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RESUMO

AVALIAGAO DE PREVALENCIA DA RECORRENCIA LOCAL NOS PACIENTES SUBMETIDOS A
ABLAGAO POR RADIOFREQUENCIA DE TUMORES HEPATICOS PRIMARIOS E METASTATICOS
GUIADA POR TOMOGRAFIA COMPUTADORIZADA

INTRODUGAO: Os tumores hepaticos primarios, principalmente o Carcinoma
Hepatocelular (CHC) esta entre os canceres solidos mais comuns no mundo. Além disso, os
tumores hepaticos metastaticos apresentam muitas vezes o diagnéstico tardio e lesoes
irressecaveis, tendo o tratamento curativo e paliativo podendo ser realizados por ablacao por
radiofrequéncia (ARF). O tamanho da lesdo tumoral é o fator preditivo mais importante para a
recorréncia local, no entanto pouco se estuda os outros fatores que podem também colaborar
para o insucesso do tratamento. OBJETIVO: O objetivo deste trabalho foi avaliar a prevaléncia
de recorréncia local dos tumores hepaticos primarios e metastaticos tratados por ARF, e seus
preditores de insucesso. MATERIAL E METODO: Foi realizado um estudo descritivo,
retrospectivo, unicéntrico, por meio de revisao de exames de imagem e prontuarios de 24
pacientes, dos quais 13 pacientes com CHC e 11 com metastases hepaticas, que realizaram
ARF de lesbes hepaticas guiadas por Tomografia Computadorizada no Departamento de
Imagem do A. C. Camargo Cancer Center. RESULTADOS: O estudo demonstrou maior
recorréncia local nos pacientes com CHC por lesoes tratadas por ARF, nas variaveis nUmero de
lesdes e margem de ablacdo inferiores & 10 mm com significancia estatistica. CONCLUSAO: A
taxa de recorréncia local dos carcinomas hepatocelulares e metastases hepaticas, tratados
com ARF foi de 39.1%. A taxa de recorréncia para a ablacoes realizadas no ano de 2020 (para
os pacientes CHC) foi de 50%. A prevaléncia de casos de recorréncia para a ablacdes dos
pacientes com metéstase foi de 27,2%.

Palavras-chave: recidiva, ablacao por radiofrequéncia, neoplasias hepaticas



ABSTRACT

EVALUATION OF PREVALENCE OF LOCAL RECURRENCE IN PATIENTS SUBMITTED TO
RADIOFREQUENCY ABLATION OF PRIMARY AND METASTATIC HEPATIC TUMORS GUIDED BY
COMPUTERIZED TOMOGRAPHY

INTRODUCTION: The Primary liver tumors, especially Hepatocellular Carcinoma (HCC) are
among the most commom solid cancers in the world. In addition, metastatic liver tumors
often present late diagnosis and unresectable lesions, and curative and palliative treatment
can be performed by radiofrequency ablation (RFA). The size of the tumor lesion is the most
important predictive factor for local recurrence; however, little is studied about other factors
that may also contribute to treatment failure. OBJECTIVE: The objective in this study is to
evaluate the prevalence of early or late local recurrence of liver tumors treated with RFA, and
their predictors of failure. MATERIAL AND METHODS: A descriptive, retrospective, unicentric
study was carried out by reviewing imaging exams and medical records of 24 patients,
including 13 patients with HCC and 11 with liver metastases, who underwent CT-guided
radiofrequency ablation of liver lesions at the Imaging Department of the A. C. Camargo
Cancer Center. RESULTS: The study showed greater local recurrence in patients with CHC due
to lesions treated by RFA, in the variables number of lesions and ablation margin less than 10
mm with statistical significance, as well as distant recurrence in the number of lesions in
patients with liver metastases. CONCLUSION: The local recurrence rate of hepatocellular
carcinomas and liver metastases treated with ARF was 39,1%. The recurrence rate for ablation
performed in the year 2020 (for HCC patients) was 50%. The prevalence of recurrence cases

for ablation of patients with metastasis was 27,2%.

Keywords: recurrence, radiofrequency ablation, hepatic neoplasms
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1 INTRODUGAO

1.1 Modalidades de tratamento dos tumores hepaticos

Atualmente o Carcinoma Hepatocelular (CHC) é um dos mais comuns canceres
s6lidos do mundo, com uma incidéncia anual estimada em torno de 1 milhdo de casos?.

A resseccao cirurgica hepatica é o tratamento de escolha em pacientes com
tumores hepaticos primarios e metastaticos, porém, no caso deste Gltimo, apenas 20-
30% dessas metastases confinadas ao figado, sdo candidatas a cirurgia®2. A elegibilidade
para a resseccdo cirurgica ird depender das caracteristicas da doenca (marcadores
tumorais, mutacoes, fatores prognodsticos), das caracteristicas de apresentacdo das
lesdes (dimensodes, localizacdo e distribuicdo dos nédulos no parénquima), além das
condicoes clinicas do paciente. Além disso, faz-se necessario considerar o remanescente
funcional hepatico.

A maioria dos canceres hepaticos ndo sdao candidatos a resseccao curativa
quando diagnosticados, devido ao tamanho da lesao, ao local e nimero de lesoes,
envolvimento vascular ou extra-hepatico além da funcao hepatica do paciente, por isso
houve a necessidade do desenvolvimento de técnicas que além de eficazes, fossem
também minimamente invasivas para o tratamento destas lesdes ndo ressecaveis no
figado. Logo, houve o surgimento de técnicas locais como a injecdo percutanea de
etanol, terapia de coagulacdo por micro-ondas e a ablacio por radiofrequéncia (ARF)*.

As terapias ablativas minimamente invasivas guiadas por imagem, sao
amplamente aceitas para tratamento de lesdes hepéaticas primarias como CHC e
colangiocarcinoma, bem como lesbes metastaticas, principalmente de cancer
colorretal. Essas terapias podem utilizar técnicas térmicas, como a radiofrequéncia,
micro-ondas, laser e crioablacdo e, ndo térmicas, tais como: ablacdo quimica,
eletroporacao irreversivel e radioterapia estereotatica - Stereotatic Body Radiation
Therapy (SBRT). Estas técnicas tém sido usadas no tratamento de uma ampla gama de
tumores primarios e metastaticos do figado, rim, pulmao e osso. Através da aplicacdo de
energia ou produtos quimicos, as técnicas locais tém como principal objetivo eliminar as

células neoplasicas dentro de um volume alvo especifico, atingindo margens adequadas



e preservando o maximo de tecido saudavel circunjacente, minimizando o dano

iatrogénico.

1.1.a Ablacao por Radiofrequéncia (ARF)

O método de tratamento por ARF é indicado para tratamento local como
primeira opcao de modalidade para os tumores primarios menores que 3 cm. Ele causa a
necrose da coagulacao de tumores hepaticos por aguecimento dielétrico com ondas de
radio (375-500kHz) em torno de um eletrodo inserido por uma agulha em uma lesdo®
(Figura 1). Um gerador de corrente elétrica alternada causando aquecimento por
agitacdo dos ions teciduais, buscando temperatura acima de 60° C para ablacao
tecidual. Nao obstante, em relacao a alternativa de resseccao cirlirgica, a ARF pode ser
aplicada para controlar a carga tumoral como “ponte” para o transplante hepatico’. As
vantagens da ARF no Brasil sdo a ampla disponibilidade e, o menor custo quando
comparada as demais modalidades. Como desvantagem estdo na limitada
previsibilidade da &rea de tratamento, além do efeito de perda de calor (heat-sink - que
ocorre por reducao da temperatura quando a lesao estd a menos de 5 mm de vasos com

mais de 3 mm de calibre).

Legenda: A) Imagem de RM com difusio mostrando lesdo focal no segmento IV. B) Controle
Intraprocedimento com probe de ablacdo no interior da lesdo. C) Controle imediato pds-procedimento
com contraste endovenoso.

Figura 1 - Imagens de TC de ablacao por radiofrequéncia.



