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Objetivo: Presumir a relacdo entre o diagnéstico precoce do tumor de células gigantes (TCG)
e o0 seu prognéstico, relacionar o tempo de surgimento dos sintomas com o estadiamento da
lesdo, por meio da classificagdo de Campanacci no momento do diagnéstico, e com tipo de
tratamento. O objetivo secundario do estudo é tracar o perfil epidemiolégico dos pacientes
com TCG da regido onde foram colhidos os dados e compara-lo com dados da literatura.
Métodos: Avaliacdo de 61 pacientes diagnosticados com tumor de células gigantes dsseo
quanto ao local de acometimento, idade, sintomatologia inicial, tempo do surgimento dos
sintomas, classificacao e tipo de tratamento em pacientes atendidos entre maio de 1994 e
agosto de 2009.

Resultado: Aponta o marco de dois meses apds o inicio da sintomatologia como data limite,
quando seria mais comum o diagnéstico de tumor estagio I de Campanacci e com 98,2% de
chance de ser tratado de modo ndo agressivo, dados com relevancia estatistica (p=0,017).
A cada aumento de um més a chance de um paciente ser diagnosticado com tumor em
estagio avancado é 10,94% maior do que em relacdo aos outros dois estdgios do tumor.
Conclusdo: Oresultado do estudo sugere ndo somente a confirmacao da hipétese opcional de
que quanto mais precoce o diagnéstico de TCG, menos grave é a lesdo, mas, principalmente,
prediz a relacdo do tempo de surgimento do sintoma com a gravidade do tumor.
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Giant-cell tumor: analysis on the importance of early diagnosis and the
epidemiological profile

ABSTRACT

Objective: This study aimed to ascertain the relationship between early diagnosis of giant-
-cell tumors (GCT) and their prognosis, by correlating the time of symptom onset with the
staging of the injury (through the Campanacci classification at the time of diagnosis), and
with the type of treatment. The secondary objective of the study was to outline the epide-
miological profile of patients with GCT in the region where the data were gathered, and to
compare them with data in the literature.

Methods: The authors present an evaluation on 61 patients diagnosed with bone GCT, with
regard to the site of involvement, age, initial symptoms, time of symptom onset, classi-
fication and type of treatment, among patients attended between May 1994 and August
20009.

Results: The threshold indicated as the limit for Campanacci stage I tumors to be the com-
monest diagnosis, with a 98.2% chance that the treatment would be non-aggressive, was
two months after symptom onset. This finding was statistically significant (p=0.017). Every
additional month increased the chance that a patient would be diagnosed with an advanced-
-stage tumor by 10.94%, in relation to the chances of having the other two stages of the
tumor.

Conclusion: The study result not only suggests that the alternative hypothesis that the earlier
the diagnosis of GCT is, the less severe the lesion will be, has been confirmed; but also espe-
cially predicts the relationship between the time of symptom appearance and the severity

of the tumor.

© 2015 Sociedade Brasileira de Ortopedia e Traumatologia. Published by Elsevier Editora

Ltda. All rights reserved.

Introducao

O tumor de células gigantes (TCG) 6sseo é uma neoplasia
mesenquimal de carater benigno com caracteristicas agressi-
vas. Histologicamente, sabe-se que foi descrito primeiramente
por Cooper apud McCarthy’ e foi considerado uma “exostose
medular fingica”. Em 1845, Lebert et al. apud McCarthy' des-
creveram um grupo de tumores 6sseos com células gigantes
multinucleadas que apresentavam tendéncia a recidivar, mas
que foram curados com a amputacdo. O estudo histopatolé-
gico do TCGrevela que ele é formado por tecido vascularizado,
constituido por estroma de células fusiformes ou ovoides e
pela presenca de numerosas células gigantes multinucleadas,
que se assemelham a osteoclastos. Apresenta caracteristi-
cas comuns a diversas lesdes tumorais e pseudotumorais e
é necessaria a andlise conjunta com as caracteristicas clinicas
e de imagem para a confirmacéo do diagndstico.

De acordo com uma série da Mayo Clinic,” esse tumor
representa 5% das neoplasias dsseas, com discreto predomi-
nio no sexo feminino. A faixa etaria mais acometida ocorre
em individuos entre a segunda e a quarta décadas de vida.
O TGC em geral acomete um s6 osso. Os sitios mais comuns
de acometimento sdo o fémur distal, a tibia proximal e radio
distal.

