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Recidiva local nos sarcomas de tecidos moles: fatores prognésticos

Local recurrence in soft tissue sarcoma: prognostic factors
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RESUMDO

Objetivo: Determinar os fatores prognoésticos associados com a recorréncia local nos pacientes submetidos a tratamento de
sarcoma de tecidos moles em extremidades. Métodos: Foram avaliados retrospectivamente 30 pacientes tratados por resseccao
cirtrgica de sarcoma de tecidos moles localizados em extremidades, com seguimento 36,5 + 12,2 meses. Foram avaliados como
fatores prognosticos: idade, sexo, localizacdo, profundidade, localizacdo em compartimentos anatémicos, tamanho, manipulacdo
prévia ao tratamento definitivo, margens cirdrgicas, grau de malignidade histoldgica, presenca de necrose e invasdo vascular a
histologia. Estes fatores foram correlacionados com a ocorréncia de recidiva local do tumor por uma andlise univariada e multivariada,
sendo considerados significativos valores de p = 0,05. Resultados: A recorréncia local apresentou correlagdo significativa, tanto na
andlise univariada como multivariada, com a localizagdo extra-compartimental (p = 0,001) e com o alto grau de malignidade (p =
0,024). Nao houve associacdo com a idade (p = 1,000), com o sexo (p = 1,000), com a localizagdo em segmentos corporais (p =
0,544), com a profundidade (p = 0,288), com o tamanho (p = 0,694), com as margens cirlrgicas (p = 0,384), com a manipulacdo
prévia (p = 0,461), com a presenca de necrose (p = 0,461) ou invasdo vascular (p = 1,000). Conclusdo: A recorréncia local

apresentou correlagdo com a localizacdo extra-compartimental e com o alto grau de malignidade dos tumores.

Descritores: Neoplasia. Sarcoma de tecidos moles. Recidiva local de neoplasia.

INTRODUCAO

termo sarcoma de tecidos moles (STM) define um

grupo heterogéneo de neoplasias malignas de origem
mesenquimal extra-esquelética 2. Sdo relativamente raros
e apresentam grande variedade de subtipos histolégicos e
locais de distribuicdo pelo corpo, tornando dificil a obten-
cao de informacodes consistentes sobre a histéria natural,
progndstico e tratamento destes tumores 3.

O tratamento de escolha dos STM é cirurgico,
complementado ou nao pela radio e quimioterapia’. A ra-
dioterapia adjuvante mostrou-se eficaz na reducéo de reci-
divas locais, estimulando a realizacdo de operacdes con-
servadoras, reduzindo as amputacoes para 10 a 20% dos
€asos 2.

Assim como a disseminacdo metastatica, a reci-
diva local é considerada como faléncia do tratamento, sen-
do que varios fatores foram associados com a sua ocorrén-
cia como a localizacdo do tumor, o tamanho e o grau de
malignidade, mas a qualidade das margens cirlrgicas pa-
rece ser o fator mais associado com esta recorréncia 3-°.

O objetivo desse estudo foi correlacionar os fato-
res prognosticos para recidiva local em pacientes com STM
em extremidades.

METODOS

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa da Universidade Federal de Minas Gerais (parecer
n° ETIC 002/07).

No periodo de janeiro de 2000 a novembro
de 2005 foram atendidos no Servico de Ortopedia e
Traumatologia do Hospital das Clinicas (HC) da Univer-
sidade Federal de Minas Gerais (UFMG) e no Biocor
Instituto 42 pacientes com diagndstico de sarcomas ex-
tra-esqueléticos localizados em extremidades. Foram ex-
cluidos 12, trés por ndo apresentarem dados suficien-
tes no prontuario, trés por perderem o seguimento cli-
nico e seis por apresentarem tumores de evolucao, tra-
tamento ou prognodsticos diferentes, sendo eles o
dermatofibrossarcoma (n=3), rabdomiossarcoma (n=1),
tumor de Ewing extra-esquelético (n=1) e linfoma nao-
Hodgkin (n=1).

A idade média dos pacientes foi de 47,66 + 19,1
anos, variando entre 18 e 86 anos. O tempo médio de
acompanhamento foi de 36,5 £ 12,2 meses, com o mini-
mo de 19 e o maximo de 62 meses. Dezoito (60 %) eram
do sexo masculino e 12 (40 %) do feminino. O diagndstico
histoldgico esta listado na tabela 1.