1.1.b Quimioembolizagao arterial transcateter:

A quimioembolizacdo arterial transcateter ou TACE (transcatheter arterial
chemoembolization), determina induzir isquemia e citotoxidade através da injecio de
microesferas ou gelfoam, com associacao por quimioterapicos direcionados de forma
seletiva aos segmentos vasculares que nutrem o tumor®. Esta técnica é utilizada
atualmente como modalidade de tratamento paliativo para pacientes com tumores
hepéticos irressecaveis®© , bem como para reduzir o volume tumoral nos casos de
tumores ressecaveis produzindo retardo na progressao tumoral e determinando um

aumento de sobrevidall.

1.1.c Ablagao por Micro-ondas

Outra modalidade é a ablacao térmica por micro-ondas, que hoje tem se tornado
o método de escolha. O gerador forma um campo eletromagnético com ondas de
frequéncias mais altas que na ARF (915 MHz- 2.45GHz). O aquecimento gera agitacio e
friccao das moléculas de dgua causando aquecimento (com temperaturas de 60 a 150°
C) a partir da extremidade da antena. A grande vantagem da ablacdo por micro-ondas
estd na maior poténcia, que permite alcancar maiores temperaturas e maiores areas de
tratamento, em menor tempo, além do menor efeito de perda de calor. Em
contraposicao, como desvantagem existe maior risco de lesao térmica das estruturas

adjacentes e de surgimento de trombose intravascular junto a area tratada.

1.1.d Injegao Percutanea de Etanol

Em contraposicao, a terapia por injecao percutanea de etanol, mantém-se como
boa alternativa no tratamento de pequenas lesdes por CHC e os resultados a longo prazo
sdo comparaveis aos de resseccio cirargica'®'3. Na terapia por injecdo percutanea de
etanol, é realizada a infusdo de alcool 96° GL através de agulha inserida na lesdo, com
consequente desnaturacdo proteica e morte celular, correspondendo a um método de

baixo custo com resultados satisfatérios em lesoes inferiores a 3 cm e de localizacao



superficial'®. Entretanto, a eficicia é dependente das dimensdes do tumor e taxas de
progressao tumoral local de 20% foi relatada em tumores maiores que 3 cm.>1¢,

Em comparativo, a ARF foi considerada superior em relacao a injecao percutanea
de etanol, podendo tratar com ablacdo uma lesao-alvo de 3 cm de didmetro em uma
Unica sessdo e melhor previsibilidade da area de tratamento?’, além de apresentar uma
taxa ligeiramente maior de necrose tumoral completa, determinando necessidade de

menos sessdes de tratamento com taxa de sobrevida significativamente maior?®.

1.1.e Eletroporagao Irreversivel

A eletroporacao irreversivel é uma terapia ablativa ndo-térmica, onde um
gerador emite pulsos elétricos de alta voltagem, que passam entre dois probes com
cargas diferentes (um positivo e outro negativo). A diferenca de cargas e a exposicao
tecidual a esse campo elétrico produz a dilatacdo gradual e irreversivel dos poros da
membrana celular até o momento de destruicao irreversivel da membrana e morte
celular. O grande diferencial desta técnica é a auséncia de alteracdo de temperatura,

evitando assim, lesdes de estruturas adjacentes.

1.1.f Taxas de Progressao e de Complicagoes

No tocante as opcoes terapéuticas, a quimioembolizacdo arterial transcateter
(TACE) é utilizada para tratamento de mdultiplos ndédulos hipervasculares, entretanto
com necrose completa raramente alcancada®’. Ja no estudo de Bouda et. al. ?°, no qual
foram tratados 152 pacientes com lesées por CHC entre os anos de 2009 e 2016, por
técnicas de ARF e por microondas, foi demonstrado uma taxa de progressao tumoral
mais baixa pela técnica de microondas (12,1%) em comparacdo com a ARF monopolar
(34,6%), sem considerar o tamanho tumoral, posicao justavascular ou ARF por eletrodos
multipolares.

Tumores hepaticos justavasculares (contato distando até 5 mm em vasos de até
3 mm de didametro) tém-se a eficacia de tratamento local prejudicada devido ao fator de

perda do calor resultante da conveccao do tecido pelo fluxo sanguineo adjacente,



atuando como dissipador de calor, chamado efeito “heat sink” 2. Diante desse efeito,
surgiram estudos com estratégias alternativas como a aplicacao de terapia combinada
com oclusdo venosa por balao, entretanto com resultados pouco satisfatérios e indices
de trombose de veias hepaticas?2.

S3o relatadas complicacdes da ARF hepatica em torno de 7% dos pacientes?3-2,
A complicacio listada como mais comum é a hemorragia?4, mas a hemorragia relevante
com necessidade de reposicao volémica foi descrita em taxas menores de 1%; sendo
presumivel maior risco relacionado ao tamanho e localizacao tumoral, mas falta dados
consistentes na literatura.

O uso da técnica de “overlapping” na ARF, permite a ablacdo de tumor hepético
por mais de uma entrada, sendo executada principalmente em lesées maiores que 2 cm.
Em um estudo com 425 tumores hepaticos tratadas com 350 sessoes de ARF e utilizando
a ablacdo “overlapping”, foi notado que 10 dos 13 pacientes que apresentaram
descompensacao hepatica, realizaram a técnica, estando relacionada a maior risco de
complicacoes?’.

No tocante a complicacdo por abscesso, a manipulacao da via biliar prévia com
anastomose entérica, esfincterotomia ou interposicao de stent biliar, sdo fatores de
risco ja estabelecidos?. Outra peculiaridade, é a possibilidade de semeadura do trajeto
ou peritoneal, mas taxas abaixo de 1% foram relatadas em eletrodos retos?6. Tumores
subcapsulares ou de superficies parecem oferecer maior risco?s.

Diversos mecanismos explicam a ocorréncia de semeaduras de trajeto apés a
ARF, podendo estar relacionadas a adesao de células tumorais na agulha apds sua
retracdo, bem como células tumorais sendo transportadas através de pequeno
sangramento 2.

De forma inicial, discriminou-se preocupacoes sobre a seguranca da ARF em
relacdo a probabilidade de semeadura de trajeto apés um relatério do grupo de
Barcelona, demonstrando uma taxa alta em torno de 12,5% em uma pequena série de
lesdes por CHC tratadas?®. Entretanto, logo ficou esclarecido que esses resultados eram

decorrentes de técnica incorreta de retirada de agulha, sem efetuar nenhuma



coagulacio do trajeto (“track ablation”).

1.2  ARF no tratamento do carcinoma hepatocelular (CHC)

Nos dias atuais, os pacientes com CHC s3o estratificados em linhas de
tratamento de enfoque curativo (transplante hepatico, resseccdo ou terapia ablativa)
nos tumores iniciais; TACE para tumores intermediarios e paliativo sob uso de
tratamento sistémico para tumores avancados, como sorafenib ou lenvatinibe??-3°,

O CHC tem se mostrado como principal cancer secundario a cirrose hepatica, nos
paises ocidentais, com taxas em torno de 70 a 80% dos casos de infeccao cronica pelo
virus da Hepatite B ou C.3! Destaca-se outros fatores de risco para cirrose hepatica,
como a doenca hepética gordurosa nao alcodlica (DHGNA) e outras causas menos
comuns, como Hematocromatose, Deficiéncia de alfa-1-antitripsina, Doenca de Wilson
e as Porfirias. Ja4 o Carcinoma Fibrolamelar, na maioria das vezes, ndo tem relacdo com
cirrose ou doenca hepatica viral pregressa®?.

O Carcinoma Hepatocelular demonstra alto padrdo potencial de invasao
vascular, podendo-se apresentar como tumores unifocais, multifocais ou infiltrativos.
Outro aspecto relevante é a relacdo entre as dimensdes e o grau de diferenciacao
histolégica. Em tumores menores até 3 cm de didmetro, nota-se padrdo bem
diferenciado e com menor potencial de invasao vascular. Entretanto, em dimensoes
proximas a 5 cm, a lesdo perde diferenciacdo e inicia grau de invasao vascular
microscopica®334, adquirindo potencial de gerar metastases®>.

O diagnéstico é realizado através de métodos seccionais contrastados, como a
Tomografia Computadorizada (TC) e/ou ressonancia magnética (RM). Através desses
exames, o CHC exibe classicamente um importante realce na fase arterial (wash in),
sofrendo rapida atenuacdo nas fases portal e tardia (wash out), tornando-se
isodenso/hipodenso em relacdo ao parénquima hepatico®.