O quadro clinico é de dor progressiva e aumento de volume
articular, que podem estar associados a sintomas articulares,
como bloqueio mecénico e sinovite. Esses sintomas mui-
tas vezes relacionam-se, no inicio, com atividade fisica e

raramente a dor se torna incapacitante. O diagnéstico de
TCG é suspeitado quando, além do quadro clinico citado, o
estudo radiogréfico revela um tumor de aspecto osteolitico,
que destréi toda a epifise e pode chegar até a cartilagem arti-
cular (caracteristicas de agressividade ao estudo radiolégico).
A confirmacdo diagnéstica é feita por meio de andlise histo-
patoldgica.

Campanacci et al.,> em 1990, apresentaram uma
classificagdo radiografica do TCG que descreve trés dife-
rentes graduacdes: estdgio 1 - lesdo pequena quiescente e
intradssea; estagio 2 - tumor ativo ou agressivo, com com-
prometimento da cortical éssea, mas apresentando periésteo
intacto; estagio 3 - agressivo com invasdo dos tecidos moles
adjacentes.

Historicamente, o tratamento consistiu em curetagem sim-
ples, porém esse método mostrou-se com alto indice de
recorréncia. Atualmente as técnicas mais usadas sdo cure-
tagem com adjuvancia, ressec¢do do segmento acometido
com reconstruc¢ao do tipo artrodese ou substituicdo do tipo
auto/homoenxerto ou uso de endopréteses.

A sintomatologia inicial inespecifica, a falta de treina-
mento médico direcionado na atencdo primaria e a dificuldade
de acesso a hospitais de referencia dificultam o diagnostico
precoce, assim como o adequado tratamento do TCG. Este tra-
balho tem o propésito de avaliar a relagdo entre o diagnéstico
precoce do TCG e o seu prognostico e relacionar o tempo de
surgimento dos sintomas com o estadiamento da lesdo, por
meio da classificacdo de Campanacci no momento do diagnés-
tico, e com o tipo de tratamento. Este estudo também estima
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estabelecer uma marco temporal para diagnéstico precoce de
TCG, o qual serd capaz de presumir baixa gravidade da lesdo,
necessitar de tipos de tratamento menos agressivos e servir
para nortear politicas publicas de diagndstico e tratamento
precoce do TCG.

Material e método

Em setembro de 2014 foi feito um estudo descritivo transversal
com pacientes do Hospital de Cancer de Pernambuco. Foram
revisados todos os prontudrios de pacientes diagnosticados
com tumor de células gigantes (TCG) de maio de 1994 a agosto
de 2009. Foram excluidos da coleta de dados os pacientes com
TCG de partes moles; pacientes internados por recidiva de
tumor, por ndo haver menc¢do do tempo entre surgimento de
sintomas e diagnéstico; prontuédrios com dados conflitantes
ou incompletos: auséncia de confirmacédo histopatolégica no
registro, informacoes ilegiveis, formulario de admissdo incom-
pleto e descricdo cirtrgica nao elucidativa.

Com a exclusdao da coleta de dados dos grupos acima
citados, foram selecionados 61 pacientes, os quais tém pron-
tuarios preenchidos de forma legivel, com as informagoes
acima descritas completas e ndo conflitantes. Nos pron-
tuarios desses foram pesquisados: tempo decorrido entre o
surgimento de sintomas e o diagndstico no hospital de refe-
réncia oncolégica; local de acometimento do tumor, idade
do paciente, local de procedéncia, modalidade de tratamento
feito, classificacdo de Campanacci a admisséo e sintomatolo-
gia apresentada no atendimento. O processo de investigacdo
clinica, classificacdo da lesdo e tratamento foi feito por pro-
fissionais habilitados, membros da Sociedade Brasileira de
Ortopedia Oncolégica.

A amostra foi classificada de acordo com o sistema de Cam-
panacci e foi dividida em dois grupos a partir do tratamento
demandado. Os pacientes com TCG passiveis de resseccdo
por curetagem com adjuvancia foram agrupados como “néao
avancados” e como “avancados” foram considerados aqueles
que exigiram intervencdes mais “agressivas”.

O estudo em questdo foi submetido a autorizacdo pelo
comité de ética da instituicdo de satude indicada pela plata-
forma Brasil.

Analise estatistica

Os resultados das varidveis quantitativas foram expressos por
média e desvio padrdo, enquanto que as varidveis qualita-
tivas foram expressas por frequéncias absolutas e relativas.
Foi usado o teste de Kruskal-Wallis para verificar possivel
diferenca de média do tempo de tratamento e da idade em
relacdo ao estagio do tumor. Foi usado o modelo de regressao
logistica para relacionar o tempo de tratamento com o estagio
do tumor.