Trabalho realizado no Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais — UFMG e no Biocor Instituto, Belo Horizonte, MG, Brasil.
1. Coordenador do Ambulatério de Oncologia Ortopédica do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais, Belo Horizonte, MG,
Brasil. 2. Professora Associada Doutora do Departamento de Cirurgia da Faculdade de Medicina da Universidade Federal de Minas Gerais, Belo
Horizonte, MG, Brasil. 3. Professor Adjunto Doutor do Departamento do Aparelho Locomotor da Faculdade de Medicina da Universidade Federal
de Minas Gerais, Belo Horizonte, MG, Brasil. 4. Médico Assistente do Servico de Ortopedia e Traumatologia do Hospital das Clinicas da
Universidade Federal de Minas Gerais Belo Horizonte, MG, Brasil. 5. Mestre em Patologia, Universidade Federal de Minas Gerais, Belo Horizonte,
MG, Brasil. 6. Médico residente do Servico de Ortopedia e Traumatologia do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais, Belo

Horizonte, MG, Brasil.
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Tabela 1 - Diagnéstico dos tipos histolégicos dos sarcomas de tecidos moles de 30 pacientes submetidos a resseccao cirtrgica
no Hospital das Clinicas da UFMG e no Biocor Instituto entre janeiro de 2000 e novembro de 2005.

Diagnéstico Namero de pacientes(n) Frequéncia Relativa (%) Frequéncia acumulada (%)
Fibrohistiocitoma maligno 7 23,3 23,3
Sinoviossarcoma 7 23,3 46,6
Lipossarcoma 4 13,3 59,9
Fibrossarcoma 2 6,7 66,7
Leiomiossarcoma 2 6,7 73,4
Neurofibrossarcoma 2 6,7 80,1
Sarcoma epitelidide 2 6,7 86,8
Angiossarcoma 1 3,3 90,1
Sarcoma de células claras 1 3,3 93,4
Hemangiopericitoma 1 3,3 96,7

Sarcoma de origem indeterminada 1 3,3 100
Total 30 100 100

Fonte: SAME — HC/UFMG; Biocor Instituto.

Todos os pacientes com suspeita de STM foram
submetidos a exame tomografico ou de ressonancia mag-
nética do segmento acometido, tomografia
computadorizada de térax e abdome e cintilografia 6ssea.
O diagndstico era confirmado por meio de uma bidpsia
incisional aberta e o material enviado para estudo
histopatolégico, realizando o perfil imunoistoquimico quando
necessario. Os pacientes eram, entao, estadiados de acor-
do com Enneking et al 7 (Tabela 2).

A operacado consistia de resseccdo em bloco da
lesdo com margens de tecido normal que envolvia o tu-
mor, do trajeto prévio da bidpsia e do orificio de saida do
dreno quando presente. A amputacdo era indicada para
tumores volumosos, agressivos, quando nao era possivel
margem adequada, quando o resultado funcional espera-
do era melhor com a amputacao e nos casos infectados e
ulcerados. Dos 30 pacientes da amostra 24 (80%) foram
submetidos a operacdo conservadora com preservacdo do
membro e seis (20%) foram submetidos a amputacées.

Nos pacientes em que a bidpsia ou resseccao
cirdrgica ja havia sido realizada, o diagnoéstico era confir-
mado pela revisdo do estudo histopatoldgico e o
estadiamento era complementado. O tratamento consistia
de resseccbes do tumor residual ou ampliacdo de margens

com a ressecgao da cicatriz e de todos os compartimentos
envolvidos na operacao anterior.

As pecas cirdrgicas eram enviadas para estudo
histopatoldgico com definicdo dos seguintes parametros:
confirmacdo do diagnéstico, margens cirtrgicas, grau de
malignidade histolégica, presenca de necrose e invasao
vascular. O estudo foi revisto por um Unico patologista para
padronizacdo dos achados histolégicos.

O tratamento adjuvante baseava-se em decisao
multidisciplinar utilizando como parametros o tamanho, a
agressividade, a presenca de metastases e a qualidade das
margens operatorias, e cada tratamento era individualiza-
do, sem um protocolo especifico. A radioterapia adjuvante
foi realizada em 19 (63,3%) pacientes e a quimioterapia
adjuvante em 18 (60%) pacientes.