A capsula bem definida nos CHC, tem demonstrado maior eficacia de tratamento

por ARF em comparativo com CHC ndo encapsulados ou de padrao infiltrativo,



expressando resposta terapéutica inferior. Além do que, em pacientes com cirrose
hepatica, apresentam um padrdo de ablacdo mais favoravel, com elevacdo de
temperaturas mais alcancaveis, devido a efeito térmico isolante no componente de
figado cirrotico’.

Dessa forma, o estadiamento consequente apds o diagnodstico, é imprescindivel
para planejamento terapéutico. Os sistemas propostos pela Barcelona Clinic Liver
Cancer (BCLC, Figura 2)3” e American Joint Committee on Cancer (AJCC, Tabelas 1 e 2),
sao amplamente aceitos na atualidade.

Recentemente, surgiram novas estratégias e padronizacdo do sistema BCLC
versao 2022, visando selecao e tratamento de pacientes com diagnéstico de CHC. A
decisao clinica deve ser individualizada e definida por equipes multidisciplinares e em
relacdo ao perfil individual do paciente (Clinical Decision Making), tendo como avaliacdo
da funcao hepatica, além do estadiamento convencional de Child-Pugh/MELD. Surgem
critérios prognosticos com base na dosagem de AFP (alfa-fetoproteina) e pontuacio
ALBI (albumina-bilirrubina score). O tratamento baseado em ARF, contempla
recomendacao nos estagios: Muito Inicial (0) e Estagio Inicial (A); sendo os fatores como
as dimensdes, numero de lesdes, Perfomance Status (PS) e funcdo hepatica,

determinantes para selecao destes pacientesss.
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Fonte: Barcelona Clinic Liver Cancer (BCLC 2022) 38
Figura 2 - Recomendacao de tratamento baseado nos estagios.



Sistema Barcelona Clinic Liver Cancer (BCLC):

Estagio Muito Inicial (BCLC 0):

Estagio definido como lesao CHC solitaria inferior ou igual a 2 cm, sem invasao
vascular ou acometimento extra-hepatico em paciente com funcao hepatica preservada
e sem sintomas relacionados ao cancer (PS 0). Nesse grupo de pacientes, a resseccao
cirirgica deve ser a primeira escolha, com primeira opcao de transplante hepatico ou
ARF em pacientes ndo viaveis a transplante, tendo resultados de sobrevida semelhantes
aresseccao®.

Estagio Inicial (BCLC A):

Estagio definido como lesao Unica de CHC, independentemente do tamanho, ou
até 3 lesdes menores ou iguais a 3 cm, sem invasdo vascular ou acometimento extra-
hepatico em paciente com funcado hepatica preservada e sem sintomas relacionados ao
cancer (PS 0). Comparativamente ao estagio anterior, as dimensdes dos noédulos sio
globalmente maiores e a decisdo em tratamento por ARF deve ser competitiva em
relacdo a resseccao cirargica, esta tltima em casos de nédulos de dimensoes maiores ou
localizacao nodular de risco para ARF, como adjacente a vesicula biliar ou lesoes
justavasculares®. N3o obstante, em pacientes com pressao portal elevada em gradiente
> 10 mmHg, prediz uma alta taxa de complicacdes pos-operatérias e a resseccao é
desaconselhada*'42,

Estagio Intermediario (BCLC B):

Estagio definido como lesdao multifocal por CHC, com funcdo hepatica
preservada, sem sintomas relacionados ao cancer (PS 0) e sem invasdo vascular ou
doenca extra-hepatica. Tém-se o progndstico influenciado pela concentraciao de AFP. 43,
Neste grupo de pacientes com doenca multinodular, o tratamento é estabecido com
transplante hepatico, TACE ou terapia sistémica®.

Estagio Avancado (BCLC C):

Estagio definido com pacientes apresentando invasao vascular ou doenca extra-
hepatica, com PS menor ou igual a 2 e funcao hepatica preservada, sendo recomendado

diretamente a terapia sistémica #°.



Estudos recomendam a combinacao de atezolizumab com bevacizumab como
primeira escolha, demonstrando taxas de sobrevida superior em relacdo ao sorafenib?.

Estagio Terminal (BCLC D):

Estagio definido em pacientes com sintomas relacionados ao cancer (PS > 2) com
funcdo hepatica prejudicada, apresentam baixas taxas de sobrevida em curto prazo,

sendo indicado o tratamento paliativo®’.

Tabela 1 - Estadiamento: American Joint Committee on Cancer (AJCC)

T - Tumor

Tx Tumor primario ndo pode ser localizado.

TO Nao ha evidéncia de tumor primario.

T4 Tumor Unico sem invasao vascular.

T2 Tumor Unico com invasao vascular ou tumores multiplos, todos com diametro
inferiora 5 cm.

T3a Tumores multiplos maiores que 5 cm.

T3b Tumor Unico ou tumores multiplos com invasdo de ramo maior da veia porta ou
de ramo maior das veias hepaticas.

T4 Tumor (es) com invasao direta de 6rgdos adjacentes, excluindo-se a vesicula biliar
ou o periténio visceral.

N - Linfonodos regionais

NX Linfonodos regionais ndo podem ser avaliados.

NO Sem metastases em linfonodos regionais.

N1 Metastases em linfonodos regionais.

M - Metastases a distancia

MO Auséncia de metastases a distancia.

M1 Com metastases a distancia.




10

Estdgio T N M
| T1 NO MO

I T2 NO MO
A T3a NO MO
1B T3b NO MO
Inc T4 NO MO
IVA Qualquer T N1 MO
IVB Qualquer T Qualquer N M1

Fonte: American Joint Committee on Cancer (AJCC), 2017.

Nas técnicas de ARF, tem-se resultados semelhantes de sobrevida em 3 anos,
comparativamente com resseccdo em pacientes estagios iniciais 0 e A de BLCL®3. J4 em
relacdo a injecdo percutanea de etanol, a ARF promove maior necrose tumoral e
sobrevida, com reducao significativa da recorréncia local, entretanto, sem diferencas
significativas em lesdes menores que 2 cm?4,

Os tratamentos “padrdo-ouro” para abordagem do CHC, englobam a resseccio
cirargica e o transplante hepatico. Porém, as terapias ablativas surgem como opcao
terapéutica nos casos em que ha contraindicacdo anatomica e funcional. Este Gltimo
devido ao alto risco cirtrgico por prejuizo da funcao hepatica, como nos casos de cirrose
concomitante®. Procedimentos pos-resseccao hepatica, elevam o risco de insuficiéncia
hepatica nesse grupo populacional. Desta maneira, além da avaliacdo morfolégica das
lesbes, faz-se necessario avaliacao funcional que pode ser realizada pela classificacao de

Child-Pugh (Tabela 2) e Performance Status.

Tabela 2 - Classificacdo de severidade de hepatopatia Child-Pugh.
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Critério 1 ponto 2 pontos 3 pontos

Bilirrubina total (mg/dl) <2 2-3 >3

Albumina (g/dl) >3,5 28-3,5 <2,8

TP (s) INR 1-3/<1,7 4,6 /1,7-2,3 >6/>2,3

Ascite Nenhuma Controlada Refrataria
Grau I-ll (ou suprimida  Grau llI-IV (ou

Encefal ia Hepati Nenh .. , .
ncefalopatia Hepatica enhuma com medicacao refrataria)

Child A: Cirrose hepatica (definida por bidpsia) e escore total de 5 a 6;

Child B: Cirrose hepatica (definida por biopsia) e escore total de 7 a 9;

Child C: Cirrose hepatica (definida por bidpsia) e escore total de 10 a 15;

Fonte: Classificacdo de Child-Pugh 1964-1973.

