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Plasmacytoma; Introduction: Solitary plasmacytoma is a rare malignant tumor of plasma cells with no evidence
Plasma cell tumor; of systemic proliferation. There are two known subtypes: extramedullary solitary plasmacytoma
Multiple myeloma and solitary bone plasmacytoma. The etiology is still unknown. Both lesions present a risk of

progression to multiple myeloma. A number of approaches have been used for treatment of
solitary plasmacytoma.

Objective: To carry out a systematic review of the case reports described in the literature,
focusing on therapeutic and prognostic aspects.

Methods: A search of clinical case reports was performed in the PubMed database using Mesh
Terms related to ‘‘plasmacytoma’’ under the following criteria: type of study (case report),
articles in English language, conducted in humans, with no publication date limits.

Results: Of the 216 articles found, only 21 articles met the pre-established inclusion criteria.
Conclusion: The occurrence of solitary bone plasmacytoma in the bones of the face is a rare
condition prevalent between the 4th and 6th decades of life, located in the posterior region
of the mandible in most cases. Histopathological examination and systemic investigation are
mandatory for confirmation of diagnosis.
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PALAVRAS-CHAVE
Plasmocitoma;
Tumor de células
plasmaticas;
Mieloma multiplo

Plasmocitoma solitario de mandibula: consideracdes terapéuticas e prognosticas com
base em um estudo sistematico de relatos de casos

Resumo

Introducdo: O plasmocitoma solitario € um tumor maligno raro de células plasmaticas sem evi-
déncia de proliferacao sistémica e engloba dois subtipos: plasmocitoma solitario extramedular
e plasmocitoma solitario 0sseo. A etiologia ainda é desconhecida. Ambas as lesdes apresentam
risco de progressao para mieloma multiplo. Uma série de abordagens tem sido usada para seu
tratamento.

Objetivo: Realizar uma revisao sistematica da literatura com enfoque nos aspectos terapéuticos
e prognosticos.

Método: Realizou-se uma busca de relatos de caso clinico na base de dados PubMed com termos
de busca relacionados com *‘plasmocitoma’’ sob os seguintes critérios: tipo de estudo (relato
de caso), artigos na lingua inglesa, estudos realizados apenas em humanos, sem limites de data
de publicacao.

Resultados: Dos 216 artigos encontrados, apenas 21 preencheram os critérios de inclusao pré-
-estabelecidos.

Conclusao: A ocorréncia de plasmocitoma solitario 6sseo nos ossos da face € uma condicao rara
prevalente entre a 42 e a 62 décadas de vida, localizada na regido posterior de mandibula na
maioria dos casos. O exame histopatologico e a investigacdo sistémica sdo mandatorios para
confirmacao do diagnostico.

© 2018 Associacdo Brasileira de Otorrinolaringologia e Cirurgia Cérvico-Facial. Publicado
por Elsevier Editora Ltda. Este & um artigo Open Access sob uma licenca CC BY (http://

creativecommons.org/licenses/by/4.0/).

Introducao

O plasmocitoma solitario (PS) € um tumor maligno raro
de células plasmaticas, sem evidéncia de proliferacao
sistémica. Quando ha envolvimento sistémico, isto &, envol-
vimento de multiplos locais do sistema esquelético, a
doenca é denominada mieloma multiplo (MM), uma das
apresentacoes mais frequentes de neoplasia das células
plasmaticas.’

O PS apresenta uma incidéncia de 2% ?5% de todas as
neoplasias e dois subtipos: plasmocitoma solitario extra-
medular (PSE) e plasmocitoma solitario dsseo (PSQ)."% O
PSE origina-se de tecidos moles e é mais frequente na
cabeca e na regiao do pescoco, especificamente no trato
respiratorio superior, enquanto o PSO apresenta-se como
uma lesdo ossea intramedular no esqueleto axial ou ossos
pélvicos.?