O controle pos-operatério consistiu de exame cli-
nico local e sistémico, tomografia computadorizada de t6-
rax, cintilografia éssea e ressonancia magnética do seg-
mento operado. Em caso de recidiva os pacientes eram
submetidos a revisao cirlrgica e tratamento complementar
guando necessario

Foram avaliados como fatores prognésticos: a
idade (< 50 anos ou = 50 anos), o sexo, a localizacdo por
segmento corporal (membros superiores, membros inferio-

Tabela 2 - Estadiamento de acordo com a classificacdo proposta por Enneking et al7, dos 30 pacientes submetidos ao tratamento
cirtrgico no Hospital das Clinicas da UFMG e no Biocor Instituto no periodo de janeiro de 2000 e novembro de 2005.

Enneking Nimero de pacientes(n) Frequéncia Relativa (%) Frequéncia acumulada (%)

A 7 23,3 23,3

IB 4 13,3 36,6

A 5 16,6 53,3

1B 10 33,3 86,7

1] 4 13,3 100

Total 30 100 100

Fonte: SAME — HC/UFMG; Biocor Instituto.
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res e pelve), a localizacdo em compartimentos (intra ou
extra-compartimentais), a profundidade em relagdo a fascia
muscular (profundos e superficiais), o tamanho do tumor (=
10 cm ou > 10 cm), a manipulacdo prévia ao tratamento
definitivo, as margens cirtrgicas (livres ou comprometidas),
o grau de malignidade histolégica (alto ou baixo grau), a
presenca de necrose e a invasao vascular a histologia.

O estudo estatistico foi realizado por uma anali-
se univariada de associagao entre a variavel resposta (reci-
diva) e cada umas das variaveis independentes, construin-
do tabelas de cruzamento tipo 2X2 ou 3X2 e aplicando-se
o teste do Qui-quadrado ou o teste exato de Fisher quando
uma das frequéncias era menor que cinco. Foram conside-
rados significativos valores de p = 0,05 (5%). Fatores con-
siderados relevantes (p< 0,250) e as varidveis dependentes
foram incluidos em uma analise multivariada por regressao
logistica multipla. A propor¢ao da variabilidade foi deter-
minada pelo coeficiente de Nagelkerke e o método utiliza-
do na regressao foi o stepwise backward.

Curvas de sobrevida foram construidas para a
sobrevida global e recidiva local, utilizando-se o método
produto-limite de Kaplan-Meier. A analise foi realizada com
o auxilio do software SPSS for Windows © (versdo 12.0,
Chicago, USA).

RESULTADOS

No momento do estudo a sobrevida foi de 76,7 %
(n=23), sendo que sete (23,4%) pacientes evoluiram para
6bito, todos em decorréncia da disseminacao metastatica
da doenca. A recidiva local ocorreu em 10 (33,3%) pacien-
tes durante o seguimento (Figura 1) com tempo médio de
8,7 £ 11 meses. A tabela 3 mostra os resultados da analise
univariada para correlacdo dos fatores prognésticos com a
recidiva local.

A recidiva local foi observada em cinco (29,4%)
pacientes com idade menor de 50 anos e em cinco (38,5%)
com idade igual ou superior a 50, nao sendo estatistica-
mente significativa a diferenca entre os grupos (p = 1,000).
Os pacientes do sexo masculino apresentaram seis (33,3%)
recidivas locais e do feminino quatro (33,3%), sem diferen-
ca significativa (p = 1,000).

A localizacdo dos STM, de acordo com os seg-
mentos corporais, ndo mostrou correlagdo com a recidiva
local, sendo que oito (40%) pacientes com tumores em
MMII, um (14%) paciente com tumor em MMSS e um
(33,3%) paciente com tumor em pelve apresentaram re-
cidiva local (p = 0,544). Todas as recidivas ocorreram em
pacientes com tumores profundos, mas a diferenca nao
foi significativa (p = 0,288). Os tumores com localizacdo
extra-compartimental apresentaram nove (64,3%) recidi-
vas durante o seguimento, enquanto que os tumores de
localizagdo intra-compartimental apresentaram um (6,3%)
caso de recidiva local, sendo a diferenca significativa (p =
0,001).

De acordo com o tamanho do tumor, a média
foi de 12,97 + 8,6, sendo que trés (25%) pacientes com

tumores menores ou iguais a 10 cm evoluiram com recidi-
va local durante o seguimento e sete (38,9%) com tumo-
res maiores de 10 cm apresentaram recidiva do tumor, sem
diferenca significativa (p = 0,694).