Em pacientes com estagio inicial tumoral, a terapia por transplante hepatico
ortotropico, apresenta excelente sobrevida*®#?, baseado nos Critério de Mildo (tumor
Unico até 5 cm e 3 tumores ndo maiores que 3 cm)®°. Infelizmente, ha uma crescente
elevacdo da demanda por tecido doador e limitacao do fornecimento do mesmo, tendo

a terapia ablativa uma estratégia de controle tumoral até o transplante*?->1,

1.3 Critérios de avaliagao pds-terapéutica para CHC: mRECIST e LI-RADS

Faz-se necessaria apos terapéutica ablativa, a avaliacdo de resposta tumoral
sobre a eficicia do tratamento, tendo inicialmente estratificacdo pelos Critérios de
Avaliacdo de Resposta em Tumores Sélidos (Response Evaluation Criteria In Solid
Tumors - RECIST)?2. Entretanto, a avaliacdo relacionada a mudancas somente no
tamanho do tumor, podem gerar equivocos quando ha tratamento concomitante com
métodos antitumorais, moleculares ou demais intervencées>2. Dessa maneira, tornou-
se necessario a adocao de modificacdes nos critérios do RECIST, para adequar ao
tratamento de CHC (mRECIST), levando em conta as areas necréticas intratumorais (ndo
-vidveis) e areas de realce (viaveis), ndo apenas reducio das dimensdes tumorais>S.

O mRECIST é considerado um instrumento de prevencao de superestimacao de
progressido tumoral em relacdo ao RECIST, baseado em: 1) linfonodos devem medir um

eixo curto ao menos 20 mm, em contraposicdo a 15 mm do RECIST); 2) Ascite e derrame
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pleural ndo sao considerados progressao, a excecao se ha confirmacao citolégica de
malignidade; 3) progressao em novas lesdes maior que 1 cm com realce hipervascular,
em contraposicao ao RECIST que determina progressao a qualquer nova lesdo de 1 cm
de didmetro.>* >>

Em definicao de tumor viavel e consequente recorréncia tumoral, é necessario

avaliacdo por exames seccionais de TC e RM, sendo regido por absorcdo (realce) de

contraste endovenoso na fase arterial em estudos de imagem dindmicos.>®

Tabela 3 - Critérios de avaliacdo RECIST e mRECIST.

Critério de Resposta da
lesao alvo.

RECIST

mRECIST

Resposta Completa (RC)

Desaparecimento de todas
as lesoes.

Desaparecimento de
qgualquer realce arterial em
todas as lesoes.

Resposta Parcial (RP)

No minimo 30% de
diminuicilo no  maior
didmetro da lesao-alvo.

No minimo 30% de
diminuicio no  maior
didametro de tumor viavel
(realce de fase arterial)

Resposta Estavel (RE)

Qualquer caso que nio se
classifica em RC ou RP.

Qualquer caso que nio se
classifica em RC ou RP.

Resposta Progressiva (RP)

Aumento de pelo menos
20% no didmetro da lesao
alvo, em referéncia o
menor didmetro da lesao
alvo medido desde o inicio
do tratamento.

Aumento de pelo menos
20% no diametro o tumor
vidvel, em referéncia o
menor didmetro da lesao
alvo medido desde o inicio
do tratamento.

Fonte: AASLD, American Association for the Study of Liver Diseases, 2011.

Para padronizar os descritores de lesdes hepaticas em pacientes cirréticos
principalmente entre os radiologistas, foi formulado pelo Colégio Americano de
Radiologia (ACR) em 2018, um sistema de dados chamado Liver Imaging Reporting and

Data System (LI-RADS)°7>8, apresentando alta especificidade para diagnosticar o CHC.>?

Tabela 4 - Tabela de diagnéstico LI-RADS.
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Hiperrealce na fase arterial (HRFA) Sem HRFA HRFA nao em halo
Tamanho do achado (mm) <20 220 <10 10-19 220
Conte numero de critérios Zero LR-3 LR-3 LR-3 LR-3 LR-4
principais: 1

LR-
+ “Lavagem’ ndo periférica Um LR-3 LR-4 LR-4
+ "C4psula" com realce '
» Crescimento acima do limiar 2Dois | LR-4 LR-4 LR-4

Fonte: Manual do American College of Radiology (LI-RADS). 2018.

Apobs o tratamento ablativo, a avaliacdo de resposta e recorréncia tumoral de

CHC, é baseada na area de realce ao meio de contraste na lesdo tratada em exames por

TC ou RM, classificando em LR-TR N3io Viavel, LR-TR Indefinido e LR-TR Viavel (Tabela 5).

Para classificar as lesoes vidveis e determinar recorréncia, é necessario medir a maior

extensao através de uma area com realce da lesao tratada, sem que a medida seccione

por area sem realce >7°8,

Tabela 5 - Critérios adotados de acordo com o tipo de Resposta ao Tratamento TC/RM

Categoriada
Resposta

LR-TR Néao viavel

LR-TR Indefinido

LR-TR Viavel

Critério

* Auséncia de realce na lesdo OU
« Padrao de realkce esperado como especifico apds tratamento

Realce atipico para o padrao de realce esperado apds tratamento e sem
preencher os critérios para provavelmente ou definitivamente viavel

Lesao noduliforme, formando massa ou tecido irregular espesso no interior
ou ao longo da lesdo tratada com qualquer das seguintes critérios:

» Hiperrealce na fase arterial OU

* Aspecto de “lavagem” OU

* Realce similar ao pré-tratamento

Fonte: Manual do American College of Radiology (LI-RADS). 2018.

Foi verificado boa concordancia apenas na identificacdo de lesdes LI-RADS 5,

utilizando os critérios maiores para CHC (hipervascularizacdo, wash-out e formacao de

capsula), demonstrando boa acuracia na identificacio dos CHC classicos pelos
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radiologistas. J& em lesdes menores que 2 cm e lesées LI-RADS 3, houve maior
discordancia.®® Nao obstante, também foi notado por outros autores maior dificuldade
na concordancia entre achados LI-RADS 3142, Dessa forma, a classificacdo LI-RADS deve
ser empregada para estimular e difundir a padronizacao em caracterizar os achados
principalmente suspeitos de CHC, aumentando a curva de aprendizado, comunicacao,
acréscimo progressivo de experiéncia entre os profissionais da area e permitindo avaliar

recorréncia de lesoes tratadas.

1.4  ARF no tratamento de metastases hepaticas:

Grande parte dos tumores hepaticos sao de origem metastatica, principalmente
colorretal. Entretanto, hd um naimero limitado de casos de pacientes em procedimentos
por ARF de outros sitios, como mama, sarcomas e outros®.

Pacientes com tumores colorretais em 15-25% ja apresentam metastases
hepaticas no momento do diagndstico inicial. A hepatectomia se faz necessaria para o
tratamento a fim de aumentar a sobrevida, contudo em torno de 80% dos pacientes
com metastases hepaticas colorretais ndo sdo candidatos a cirurgia, devido a fatores
como a distribuicdo do tumor hepatico, reserva funcional hepatica ou doenca extra-
hepatica ativa?S. Entretanto, deve ser avaliado e oferecido a terapia sistémica a fim de
melhora de sobrevida ou tornar o paciente candidato a resseccdo®*%°. Tendo em vista
gue o objetivo realista do tratamento sistémico se torna principalmente paliativo, a
alternativa de abordagem terapéutica local mais agressiva, € uma opcao eficaz em
pacientes selecionados com metastases colorretais irressecaveis®.

Um estudo randomizado fase Il, definiu que a terapia local agressiva com ARF
associado ao tratamento sistémico em comparativo com tratamento sistémico isolado,
obteve maior sobrevida livre de progressdao e sobrevida global em pacientes com
metastases hepaticas colorretais irresecaveis®.

J4 em um cendrio em que a resseccao cirdrgica possa ser realizada, pacientes
com hepatectomia prévia com posterior ARF em relacdo a pacientes sem hepatectomia

prévia e apos ARF, notou-se melhores taxas de controle local tumoral e aumento da
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sobrevida no primeiro grupo, concluindo beneficio da resseccdo cirdrgica aliada a
terapia ablativa local ¢”.

Recentemente, fatores biolégicos tumorais foram reconhecidos como preditores
para recorréncia local em pacientes submetidos a ARF de metastases colorretais, como
a presenca do oncogene RAS selvagem ou mutante®84?,

Mutacdes do oncogene viral de sarcoma de rato (RAS), sdo encontradas em até
40% dos pacientes com cancer colorretal’®’*. Estudos relataram que mutacdo RAS esta
associada ndo apenas a recorréncia local, mas a uma resposta inferior a quimioterapia e
pior sobrevida em pacientes com metastases hepaticas colorretais ressecaveis, ainda
determinando biologia tumoral mais invasiva’?.

