico e acom-
panhamento da resposta tumoral ao
tratamento, podendo ser realizado va-
rias vezes no decorrer do tratamento.

A literatura ainda carece de estudos
que relacionam a temperatura da area
tumoral com a resposta ao tratamento
quimioterapico nos sarcomas. No pre-
sente estudo foi possivel observar que
a curva térmica de infravermelho pode
ser um instrumento valioso no acompa-
nhamento da resposta tumoral ao trata-
mento, nos fornecendo informacgdes

quanto a eficacia da terapéutica medi-
camentosa, e o momento ideal para a
etapa cirurgica.

CONCLUSAO

As temperaturas emitidas na regiao
tumoral apresentam assimetria térmica
com a regiao homologa contralateral e
a regido distal homolateral. A tempera-
tura da regiao tumoral se modifica, re-
duzindo seus valores no decorrer do
tratamento quimioterapico, tendendo a
atingir suas minimas por volta do 7° ci-
clo. E coincide com a melhora clinica
dos pacientes (dor e calor local).

A quantidade de casos nao nos per-
mite ter conclusdes mais aprofunda-
das. Estudos com maior numero de pa-
cientes podem nos ajudar a evidenciar
se a termografia seria Util na decisao de
mudanca de esquema quimioterapico,
ou do melhor momento para cirurgia.
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