Foram observados seis (27,3 %) casos de recidiva
local em pacientes com margens cirdrgicas livres e em quatro
(50%) com margens comprometidas, ndo havendo dife-
renca significante entre os grupos (p = 0,384).

A manipulacdo cirdrgica prévia ndo apresentou
correlacao significativa com a recidiva local, que foi obser-
vada em cinco (27,8%) pacientes submetidos a manipula-
Gao prévia e cinco (41,7%) encaminhados antes de qual-
quer procedimento (p = 0,461).

Em relacdo a andlise histoldgica, o grau de ma-
lignidade apresentou correlacdo estatisticamente significa-
tiva com a recidiva local, que ocorreu em nove (50%) paci-
entes com tumores de alto grau e em um (8,3%) com tu-
mor de baixo grau de malignidade (p = 0,024). Nos casos
em que havia necrose, cinco (58,3 %) pacientes apresenta-
ram recidiva local, mesmo nimero observado no grupo sem
necrose (p = 0,461). A recidiva foi observada em trés
(37,5%) pacientes com invasao vascular e em sete (31,8%)
sem invasao vascular, ndo sendo observada diferenca sig-
nificativa (p = 1,000).

Na analise multivariada, o modelo selecionado
apresentou coeficiente de Nagelkerke de 51%, p = 0,70
no teste de qualidade do ajuste e predicdo positiva e nega-
tiva de 80%. Nesse modelo, o alto grau de malignidade
histolégica (p = 0,027; RR= 4,2) e a localizagdo extra-
compartimental (p = 0,020; RR=17,1) foram associados ao
risco aumentado de ocorréncia de recidiva local.
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Figura 1 - Curva de sobrevida livre de recidiva local de 30 paci-

entes submetidos a resseccdo cirurgica no Hospital
das Clinicas e no Biocor Instituto no periodo de janeiro
de 2000 a novembro de 2005

Fonte: SAME — HC/UFMG; Biocor Instituto
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Tabela 3 -
sarcomas de tecidos moles em extremidades.

Anélise bivariada entre os fatores progndsticos e a recidiva local de 30 pacientes submetidos a resseccdo cirtrgica de

Fatores Prognésticos n (%) Recidiva local n(%) p RR IC (95%)
Idade

< 50 anos 17 (56,7) 5 (29,4) 1,000 0,60 0,40 -
> 50 anos 13 (43,3) 5 (38,5) 2,53
Sexo

Masculino 18 (60) 6 (33,3) 1,000 2,92 0,63 -
Feminino 12 (40) 4 (33,3) 7,50
Localizacdo

MMII 20 (66,7) 8 (40) 0,544 1,63 0,61 -
MMSS 7 (23,3) 1 (14) 3,30
Pelve 3 (10) 1 (33,3)

Profundidade

Profundo 27 (90) 10 (37) 0,288 - -
Superficial 3 (10) 0 (0)

Compartimentos

Intra-compartimental 16 (53,3) 1 (6,3) 0,001 27,00 2,70 -
Extra-compartimental 14 (46,7) 9 (64,3) 269,46

Tamanho

=10cm 12 (40) 3 (25) 0,694 1,00 0,31 -
>10cm 18 (60) 7 (38,9 3,28
Margem cirdrgica

Livre 22 (73,4) 6 (27,3) 0,384 0,71 0,19 -
Comprometida 8 (26,6) 4 (50) 3,14
Manipulacdo prévia

Sim 18 (60) 5(27,8) 0,461 1,11 0,32 -
Nao 12 (40) 5 (41,7) 3,81
Grau histolégico

Alto 18 (40) 9 (50) 0,024 11,00 1,64 -
Baixo 12 (60) 1 (83) 103,94
Necrose histoldgica

Sim 12 (40) 7 (58,3) 0,461 1,61 0,05 -
Nao 18 (60) 5 (27,8) 65,3
Invasdo vascular histolégica

Sim 8 (26,6) 3 (37,5) 1,000 0,70 1,22 -
Nao 22 (73,4) 7 (31,8) 170,10

Legenda: MMSS: membros superiores, MMII: membros inferiores; RR: risco relativo, IC: intervalo de confianca