Os desfechos de um estudo comparativo das taxas de sobrevida livre de
progressao tumoral local apés ARF de metastases hepaticas colorretais em pacientes
com RAS mutante e RAS selvagem, demonstrou taxa de progressao tumoral em 2 anos
significativamente maior de 58% para RAS mutante, em contraposicao a 24% RAS
selvagem®s.

O grupo COLLISION definiu um fluxograma de tratamento para as diferentes
apresentacoes das metastases hepaticas de tumores colorretais, definindo um papel
relevante das terapias ablativas térmicas, como a ARF, com destaque para lesoes até 3

cm nao superficiais, como pode ser visto na Figura 373.
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Fonte: Resectability and ablatability criteria for the treatment of liver only colorectal metastases

COLLISION Trial Group 3.

Figura 3 - Fluxograma de tratamento de metastases hepaticas dos tumores

colorretais

1.5

Critério de avaliagao pos-terapéutica de metastases hepaticas pelo RECIST 1.1:

O RECIST é o critério de avaliacao de resposta terapéutica mais utilizado em

oncologia nos dias de hoje, foi publicado em 2000 e atualizado para a versao 1.1 (atual)

em 2009. Esse critério faz uma avaliacao quantitativa baseada na variacao da carga

tumoral, considerando a soma dos maiores diAmetros de até 5 lesdes alvo. Também sao

monitoradas as alteracoes das lesdes nao-alvo de forma qualitativa e o surgimento de

nova lesdo. A avaliacao tumoral do RECIST por meio de estudo tomografico, consiste em

categorizar como lesdes mensuraveis ou ndo mensuraveis, sendo a primeira medindo

pelo menos 10 mm no maior didmetro da lesdao; a segunda em todas as lesées com
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maior didmetro inferior 3 10 mm’4. Desta forma, para avaliar a resposta objetiva ou
progressao, é necessario estimar a carga tumoral em estudo de base e utilizd-lo como
marcador comparativo as mensuragoes subsequentes, categorizando em critérios de
resposta, como demonstrado na Tabela 5. Lesdes tumorais submetidas a terapia loco-
regional geralmente ndo sdo consideradas mensuraveis, a excecdao que tenha sido

demonstrada progressao da lesdo’4.

1.6 Recorréncia local e fatores de insucesso

As taxas de recorréncia local apés terapia ablativa por radiofrequéncia variam
amplamente de 2% a 60%. No geral, os autores concordam que o tamanho da lesao
tumoral é um importante fator de risco para a recorréncia local, no entanto pouco se
estuda os outros fatores que podem também colaborar para o insucesso do tratamento
75.

Alguns desses fatores ja estdo descritos, tais como: localizacdo do tumor,
aspectos imunohistoquimicos da lesao e tamanho das margens de ablacao.

Recorréncia local radiolégica se define pelo surgimento ou aumento dimensional
da lesdo, nos exames de Tomografia Computadorizada (TC) ou Ressonancia Magnética
(RM) de seguimento pos-ablacdo na mesma localizacdo do sitio de tratamento. Essa
lesdo pode ser caracterizada como foco de realce hipervascular (para os CHC), ou foco
de realce na fase portal (para as metastases principalmente colorretais) sob os critérios
de avaliacao citados (Figura 4). J4 os casos de lesoes residuais, sdo decorrentes de
realces anémalos ao meio de contraste na lesao tratada, no controle por TC pds

procedimento de ARF.
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Figura 4 - Recorréncia local. Paciente com neoplasia colorretal metastatica para figado,
com RAS mutado onde A) RM mostra grande lesdo no lobo hepatico direito e Lesao focal
no segmento Il. B) TC mostrando material de embolizacdo no lobo direito e agulha de
ablacdo no interior da les3o. C) Controle imediato pés-procedimento D,E,F) Controle de
imagem com 3 meses poés-ablacdo mostrando novas lesées (circulos azuis).
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2 JUSTIFICATIVA

A ablacao por radiofrequéncia tem um papel fundamental na propedéutica dos
pacientes com carcinoma hepatocelular ou metastases hepaticas, de forma curativa
e/ou paliativa, mostrando ser uma alternativa eficaz e minimamente invasiva, com
menores indices de complicacdes que outras abordagens terapéuticas, muitas vezes
ampliando as possibilidades de tratamento ou controle de doenca para casos
avancados. O estudo da recorréncia e seus possiveis fatores preditores, podem auxiliar
na melhor selecdo de paciente, bem como, o desenvolvimento de estratégias para
melhorar a efetividade da terapia e melhor caracterizacdo do perfil epidemiolégico

institucional no Departamento de Imagem do A.C. Camargo Cancer Center.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo gerais
Avaliar a prevaléncia de recorréncia local dos tumores hepaticos primarios e
secundarios, tratados por ARF percutanea guiada por Tomografia Computadorizada no

A. C. Camargo Cancer Center.

3.2 Objetivos especificos
. Descrever o perfil epidemioldgico dos pacientes;
. Descrever aspectos técnicos do procedimento;

. Identificar preditores de insucesso do procedimento e para recorréncia local.
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4 METODOLOGIA DO ESTUDO

4.1 Desenho do estudo

Estudo retrospectivo observacional, descritivo, unicéntrico, realizado por meio
da revisao de exames de imagem, laudos e prontuarios dos pacientes que realizaram
Ablacao por Radiofrequéncia de lesoes hepaticas guiadas por TC no Departamento de
Imagem do A. C. Camargo Cancer Center.

Foram selecionados 24 pacientes em parte de uma amostragem em periodo
proposto entre fevereiro de 2020 a janeiro de 2021 dos quais, classificou-se 13 pacientes
com CHC e 11 com metastases hepaticas. Destes 13 pacientes, 1 evoluiu ao ébito por
causas nao relacionadas.

Na fase pré-ARF, todos pacientes foram avaliados por consulta com Médico
Radiologista Intervencionista responsavel pelo procedimento, com conhecimento e
planejamento terapéutico de cada caso. No ambito clinico-laboratorial, foram
selecionados pacientes com INR< 1,5, plagquetas > 50.000/ uL e caso houvesse dilatacao
significativa das vias biliares intra-hepaticas, haveria necessidade de administracao de
antibioticoprofilaxia.

Todos os procedimentos foram realizados por médicos residentes de Radiologia
Intervencionista, supervisionados por Radiologistas Intervencionistas titulares do
servico, que planejavam as melhores vias de acesso, declbito, eventuais manobras
auxiliares e ordem de ablacao das lesdes, em vista da individualidade de cada lesdo em
sua localidade anatomica e contexto clinico do paciente.

Os procedimentos foram realizados em um Tomoégrafo multidetectores Philips
Brilliance Big Bore, 16 canais com aquisicio de fase pré-contraste inicial para
planejamento e posterior injecdo de contraste em fase arterial, caso ndo houvesse
contraindicacoes. Os pacientes foram submetidos a anestesia geral com anestesista em
sala e local com Lidocaina 2%, sendo utilizado gerador de ablacdo RF Medical® M-3004,
com entrega de até 200w; agulhas V-Tip com ponta ativa ajustavel de 0,5 a 4,0 cm, Duo
em dois modelos de ponta fixa 3,5 cm ou 2,0 cm e agulhas Cool-Tip de eletrodos Simples

de modelos de ponta fixa de 3 cm ou 1 cm ou Cluster com ponta ativa de 2,5 cm.
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Em todos os procedimentos de ARF, foram tratadas todas as lesdes do
planejamento terapéutico no mesmo procedimento, sendo realizadas sessoes de ARF
com tempo minimo por lesdo de 6 minutos, se temperatura estavel maior que 60 graus
Celsius ou 12 minutos se houver oscilacdo da temperatura, sempre buscando alvo de
temperatura final maior que 60 graus Celsius. Ao término da ARF, foi realizado manobra
de “track ablation” (coagulacdo do trajeto) para reducdo de eventuais disseminacoes
tumorais no trajeto e de sangramentos. Os controles p6s-ablacao foram realizados logo
apo6s o procedimento, afastando eventuais lesdes residuais em fase contrastada (caso
nao houver contraindicacido), visando caracterizar sucesso da ARF com margem
hipoatenuante sem realce ao meio de contraste, medindo ao minimo 10 mm
circunjacente e avaliacdo de eventuais lesdes residuais (realce periférico ou nodular
dentro de 10 mm da area tratada). Ao término do procedimento, os pacientes
permaneceram em internacao por 24 horas para controle de eventuais complicacoes
imediatas. Posteriormente, houve o controle por RM em 3 e 6 meses apds a ARF. Em
retrospeccao ao prontuario e estudos seccionais de imagem, foram avaliados sinais de
recorréncia local por radiologista intervencionista com experiéncia de no minimo 10
anos, sob critérios de LI-RADS e mRECIST para lesdes CHC e RECIST para metastases
hepaticas, ndao sendo definido qualquer caso indeterminado ou duvidoso de
recorréncia. Além disso, foram discriminados em cada caso outras variaveis do estudo,

como clinicas, do procedimento/lesao e seguimento.