Resultados

A média das idades dos pacientes com tumor em estagio Cam-
panacci I foi de 38,3+13,7 anos, enquanto que os pacientes
em estagio II apresentaram média de 29,5+ 10,6 anos. J& os

Tabela 1 - Comparac¢io da média das idades e do tempo
de segmento em relacéo ao estagio do tumor

Estagio do tumor (Média + DP) p-valor

1 1I 111

Idade (anos)
Tempo (meses)

38,3 + 13,7
1,5 + 0,5

29,5 + 10,6
64+ 0,8

341+13,9 0,311
10,4 +2,1  0,0172

a Estatisticamente significativo.

pacientes com estagio III tumor apresentaram média de
34,1+13,9 anos. Verifica-se que ndo existe diferenca estatis-
ticamente significativa em média das idades em relacao ao
estégio do tumor p=0,311 (tabela 1).

Os pacientes com tumor em estagio I apresentaram média
dos tempos para diagnéstico de 1,5+0,5 més. Ja os pacien-
tes com estdgio II apresentaram média de 6,4+0,8 meses,
enquanto que os pacientes classificados em estagio III apre-
sentaram média de 10,4+2,1 meses. Observa-se que existe
diferenca estatisticamente significativa do tempo para diag-
néstico em relagdo ao estagio do tumor p=0,017, ou seja,
pacientes com estagio inicial apresentam tempo para diag-
nostico menor do que em relagdo aos pacientes com estagio
avangado do tumor (tabela 1).

Verifica-se que os pacientes com estdgio I apresentam
tempo para diagnéstico menor do que em relacdo ao II e III
p<0,0001 e <0,0001, respectivamente (fig. 1).

Verifica-se que o tempo para diagnéstico dos pacientes com
estégio III é maior do que em relagéo aos pacientes com tumor
em estagio Il p=0,013 (fig. 1).

Por meio da andlise de regressdo logistica (equagdo 1),
observa-se que a cada aumento de um més a chance de um
paciente ser diagnosticado com tumor em estagio avancado é
10,94% maior do que em relagdo aos outros dois estagios do
tumor.

log (—log (1 — 1 (x))) = —1,64 + 0, 1 tempo (2)

Onde, I1(x) é a probabilidade de um paciente ser classificado
com estagio avancado do tumor.

35
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Tempo de segmento (meses)
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T T T
Inicial Intermediario Avangado
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Figura 1 - Boxplot do tempo para diagnéstico dos pacientes
em relacdo ao estagio do tumor.
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Tabela 2 - Probabilidade de classificagcdao do estagio
do tumor em relac¢do ao tempo de seguimento

Tabela 4 - Incidéncia do TCG segundo localizacdo
no esqueleto

Probabilidade de Tempo de seguimento (meses) Local de acometimento N de pacientes Percentagem
classificagao -
1 2 5 8 10 12 Fémur distal 20 32,78%
Tibia proximal 7 11,47%
Avancado 05 18 137 482 633 815 Tibia distal 6 9.83%
Nao avanc¢ado 99,5 98,2 863 51,8 36,7 185 Réabe dizil 6 9.83%
Falanges 5 8,19%
Outros 17 27,86%
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Figura 2 - Probabilidade de classifica¢cdo do tumor em
estagio avancado com relacdo ao tempo para diagnéstico.

Verifica-se na tabela 2 que um paciente com tempo para
diagnéstico de um més apresenta uma probabilidade de 0,5%
de ser classificado com estagio avancado do tumor, enquanto
que se esse mesmo paciente for diagnosticado no quinto més
a probabilidade de ele ser classificado com tumor avancado
é de 13,7%. Ja se esse mesmo paciente for diagnosticado aos
12 meses a probabilidade de ser classificado no estagio
avancado do tumor é de 81,5%.

Verifica-se na figura 2 que aproximadamente 20% dos paci-
entes sdo classificados com estagio avancado do tumor no
sexto més. Ja no oitavo més de acompanhamento aproxima-
damente 50% dos pacientes apresentam tumor em estagio
avancado, enquanto que 80% dos pacientes sdo classifica-
dos com estdgio avancado da doenca aproximadamente no
11° més.

Tabela 3 - Prevaléncia dos sintomas

Sintomas N %

Dor 28 46,7
Tumoracgao 17 28,3
Dor e tumoragao 4 6,7
Aumento do volume 4 6,7
Dor e aumento de volume 2 3,3
Fratura patolégica 2 3,3
Dor e fratura patolégica 2 3,3
Edema e dor 1 1,7

Verifica-se na tabela 3 a prevaléncia de sintomas nos
pacientes estudados, a qual demonstra a dor isolada como
sintoma mais comum e a tumorac¢do como sinal clinico mais
comum.