Fonte: SAME — HC/UFMG; Biocor Instituto

DISCUSSAO

O tratamento local dos STM realizado com ope-
racdo conservadora e radioterapia, tem alcancado taxas
de recidiva local de 10 a 20 % %3°. Apesar da radioterapia
como adjuvante no controle local da doenga, a sua indica-
¢do nao é uniforme na literatura 36811,

Nesta série, a recidiva local foi observada em
1/3 dos pacientes, ocorréncia discretamente mais alta que
a maioria das séries estudadas, que apresentam 14,5% a
27% de recorréncia #3689 A provavel causa para maior
incidéncia de recorréncia local foi o maior tamanho dos
tumores encontrados nesta casuistica com muitos tumores
de localizagdo extra-compartimental (46,7%), o que difi-
culta a aquisicao de controle cirtrgico local adequado.

A localizacdo extra-compartimental foi importante
fator prognoéstico para a ocorréncia de recidiva local. Os
tumores considerados extra-compartimentais usualmente
apresentam tratamento cirdrgico mais dificil e margens mais
exiguas, ja que estdao em intima relagdo com estruturas
neurovasculares. Tanto a dificuldade de alcancar margens
adequadas, quanto a localizacdo em regides muito
vascularizadas e ricas em drenagem linfatica provavelmen-
te facilitam a disseminacdo desses tumores e a recorréncia
local, podendo explicar os resultados obtidos.

O alto grau de malignidade mostrou correlagao
com a recidiva local, sendo que dos casos recorrentes 90%
eram de alto grau. A maioria dos estudos mostra que o alto
grau de malignidade tem forte influéncia no desenvolvi-
mento de metdstases e na recidiva local, sendo um dos

Rev. Col. Bras. Cir. 2009; 36(5): 377-381



Teixeira
Recidiva local nos sarcomas de tecidos moles: fatores progndsticos

381

mais importantes fatores independentes relacionados com
a agressividade dos STM 26910,

Apesar de 50% dos pacientes que apresentavam
margens comprometidas desenvolverem recidiva, ndo foi
observada correlacdo com a recidiva local. A escolha do
tipo de margem (livre ou contaminada) parece ser o fator
responsavel por esse achado. De acordo com Kawaguchi
et al. "', a simples selecdo de margens livres no exame
histopatoldgico ndo é capaz de predizer a recorréncia lo-
cal, sendo a definicdo de margens curativas ainda contro-
versa. O tempo de seguimento também pode ter influéncia
neste achado. Engelau et al.’? e Stojadinovic et al. 8, obser-
varam que os fatores progndsticos apresentam influéncia

ABSTRACT

varidvel de acordo com o tempo de sequimento, sendo
gue as margens cirtrgicas apresentam valor prognoéstico
mais tardiamente no seguimento.

Outro fator que nao influenciou na recidiva foi a
manipulagao prévia do tumor, sugerindo, em concordancia
com outros autores 3%, que o tratamento definitivo com
ampliacdo adequada das margens de um tumor manipula-
do previamente pode evitar disseminacao local do sarcoma,
desde que seja realizado em tempo habil.

Em conclusdo, o alto grau de malignidade a
histologia e a localizacdo extra-compartimental apresenta-
ram correlacdo com a recidiva local nos STM em extremi-
dades.

Objective: To determinate the prognostic factors associated with the local relapse in patients treated for soft tissue sarcoma in
extremities. Methods: Retrospectively, 30 patients were evaluated after being treated with surgical resection of soft tissue
sarcoma located in extremities, with a outcome of 36,5 + 12,2 months. The prognostic factors evaluated were: age, sex, location,
depth, location in the anatomic compartments, size, tumor previous manipulation, surgical margins, grade of histological malignance,
presence of histological necrosis or histological vascular invasion. These factors were correlated with the local relapse of the tumor
with a univariated and multivariated analysis with significance when p = 0,05. Results: Local relapse presented significant correlaction
in univariated and multivariated analysis with extra-compartimental location (p = 0,001) and with high grade histological malignance
(p = 0,001). There was no significant association with age (p = 1,000), sex (p = 1,000), body location (p = 0,544), depth (p = 0,288),
size (p = 0,694), surgical margins (p = 0,384), previous manipulation (p = 0,461), necrosis (p = 0,461) or with the presence of vascular
invasion (p = 1,000). Conclusion: Local relapse presents correlaction with extra-compartimental location and with high grade

malignancy tumors.

Key words: Neoplasms. Soft tissue sarcoma. Neoplasm recurrence.
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