4.2 Populagao
A populacao é composta por pacientes que foram submetidos a radioablacao

percutanea guiadas por TC que preenchem os critérios estabelecidos:

Critérios de inclusao:

- Pacientes que realizaram ablacdo por radiofrequéncia guiada por TC, de lesoes
hepaticas primarias ou metastaticas no periodo entre fevereiro de 2020 a janeiro de

2021.



23

- Pacientes com imagens de exames, laudos e informacdes de prontuario disponiveis.

Critérios de exclusao:

- Individuos que nao realizaram ou perderam seguimento no A. C. Camargo Cancer
Center.

- Pacientes submetidos ao tratamento de ablacdo e posteriormente ao transplante
hepatico.

- Pacientes com resseccoes hepéaticas posteriores nas areas tratadas por ablacao.

4.3 Variaveis do estudo

Foram avaliadas todas as ablacoes por radiofrequéncia hepéticas guiadas por TC
realizadas no periodo de fevereiro de 2020 a janeiro de 2021, no A. C. Camargo Cancer
Center. Foram estudados os pacientes que preencherem os critérios de inclusdo com as
seguintes variaveis (anexo 1):

. Clinicas: tipo de neoplasia, género, idade, estadiamento, tratamento sistémico.

. Caracteristicas do procedimento/ lesdo: tipo de agulha, tamanho do tumor,
nimero de lesbes, localizacao da lesao, tamanho da margem de ablacao, caracteristicas
histolégicas, manobras auxiliares, terapias combinadas, intercorréncias e complicacoes
. Seguimento: tempo de acompanhamento, presenca de lesdo residual ou

recidiva.

Caracterizacdo das variaveis relacionadas a lesao e ao procedimento:
a) Tamanho: As lesbes serdo classificadas como pequenas (3 cm), intermediarias
(entre 3,1 e 5,0 cm) e grandes (5,1 cm).
b) Localizacao: Serao considerados subcapsulares, as lesoes que distam até 1 cm da
capsula hepatica; justavasculares, as lesoes situadas proximas a grandes vasos (distando
até 5 mm de vaso 3 mm de didmetro) e lesdes circundadas por parénquima das quais

nao preenchem os critérios anteriores.



24

c) Tamanho da margem: medida da area hipoatenuante no controle imediato pés-
tratamento com contraste venoso, em milimetros de cada lado da lesao, por fusao
cognitiva do pré e pés procedimento.

d) Manobras auxiliares: hidro ou pneumodisseccdo, uso de afastadores,
“overlapping” (Figura 5)

e) Terapias combinadas: alcoolizacdo, quimioembolizacdo, embolizacdo de ramo
portal, terapia sistémica e hepatectomia prévia.

f) Intercorréncias e complicacoes, imediatas (até 24 horas), precoces (até 1 més) e
tardias (depois de 1 més do procedimento); serdo consideradas complicacoes, (dor,
arritmia, hipotensao, sangramento, pneumotoérax) durante e apés o procedimento, bem
como as relacionadas a técnica (sangramento, pseudoaneurisma, pneumotoérax).

g) Caracteristicas histolégicas: presenca de fator de mau progndstico tais como,

KRAs mutado para as metastases colorretais.
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Figura 5 — Manobras auxiliares. Trés casos em que foram utilizadas manobras auxiliares durante
a ablacido de lesdo hepatica para evitar lesdo térmica de estrutura vizinha. No caso A foi usada
pneumodisseccao para protecao das estruturas da parede. No caso B foi utilizada hidrodisseccao
para afastar o colon e no paciente C foi utilizada agulha de borda romba como afastador.

4.4 Analise estatistica

Foi confeccionado um banco de dados e processamento utilizando o software de
uso de padrio institucional, Research Electronic Data Capture (REDCap).

As variaveis qualitativas estao exibidas em frequéncia e porcentagens e as
continuas em média e desvio padrao. A associacao entre variaveis qualitativas foi feita
utilizando o teste de chi-quadrado. A comparacdo entre os grupos para as variaveis
continuas foi realizada utilizando o teste T de Student, considerando os valores médios
de cada grupo. Se verificado que as variaveis nao seguiram uma distribuicao normal, foi
considerado o uso do teste de Mann-Whitney. O programa IBM SPSS 26 foi utilizado
para fazer os calculos citados. Todos os testes foram avaliados considerando o nivel de

significancia de 5%.

4.5 Aspectos éticos

Este projeto de pesquisa foi submetido e aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa do A. C. Camargo Cancer Center, sob n° CAAE 91132318.3.0000.5432, sendo
solicitado a dispensa do termo de consentimento livre e esclarecido, visto que se trata
de um trabalho retrospectivo, baseado na anélise das imagens dos exames de imagem e
da revisao dos prontuarios eletronicos. As informacoes coletadas serdo utilizadas Gnica
e exclusivamente para a execucao do projeto em questao e somente serdo divulgadas
de forma anénima, sendo preservada a privacidade dos sujeitos de pesquisa, cujos

dados foram coletados.



5 RESULTADOS

5.1 Descrigao da amostra
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Foram coletado dados de 26 pacientes para o presente estudo. Entretanto, dois

pacientes apresentaram perda de seguimento, e por este motivo foram excluidos do

estudo. A Tabela 6 descreve a amostra analisada, considerando o sexo e idade média:

Tabela 6 - Descricao da amostra analisada

Sexo Frequéncia (%) Idade média
Masculino 14 61,5 69,2 £ 12,6
Feminino 9 38,5 68,4 £ 14,4
Total 24 100 68,2 + 13,8

Do total de pacientes, 14 (61,5%) sdo do sexo masculino e 9 (38,5%) sdo do

sexo feminino. A idade média da amostra foi de 68,2 + 13,8 anos.

5.2 Analise das lesoes

5.2.1 Pacientes CHC:

Participaram do estudo 24 pacientes que foram submetidos a ARF guiadas por

TC. Do total de pacientes, 13 foram classificados como Tumor Primario por CHC e 11

foram classificados como metastases. Nao houve pacientes classificados como primario

por Colangiocarcinoma na amostra. Considerando os pacientes com metastases, a

Tabela 7 mostra a frequéncia dos tipos de metastases analisados neste trabalho:
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Tabela 7 - Frequéncia dos tipos das metastases.

Tipo Frequéncia (%)
Colon 6 54,5
Neuroendocrino 2 18,2
Mama 1 9,1
Renal 1 9.1
Outros 1 9,1

Fonte: Tabela elaborada pelo autor.

Observa-se que 6 pacientes apresentaram metastase no célon (54,5%), 2
pacientes apresentaram metastase do tipo neuroendocrino (18,2%) e os demais
pacientes apresentaram metastase do tipo mama, renal e outros, correspondendo a
9,1% cada.

Na Tabela 8, observa-se a frequéncia dos desfechos de pacientes com tumor
primario. Do total de 12 pacientes, 5 (38,5%) tiveram o desfecho de progressdo de
doencalocal e 1(7,7%) teve o desfecho de progressao da doenca a distancia, enquanto 6

(46,2%) pacientes estao vivos sem evidéncia de doenca local e 1 (7,7%) foi a 6bito.