A etiologia do plasmocitoma solitario é desconhecida; no
entanto, sugere-se que a estimulacao croénica, a superdosa-
gem de radiacao, infecgdes virais e a interacao genética no
sistema reticuloendotelial podem contribuir para o desen-
volvimento da lesdo.*

0PSO ocorre preferencialmente no sexo masculino, entre
a 62 e a 72 décadas de vida. No entanto, pode acometer
individuos de qualquer idade. Em geral pacientes afetados
pelo PSO apresentam queixa primaria de inchaco, associada
ou nao a sintomatologia dolorosa.>®

O PSO pode apresentar dois padroes radiogra-
ficos: o primeiro pode ser uma area radiolicida
delimitada; o segundo, uma massa litica destrutiva na
mandibula. Microscopicamente, observa-se a proliferacao

monoclonal de células plasmocitoides com nucleos
excéntricos e citoplasma basofilico.”8

Uma vez feita a bidpsia e definido o diagnéstico histopa-
toldgico do PSO, é importante submeter o paciente a uma
investigacao sistémica da doenca por meio de exames de
imagem de corpo inteiro, bidpsia de medula dssea, exame
hematoldgico completo e eletroforese da urina e plasma
para rastreamento de proteinas sintetizadas pelas células
tumorais.” "

Embora o MM seja uma ocorréncia relativamente comum
quando comparada com outras neoplasias de células plas-
maticas, o PSO nos ossos do cranio é uma entidade
relativamente rara, com pouquissima literatura sobre ela.
0 objetivo do presente estudo é fazer uma revisao sistema-
tica de relatos de casos, com foco em suas caracteristicas
epidemiologicas, clinicas e microscopicas, bem como seu
diagndstico, tratamento, progndstico e a importancia do
acompanhamento clinico longitudinal.

Método

Uma revisdo sistematica de relatos de casos foi feita a partir
de artigos encontrados no banco de dados PubMed/Medline.
Uma estratégia de busca foi desenvolvida com o Pubmed
Advanced Search Builder com as seguintes combinacdes
dos descritores Plasmocytoma, Myeloma, mandible AND
maxilla e os termos de entrada derivados em conjunto com
os operadores booleanos OR e AND, conforme descrito na
tabela 1. Os critérios de inclusao aplicados para os relatos
de caso foram: tipo de estudo (relato de caso), escritos em
lingua inglesa e feitos em humanos.
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Tabela 1

Estratégia de busca no Pubmed Advanced Search Builder

FiltroAll fields Descritor

Termos de entrada

1 Plasmocytoma

Plasmacytomas OR Plasmocytoma OR Plasmocytomas OR Plasma Cell Tumor OR

Plasma Cell Tumors OR Tumor, Plasma Cell OR Tumors, Plasma Cell
Operador booleano OR

2 Myeloma

Multiple Myelomas OR Myelomas, Multiple OR Myeloma, Multiple OR Myeloma,

Plasma-Cell OR Myeloma, Plasma Cell OR Myelomas, Plasma-Cell OR Plasma- Cell

Myeloma OR Plasma-Cell Myelomas OR Myelomatosis OR Myelomatoses OR

Plasma Cell Myeloma OR Cell Myeloma, Plasma OR Cell Myelomas, Plasma OR

Myelomas, Plasma Cell OR Plasma Cell Myelomas OR Kahler Disease OR Disease,

Kahler OR Myeloma-Multiple OR Myeloma Multiple OR Myeloma-Multiples
Operador booleano AND

3 Mandible

Mandibles OR Mylohyoid Ridge OR Mylohyoid Ridges OR Ridge, Mylohyoid OR

Ridges, Mylohyoid OR Mylohyoid Groove OR Groove, Mylohyoid OR Grooves,
Mylohyoid OR Mylohyoid Grooves OR mandible OR Lower jaw
Operador booleano OR

4 Maxilla

Maxillas OR Maxillary Bone OR Bone, Maxillary OR Bones, Maxillary OR Maxillary

Bones OR Makxillae OR Upper Jaw OR Maxilla
Operador booleano AND

Solitary

Resultados

Com base na estratégia de busca, foram encontrados
216 artigos. Ao aplicar os critérios de inclusao como fil-
tro, foram excluidos 114. Os demais 102 foram submetidos
a leitura seletiva dos titulos, o que determinou a exclusao
de 78. Os 24 restantes foram submetidos a analise dos resu-
mos e, nessa etapa, trés foram excluidos por apresentar
a lesao de PS localizada em regido anatomica distinta da
especializacao dos cirurgides bucomaxilofaciais.