A incidéncia do tumor de células gigantes segundo
localizacdo no esqueleto é demonstrada na tabela 4, a qual
revela o acometimento em epifises de ossos longos, mais
comumente em joelho. Além das regides descritas foram
encontrados TCGs em calcéneo, Gmero proximal, ulna, quadril
e radio proximal.

Discussao

O resultado do estudo sugere ndo somente a confirmacao da
hipétese opcional de que quanto mais precoce o diagndstico
de TCG, menos grave é a lesdo, mas, principalmente, prediz a
relacdo do tempo de surgimento do sintoma com a gravidade
do tumor. Por exemplo, num paciente diagnosticado apds um
més do surgimento de sintomas, sua chance de apresentar-se
com uma lesdo passivel de tratamento com curetagem mais
adjuvancia é de 99,5%, o que acarreta beneficios para o paci-
ente e para o sistema publico de satide quando comparada
com cirurgias mais agressivas.

O TGC foi encontrado em nossa série de 61 pacientes prin-
cipalmente entre a terceira e a quarta décadas de vida, dados
de acordo com a literatura.>> Em discordancia com o estudo®
no qual 31% dos pacientes foram diagnosticados com fratura
patoldgica, esta série obteve apenas 3,3% dos pacientes com
essa lesdo.

A observacdo de que apenas um paciente com metastase
no estudo (1,6%) é concordante com a literatura mundial,”’
que estima entre 1-3% o risco de o TCG metastatizar. Segundo
Renard et al.,® a explicacdo para os focos metastaticos pode
residir no fato de que as células tumorais podem ser encon-
tradas nos vasos periféricos do sitio 6sseo afetado.

Comparando a incidéncia do TCG quanto a sua localizacao
no esqueleto com a demonstrada por Jesus-Garcia et al.,° obti-
vemos dados semelhantes, conforme observado na tabela 4. O
joelho é o local mais incidente, responsavel por 44% dos casos.

Com o intuito de estabelecer o marco temporal para diag-
néstico precoce em TCG, assume-se o objetivo de identificar
lesOes estagio I ou II de Campanacci passiveis de trata-
mento com curetagem mais adjuvancia, agrupadas como nao
avancadas na andlise estatistica deste estudo. O resultado
apontou o marco de dois meses ap6ds inicio da sintomatologia
como data limite, quando seria mais comum o diagnos-
tico de tumor estdgio I de Campanacci e com 98,2% de
chance de ser tratado de modo nao agressivo, dados com rele-
véancia estatistica (p =0,017).
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Almejando o marco temporal demostrado no estudo,
melhorias de politicas de satide publicas serdo necessdarias,
investimento em recursos humanos e estruturais na atencéo
bésica, capacitagdo dos profissionais de satde, regularizacéo
de vias rapidas entre a atencdo primdria e unidades espe-
cializadas em tratamento oncolégico sdo meios de tornar o
sistema publico de satide capaz de diagnosticar o TCG em
tempo hébil.

O presente estudo verificou a maior prevaléncia de sinais
e sintomas genéricos, o que dificulta a suspei¢do clinica
e o diagnéstico precoce. A presenca de dores articulares
e/ou tumorag¢des mostrou-se como sinal de suspei¢do para
investigar-se possivel TCG.

Analisando o resultado obtido com a média de idade
em relacdo a gravidade da lesdo ao diagnéstico, conclui-se
que ndo ha relevancia estatistica. Assim, a sintomatologia
muito prevalente em pacientes de maior idade, como dor
articular, precisa ser mais bem investigada, assemelha-se ao
atendimento feito com pacientes mais jovens, atenta-se para
etiologias tumorais cuja importancia do diagnéstico precoce
os dados obtidos nos estudos demonstram.

Conclusao

O estudo demostra o marco de dois meses ap6s inicio da sin-
tomatologia como data limite, quando seria mais comum o
diagnéstico de tumor estagio I de Campanacci e com 98,2%
de chance de ser tratado de modo nao agressivo, dados com
relevancia estatistica (p=0,017). A cada aumento de um més a
chance de um paciente ser diagnosticado com tumor em esta-
gio avangado é 10,94% maior do que em relagdo aos outros dois

estagios do tumor. O perfil epidemiolégico dos pacientes com
TCG daregido concorda com a literatura mundial nos aspectos
idade, risco de metdastase e local de acometimento.
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