Tabela 8 - Frequéncia dos desfechos dos pacientes com tumor primario.

Desfecho Frequéncia (%)
Vivo sem evidéncia de doenca local 6 46,2
Progressao de doenca local 5 38,5
Progressao de doenca a distancia 1 7,7
Obito 1 7.7
Total 13 100

Total (Obito excluido) 12

Fonte: Tabela elaborada pelo autor.

O paciente com o desfecho 6bito foi desconsiderado para as analises estatisticas
deste estudo. A Tabela 9 mostra a associacdo entre as posicoes das lesoes
(subcapsulares, justavasculares e circundadas por parénquima) e a quantidade de lesdes

que tiveram recorréncia. Ndo houve diferenca estatisticamente significativa (p = 0,497).

Tabela 9 - Associacao entre as posicoes das lesées CHC com a recorréncia.




28

Posicao Quantidade Quantidade de p
de lesGes recorréncia
Subcapsulares 7 3
Justavasculares 2 2 0,497
Circundadas por parénquima 6 4
Total 15 9

p = probabilidade estatistica do teste de hipotese

p = probabilidade estatistica do teste de hipotese

Fonte: Tabela elaborada pelo autor.

Dentre os pacientes que apresentaram recorréncia local, a média do tamanho
das lesoes foi 2,13 + 0,87 cm, a média das margens de ablacdo foide 9,8 £ 3,11 mm. O
numero total de lesoes foi 8, sendo a média de lesdes tratadas por pacientede 2 + 1,6
lesoes.

Considerando a resposta RECIST, 3 pacientes (60%) apresentaram alguma lesdo
com resposta RECIST de Doenca Progressiva (PD) e com avaliacdo Li-RADS TR-Viavel, e 2
(40%) apresentaram alguma lesdo com resposta RECIST de resposta completa (CR) e
com avaliacado Li-RADS TR-Nao Viavel. A média da distancia do acesso pele-centro da
lesao foi de 121 = 22 mm. A média do namero de ciclos foi 2 + 1. Com relagao as
posicoes das lesdes, 2 lesdes (25%) eram subcapsulares, 2 (25%) eram justavasculares e
4 (50%) eram circundadas por parénquima.

O paciente com desfecho de progressao de doenca a distancia apresentou uma
Unica lesdao subcapsular com o tamanho de 3 cm, margem da ablacdo de 12 mm,
distancia do acesso pele-centro da lesdo de 50 mm e com 4 ciclos.

Considerando os pacientes que nao apresentaram progressdo da doenca
(desfecho vivo sem doenca), o total de lesdes foi 6, sendo a média do nimero de lesdes
tratadas 1 + 0, com tamanho média de 1,8 + 0,4 cm. A média da distancia do acesso
pele-centro da lesao foi de 134,83 + 33 mm e a média de margens da ablacdode 9 + 3,5
mm. A média do nimero de ciclos foi 2 £ 1. Do total de pacientes com desfecho vivo
sem doenca, todos estes (100%) apresentaram resposta RECIST completa (CR). Com
relacdo as posicoes das lesdes, 4 lesdes (66,66%) eram Subcapsulares e 2 (33,33%) eram

circundadas por parénquima.
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Na tabela 10, observa-se uma associacdo entre o nimero de lesdes e o desfecho

(p = 0,044), indicando que quanto maior o nimero de lesbes, maior o risco de

recorréncia. As demais caracteristicas

estatisticamente significativa.

analisadas

nao possuiram diferenca

Tabela 10 - Resultados para as margens, tamanho da lesdo, distancia de acesso pele-

centro e nimero de lesdes.

Desfecho N Média DP p
rl(c)ct)arlréiz?a 6 102 35
Margens de ablagao (mm) Total com 0,580
. 6 8,7 3,5
recorréncia
Total sem
recorréncia 6 18 04
Tamanho da Lesao (cm) Total com 0,901
. 6 221 0,9
recorréncia
Total sem
e A . . 6 135 32,8
Distancia de acesso pele-Centro recorréncia 0.190
(mm) Totalcom g 547
recorréncia
comindn 6 10
Nimero de lesdes Total com 0,044
6 2 0,54

recorréncia

N = Numero de casos observados; DP = Desvio padrao; p = probabilidade estatistica do teste de hipbtese

Fonte: Tabela elaborada pelo autor.

Foram avaliadas as margens de ablacao separando em dois grupos: acima de 10

mm e abaixo de 10 mm. Com o agrupamento, observa-se uma diferenca

estatisticamente significativa entre os grupos Sem Recorréncia e Com Recorréncia (p =

0,041). Os resultados estdo apresentados na Tabela 11:
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Tabela 11 - Associacdo entre a margem de ablacdo com a recorréncia da lesao.

Margens da ablagao

Abaixo de 10 mm Acima de 10 mm p
Sem recorréncia 2 4
0,041
Com recorréncia 4 3

p = probabilidade estatistica do teste de hipotese

Fonte: Tabela elaborada pelo autor.

Considerando o tipo de agulha, os resultados da Tabela 12 mostram que nao
houve diferenca estatisticamente significativa relacionando o tipo de agulha com a

recorréncia (p = 0,370):

Tabela 12 - Associacao entre tipo de agulha com a recorréncia da lesao.

Tipo de agulha
Cool Tip Single V-Tip Agulha Duo p
Sem recorréncia 1 5 0
Com recorréncia 0 5 1 0,370

p = probabilidade estatistica do teste de hipotese

Fonte: Tabela elaborada pelo autor.

Do total de 6 pacientes com tumor primario, foi realizado o procedimento de
overlapping em 4 (30,7%), sendo 3 pacientes com recorréncia e 1 em paciente sem
recorréncia. Nao houve diferenca estatisticamente significativa na associacdo entre

procedimento de overlapping com a recorréncia (p = 0,221) (Tabela 13):

Tabela 13 - Associacdo do procedimento de overlapping com a recorréncia.

Overlapping Sem Com p
recorréncia recorréncia
N3ao 5 3
. 0,221
Sim 1 3
Total 6 6

p = probabilidade estatistica do teste de hipotese

p = probabilidade estatistica do teste de hipotese

Fonte: Tabela elaborada pelo autor.
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Ja em relacdo ao nimero de lesbes, os dados foram agrupados em dois grupos:
Uma lesao e duas ou mais lesoes. A diferenca entre os dois grupos foi estatisticamente

significativa (p = 0,046). O resultado esta apresentado na Tabela 14.

Tabela 14 - Associacado entre o nimero de lesdes com a recorréncia da lesao.

Nimero de Lesoes

1 lesao 2 ou mais lesoes p
Sem recorréncia 6 0
encl 0,046
Com recorréncia 3 3

p = probabilidade estatistica do teste de hipotese

Fonte: Tabela elaborada pelo autor.

Na Tabela 15 para a associacao entre sexo e recorréncia, houve uma diferenca
estatisticamente significativa (p = 0,014), indicando a maior recorréncia em pacientes

homens:

Tabela 15 - Associacao entre o sexo com a recorréncia da lesao.

Sexo
Masculino Feminino P
S ~
em recorr?nm.a 2 4 0,014
Com recorréncia 6 0

p = probabilidade estatistica do teste de hipotese

Fonte: Tabela elaborada pelo autor.

A prevaléncia de pacientes com progressao de doenca local e margem de
ablacao maior que 10 mm foi de 41,6%. A proporcao de pacientes com progressao de

doenca geral (local ou a distancia) e margem de ablacdo maior que 10 mm foi de 50%.

5.2.2 Pacientes metastase:
A Tabela 16 apresenta as frequéncias dos desfechos para os pacientes com

metastase:

Tabela 16 - Frequéncia dos desfechos dos pacientes com metastase e suas
porcentagens.

Desfecho Frequéncia (%)
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Vivo sem evidéncia de doenca local 8 72,7
Progressao de doenca local 0 0
Progressao de doenca a distancia 3 27,2
Obito 0 0
Total 11

Fonte: Tabela elaborada pelo autor.