A leitura interpretativa dos relatos de casos completos
foi feita em 21 artigos: 20 relatos de caso e uma série
de casos. Os relatos de caso foram organizados em ordem
decrescente do ano de publicacdo em duas tabelas: uma
fornece dados epidemiologicos e clinicos, assim como o
diagnostico inicial (tabela 2); e a outra (tabela 3) contém
informacdes referentes a deteccao da proteina M (ou para-
proteina), abordagem terapéutica, tempo de seguimento,
recorréncias e evolucdo para o MM, bem como os acha-
dos considerados relevantes para cada artigo. Além disso,
a série de casos foi incluida na discussdao deste mesmo
estudo.

Discussao
Dados epidemiolégicos

A distribuicao dos casos de PSO por idade variou de 15 a
83 anos, com média de 54,15 para ambos os sexos, 43,6
para homens e 61,54 para mulheres. A maior incidéncia de
PSO ocorreu entre a 42 e a 62 décadas de vida.2*'3-30 A
distribuicao por género foi equilibrada, 11 casos em mulhe-
res e 10 em homens. Esses dados corroboram os resultados
obtidos por Dores et al.'? (2004).

A etnia do paciente foi mencionada em apenas
sete relatos de caso: trés negros, trés asiaticos e um
branco. 2%"-30 Embora a maioria dos relatos de caso

nao tenha mencionado a etnia dos pacientes, observa-
-se na literatura uma prevaléncia do PSO em individuos
brancos."?

Localizagcdo da lesdo

Nos relatos de casos revisados, o local mais comum de
aparecimento do PSO foi a mandibula, mais precisamente
nas regides posteriores.>*3-30 Esses achados confirmam os
encontrados por Loh?® (1984) e Pisano et al.>' (1997).

Embora a literatura apresente a dor como principal
sintoma,? o presente estudo encontrou um aumento de
volume indolor como o achado clinico mais comum. Cefa-
leia e sensacdo de pressao também foram relatadas.?3° O
tempo de evolucao da lesao variou de 15 dias a 72 meses,
com tempo médio de evolucao de 15,11 meses.>* "33

Aspectos de imaginologia e diagnéstico inicial

Radiograficamente, observou-se na maioria dos estudos que
o plasmocitoma solitario aparece como uma lesao radiolu-
cente multilocular difusa. A destruicdo 6ssea parece estar
limitada a regido medular dos ossos do cranio.2*13-30

Apenas oito relatos de caso apresentaram diagnos-
tico clinico presuntivo e as hipoteses apresentadas foram:
abscesso, granuloma piogénico, mixoma, ameloblastoma,
pseudotumor orbital e osteossarcoma. '313,19,20,23,25,26,29

O diagnostico diferencial do PSO deve ser feito em
relacdo a outras lesdes semelhantes nos exames de ima-
gem de rotina, como ameloblastoma, tumor odontogénico
ceratocistico, mixoma, lesdao central de células gigantes,
tumores metastaticos, malformacdo vascular, sarcoma e
linfoma.3%3% Assim, o exame histopatolégico torna-se essen-
cial para o diagndstico definitivo.



Tabela 2 Dados epidemioldgicos e clinicos

Referéncia Idade Sexo Etnia Localizacao Aspectos clinicos Tempo de evolugao Aspectos de Diagnostico inicial
(anos) imagenologia
Cioranu et al." 52 M NR Regido zigomatica, Inchaco 2 anos Massa expansiva Plasmocitoma
(2013) malar e orbital,
lado direito
SAnetal.™ 65 F NR Angulo, processo Inchaco 2 anos Lesao radiolucente NR
(2013) coronoide e ramo mal definida
da mandibula, lado
esquerdo
Nanda et al." 70 F NR Do canino ao molar Inchaco 15 dias Lesao radiolucente Abscesso
(2012) com envolvimento embacada
palatino, lado
direito
Pinto et al."® 65 F Negra Regido do canino Inchaco e dor 15 dias Lesao radiolucente NR
(2007) superior, lado difusa
esquerdo
Poggio et al."’ 75 F NR Borda anterior da Inchaco e dor 3 anos Lesao radiolucente NR
(2007) mandibula, lado relacionada a um
direito implante
Anil 2 (2007) 52 M NR Regiao do Inchaco e dor NR Lesao radiolucente NR
pré-molar superior difusa
e molar
estendendo-se até
o palato,
lado direito
Canger et al.'® 76 F NR Regiao anterior da Inchaco, dor e 6 meses Lesao radiolucente NR
(2007) mandibula eritema multilocular
Ozdemir et al.* 63 F NR Palato Inchaco NR Lesoes liticas NR
(2005) osseas
Yoon et al."’ 15 M Asiatica Regiao molar Inchaco 6 anos Aumento do Granuloma
(2003) inferior, lado espaco do piogénico
direito ligamento
periodontal entre
os molares
inferiores
Matsumura 83 M NR Seio maxilar, lado Inchaco 1 més Revestimento do Mixoma ou
et al.?0 direito seio maxilar ameloblastoma
(2000) direito em aspecto
de *‘favo de mel”’
(honeycombs)
Ho et al.”! 22 M Asiatica Ramo mandibular, Inchaco 6 meses Lesao osteolitica NR
(1999) lado direito
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Tabela 2 (Continuagdo)

Referéncia Idade Sexo Etnia Localizacao Aspectos clinicos  Tempo de evolucao Aspectos de Diagnostico inicial
(anos) imagenologia
Millesi et al.?? 44 M NR Regido pré-molar Inchaco NR Lesao osteolitica NR
(1997) até angulo da
mandibula, lado
esquerdo
Kanazawa 49 F NR Da linha média Esquerdo da Inchaco 2 anos Lesao radiolucente Aspecto de Mixoma
et al.?? até o ramo mandibula, expansiva com “*bolhas de
(1993) aspecto de sabao’’
Saito et al.?* 52 F NR Da regiao dos Inchaco 4 anos Lesao multilocular NR
(1987) pré-molares a osteolitica
tuberosidade da
maxila, lado
esquerdo
Mustoe et al.? 47 F Negra Seio maxilar, lado Aumento de NR Opacificacao do Pseudotumor
(1984) esquerdo volume, dor e seio maxilar e orbital
dor de cabeca massa
calcificada
esclerotica no teto
do seio
maxilar
LohZ® (1984) 36 M Asiatica Regiao dos Inchaco 1 ano Lesao radiolucente  Ameloblastoma
incisivos centrais com margens
inferiores recortadas bem
definidas
Christensen 34 M NR Corpo da Inchaco 1 ano NR NR
etal. 7 mandibula, lado
(1987) esquerdo
Raley e Granite 34 M Negra Tuberosidade da Inchaco 1 ano Padrao trabecular NR
28 (1977) maxila, lado alterado
direito
Lipper et al.? 64 M Branca Mandibula, lado Inchaco 6 meses Massa radiopaca Osteossarcoma
(1975) esquerdo
Webb et al.*° Caso 1: Casol: F NR Caso 1: ramo e Caso 1: Sensacao  Caso 1: Caso 1: massa NR
(1966) 59 angulo do de pressao 10 tumoral
mandibula, lado meses
direito
Caso 2: Caso 2: F Caso 2: ramo e Caso 2: Inchaco Caso 2: Caso 2: lesao
56 angulo do 9 multilocular
mandibula, lado meses

direito
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Tabela 3 Deteccdo da proteina M (ou paraproteina), abordagem terapéutica, tempo de seguimento, recorréncias e evolucdo para MM, bem como achados considerados

relevantes para cada artigo

Referéncia Presenca da Tratamento Seguimento Recorréncias Evolucao para MM Achados relevantes
proteina M
Cioranu et al." (2013) NR Quimioterapia, 2 anos/ paciente Nao Previamente Lesoes recorrentes
excisdo cirtrgica falecido diagnosticado em outros 0ssos;

e autotransplante com MM Paciente
acompanhado por
hematologista ha
14 anos

S An et al.™ (2013) Positivo Quimioterapia 8 meses Nao Diagnosticado com Lesao solitaria com
MM através de uma sinais sistémicos de
lesdo na mandibula MM
Nanda et al.” (2012) Negativo Maxilectomia 1 ano Nao Nao Diagnostico de
parcial plasmocitoma
extramedular
Pinto et al.'® (2007) Positivo Quimioterapia 9 meses/ paciente Nao Sim Diagnostico de MM
(sangue)/Negativo falecido com
(urina) Plasmocitoma
Poggio et al."” (2007) Negativo Radioterapia 6 meses Nao Nao Paciente com
histérico de
plasmocitoma 6sseo
na coluna (ha
12 anos)
Anil? (2007) Negativo NR 5 anos Nao Nao =
Canger et al.'® (2007) Negativo Paciente falecido 6 meses/ paciente Nao Nao Paciente submetido
antes do inicio do falecido a excisao
tratamento cirtrgica anterior de
plasmocitoma
localizado no iliaco
Ozdemir et al.* (2005) Negativo Quimioterapia NR NR Nao -
Yoon et al." (2003) Negativo Reducao de dose 7 anos Nao Nao Paciente submetido
de imunossupres- a through renal
sores e
radioterapia
Matsumura et al.?’ (2000) Positivo Radioterapia e 12 meses Nao Nao A lesao diminuiu,

quimioterapia

mas nao
desapareceu
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Tabela 3 (Continuacgdo)

Referéncia Presenca da Tratamento Seguimento Recorréncias Evolucao para MM Achados relevantes
proteina M
Ho et al.?' (1999) Positivo Radioterapia e 28 dias Nao Diagnosticado com A lesao diminuiu,
quimioterapia MM através de uma mas nao
lesdao na mandibula desapareceu
Millesi et al.?? (1997) Negativo Radioterapia e 4 anos Nao Nao Paciente passou por
quimioterapia e reconstrucao e
resseccao reabilitacao oral
cirurgica
Kanazawa et al.® (1993) Positivo Radioterapia e NR Nao Nao
hemimandibulec-
tomia
Saito et al.?* (1987) Positivo Biopsia excisional 3 anos e 6 meses Sim (1 més Nao Recorréncia da lesao
com margem de apos a foi efetivamente
1cm cirurgia) tratada com
radioterapia
Mustoe et al.?> (1984) Negativo Radioterapia NR Nao Nao -
Loh?® (1984) Negativo Excisdo cirtrgica 3 anos Nao Nao -
e radioterapia
Christensen et al.?”” (1987) NR Curetagem 3 anos Sim Nao 0 relato de caso &
cirrgica focado na lesao
recorrente. O
tratamento foi
radioterapia.
Raley e Granite?® (1977) Positivo Exciséo cirurgica NR Nao Nao -
e radioterapia
Lipper et al.?’ (1975) Positivo Hemimandibulectomia 9 meses Nao Nao -
Webb et al.?* (1966) Caso 1: Negativo Caso 1: Hemi- Caso 1: 18 meses / Caso 1: Nao Caso 1: Sim -
mandibulectomia paciente falecido
Caso 2: Negativo Caso 2: Caso 2: 9 meses Caso 2: Nao Caso 2: Nao
Curetagem
cirlrgica e

radioterapia
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Presenca da proteina M

A proteina plasmatica M ou paraproteina, uma imunoglo-
bulina monoclonal sintetizada por células tumorais, foi
investigada em 18 casos.>*"3-3% A presenca da proteina M
foi relatada em oito relatos de casos,'*16:20,:21.23,24,28,29 cqr.
respondeu a 38,09%. Essa taxa esta na faixa de 24% a 72%
indicada em outros estudos.®

A presenca da proteina M é obtida por eletroforese a par-
tir de amostras de sangue ou urina.** O uso desse exame
para determinar o diagndstico de PSO ainda é duvidoso, pois
a presenca de paraproteina nem sempre determina a exis-
téncia da doenca em questao; porém, deve-se ressaltar que
seu valor diagnostico é relevante nos casos em que se deseja
avaliar a presenca de MM. "3

Ha autores que defendem que a presenca de parapro-
teina mesmo apds o tratamento pode ser indicativa de tumor
residual ou oculto."*

Tratamento
Os tratamentos usados para os casos foram os seguintes:

Apenas radioterapia - dois casos.'”?

Apenas quimioterapia - trés casos.* 1

Apenas intervencéo cirlrgica - cinco casos. 24272930

Intervencao cirlrgica associada a radioterapia - quatro

casos.23'2"’28’3°

Radioterapia associada a quimioterapia - dois casos.?%?'

e Intervencao cirurgica, radioterapia e autotransplante -
um caso."?

e Radioterapia e diminuicao da dose de imunossupressores
- um caso."

¢ Radioterapia, quimioterapia e intervencao cirdrgica - um

caso.”

Em um dos relatos de caso a abordagem terapéutica
nao foi relatada’ e em outro caso o paciente faleceu antes
de iniciar o tratamento.'® A abordagem terapéutica ainda
€ controversa, porém a radioterapia parece ser o trata-
mento que oferece melhores resultados clinicos, pois o PSO
se revela como uma lesdo radiossensivel.>*¢ As taxas de
controle local do PSO com radioterapia apresentadas na lite-
ratura ultrapassam 80%.%2°73 A intervencdo cir(rgica deve
ser feita em situacées em que ndo ha previsao de dano fun-
cional ou estético.?*

A quimioterapia é recomendada apenas com base em
relatos na literatura que mostraram melhoria do controle
local e atraso no desenvolvimento do MM.*® No entanto,
a quimioterapia isolada nao apresenta beneficios quando
comparada com a radioterapia, mas quando aplicada con-
juntamente parece ter um efeito benéfico em pacientes com
maior risco de falha do tratamento, ou seja, naqueles com
lesbes tumorais maiores que 4-5cm. 383

Prognéstico e seguimento

O tempo de seguimento apds o tratamento variou de 28
dias a sete anos. O periodo médio de seguimento foi de
19,9 meses. Houve quatro mortes,'316:18.19

Em apenas dois casos (9,5%) houve evolucao da lesao de
PSO para MM.'®30 A baixa progressao para MM no dano aos
ossos do cranio foi relatada da mesma forma que em outros
estudos retrospectivos.?®2

Frequentemente, o PSO pode ser encontrado como um
achado radiografico e pode representar uma lesao primaria
ou foco de MM, como relatado anteriormente.“®*' O pre-
sente estudo revelou que, em dois relatos de casos, o MM
foi diagnosticado a partir da deteccao de uma lesdo 6ssea
do cranio.'?'

Houve dois relatos de recorréncia da lesao e em um caso o
evento ocorreu em um més e em outro apds trés anos, ambos
tratados cirurgicamente.?*?” O tempo médio de recorrén-
cia da lesdo apds o tratamento relatado em outros estudos
variou de dois a 2,5 anos.*

O pior prognostico corresponde a progressao do PSO para
MM. Tal evento esta diretamente relacionado ao tamanho
dos tumores. Evidéncias cientificas sugerem que pacientes
que apresentam massas tumorais previamente diagnostica-
das como PSO, com tamanho maior do que 4-5 cm, tém maior
risco de desenvolver MM.* Além disso, a localizacdo dssea
do plasmocitoma em comparacao com a entidade extrame-
dular, a idade (pacientes com mais de 60 anos) e a presenca
de paraproteina no momento do diagndstico também deter-
minam maiores taxas de progressao para MM.3¢4

Consideracgodes finais

0 SPO é uma condicao rara nos ossos faciais. Acomete paci-
entes entre a 42 e 62 décadas de vida sem predilecao por
sexo. A lesdo surge principalmente na mandibula, mais pre-
cisamente na regiao posterior. Comumente, apresenta-se
como uma lesao radiolucente multilocular. O principal sinal
associado ao desenvolvimento do PSO é o aumento indolor
de volume. A bidpsia e o exame histopatologico sao obrigato-
rios, pois a definicao do diagnostico determina a necessidade
de investigacao avancada para descartar a possibilidade de
MM.

A importancia do diagnostico precoce é justificada pela
possibilidade de o plasmocitoma ser uma lesao primaria ou
metastatica do MM. O tratamento de escolha para o PSO
€ a radioterapia. A associacdo de intervencao cirlrgica e
quimioterapia é garantida para casos especificos. O acom-
panhamento periddico do paciente é necessario por pelo
menos trés anos apos o diagndstico, devido a possibilidade
de desenvolvimento de MM.
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