Um total de 11 pacientes apresentaram metastases. Desse total, 3 (27,3%)
apresentaram o desfecho de progressao de doenca a distancia. A Tabela 17 mostra a
associacdo entre as posicoes das lesdes (subcapsulares, justavasculares e circundadas
por parénquima) e a quantidade de lesbes que tiveram recorréncia. Nao houve

diferenca estatisticamente significativa (p = 0,387):

Tabela 17 - Associacdo entre as posicoes das lesoes Metastases com a recorréncia.

Posigao Quantidade Quantidade de P
de lesGes recorréncia
Subcapsulares 12 3
Justavasculares 1 1 0,387
Circundadas por parénquima 7 5
Total 20 9

p = probabilidade estatistica do teste de hipotese

Fonte: Tabela elaborada pelo autor.

Conforme apresentado na Tabela 18, dentre as lesbes que apresentaram
progressao da doenca o total de lesoes tratadas foram 9, sendo a média do tamanho das
lesoes de 1,6 £ 1,1 cm. A média das margens de ablacao foi de 13 £ 3 mm e a médias
das lesoes por paciente foi 3 + 1 lesées. Considerando a resposta RECIST, todos os
pacientes (100%) tiveram lesdes com resposta RECIST progressao de doenca (PD). A
média da distancia do acesso pele-centro da lesao foi de 116 £ 23 mm e a média do
numero de ciclos foi 2 £ 1. Com relacio as posicoes das lesoes, 3 lesdes (33,33%) eram
subcapsulares, 1 (11,1%) era justavascular e 5 (55,55%) eram circundadas por

paréngquima.
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Considerando os pacientes que nao tiveram progressao da doenca (Vivo sem
evidéncia de doenca local), a soma total das lesdes tratadas foi 11 com uma média de
1,5 = 0,9 lesoes por paciente. O tamanho médio das lesoes foi de 1,5 £ 0,7 cm, a média
da distancia do acesso pele-centro da lesdo foi de 90,6 + 28,1 mm e a média das
margens da ablacdo de 11,2 + 2,8 mm. A média do nimero de ciclos foi 2 + 0,4. Todos
os pacientes (100%) tiveram a resposta RECIST completa (CR). Com relacio as posicoes
das lesoes, 9 (45%) lesdes foram subcapsulares, 0 (0%) foi justavascular e 2 (10%) foram
circundadas por parénquima. Conforme apresentado na Tabela 18, ndo houve diferenca

significativa para o numero de lesoes:

Tabela 18 - Resultados para as margens, tamanho da lesao, distancia de acesso pele-

centro e nimero de lesdes metastaticas.

Desfecho N Média DP P
r-(la-g;?lr;:i]a 8 112 28
Margens de ablagao (mm) 0,390
Total com
a . 3 13 2
recorréncia
r:c)(t)?lr;:i]a 8 14 07
Tamanho da Lesao (cm) Total com 0,740
a . 3 1,6 1,1
recorréncia
Total sem
C A . a . 8 90,6 28
Distancia de acesso pele-Centro recorréncia 0.110
(mm) Totalcom 510 93
recorréncia
r-(la-g;?lr;:i]a 8 L5 09
Numero de lesoes 0,060

Total com

recorréncia
N = NUumero de casos observados; DP = Desvio padrao; p = probabilidade estatistica do teste de hipétese

3 1

Fonte: Tabela elaborada pelo autor.

Foram agrupados as margens de ablacdo em dois grupos: acima de 10 mm e

abaixo de 10 mm. Nao houve diferenca significativa na associacao entre os grupos e a
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recorréncia (p = 0,620). Os resultados estao apresentados na Tabela 19:

Tabela 19 - Associacdo entre a margem de ablacdo com a recorréncia da lesao
metastatica.

Margens da ablagao

Abaixo de 10 mm Acima de 10 mm p
Sem recorr:anc[a 4 4 0,620
Com recorréncia 2 1

p = probabilidade estatistica do teste de hipotese

Fonte: Tabela elaborada pelo autor.

Considerando o tipo de agulha, os resultados da Tabela 20 mostram que nao
houve diferenca estatisticamente significativa relacionando o tipo de agulha com a

recorréncia (p = 0,340):

Tabela 20 - Associacdo entre o tipo de agulha com a recorréncia da lesao metastatica.

Tipo de agulha

V-Tip Agulha Duo p
Sem recorr?nc!a 6 2 0,340
Com recorréncia 3 0

p = probabilidade estatistica do teste de hipotese

Fonte: Tabela elaborada pelo autor.

Na Tabela 21 para a associacao entre sexo e recorréncia, ndao houve diferenca

estatisticamente significativa (p = 0,890):

Tabela 21 - Associacao entre o sexo com a recorréncia da lesao.

Sexo
Masculino Feminino p
Sem recorr?nm.a 5 3 0,890
Com recorréncia 2 1

p = probabilidade estatistica do teste de hipotese

Fonte: Tabela elaborada pelo autor.

5.3 Analise clinica

5.3.1 Pacientes com CHC:
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A Tabela 22 mostra os dados clinicos coletados dos pacientes do estudo com
tumor primario. Nenhum participante dos grupos com recorréncia e sem recorréncia
apresentaram presenca de fator para mau prognostico ou foram realizadas terapias
combinadas. Para o grupo sem recorréncia, 2 (33%) apresentaram alguma manobra
auxiliar e 3 (50%) apresentaram complicacdes clinicas. Ja para o grupo com recorréncia,
3 (50%) apresentaram alguma manobra auxiliar e 1 (17%) apresentou complicacoes

clinicas.

Tabela 22 - Dados clinicos relacionados ao tipo de terapia, progndstico ou complicacoes
clinicas.

Presenca de fator

N de mau Manobras  Terapia  Complicagées

. auxiliares combinada clinicas
prognostico
Sem 0 (0%) 2 (33%) 0 (0%) 3 (50%)
recorrencia
Com 0 (0%) 3 (50%) 0 (0%) 1(17%)

recorréncia

Valores em parénteses representam a porcentagem das frequéncias. N = Nimero casos observados

Fonte: Tabela elaborada pelo autor.

Considerando a presenca de intercorréncias imediatas ou tardias, verificou-se a
associacdo entre o overlapping e as intercorréncias observadas (Tabela 23). Ndo foi
verificado diferenca estatisticamente significativa (p = 0,408). No presente estudo ndo
houve evidéncias suficientes para dizer que houve relacao estatisticamente significativa
entre overlapping e complicacoes, apesar dos nimeros indicarem que dos 4 pacientes
submetidos ao procedimento de overlapping, 3 tiveram alguma intercorréncia ou

complicacao clinica.

Tabela 23 - Associacao entre overlapping e complicacoes clinicas
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Presenca de
Intercorréncias

Nao Sim p
N3 4 4
Overlapping Siz:rc: 1 3 0,408

p = probabilidade estatistica do teste de hipotese

Fonte: Tabela elaborada pelo autor.

Na Tabela 24 sao exibidos os dados com relacao as intercorréncias e presenca de
recorréncia. Observa-se que em ambos os grupos, 3 (50%) apresentaram intercorréncias
perioperatdria e somente no grupo sem recorréncia, 2 (33%) apresentaram alguma

intercorréncia precoce de até 1 més.

Tabela 24 - Dados clinicos relacionados com as intercorréncias.

Intercorréncia Intercorréncia Intercorréncia

N perioperatoria precoce tardia

(imediatas) (até 1 més) (>1mes)
Sem recorréncia 6 3 (50%) 2 (33%) 0 (0%)
Com recorréncia 6 3 (50%) 0 (0%) 0 (0%)

Valores em parénteses representam a porcentagem das frequéncias. N = Niimero casos observados

Fonte: Tabela elaborada pelo autor.

Na Tabela 25 sao apresentados os resultados das avaliacoes de resposta. Dos
pacientes do grupo com recorréncia, 2 (33%) apresentaram algum caso de lesdo residual
na primeira e na segunda avaliacdo de 6 meses e 4 (67%) apresentaram recidiva e
necessidade de tratamento, enquanto o grupo sem recorréncia ndao apresentou

presenca nas avaliacoes.

Tabela 25 - Dados sobre a avaliacao de resposta e necessidade de retratamento.

Aval. 1 - Aval. 2 - Necessidade de

N
Controle 6 meses retratamento
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Lesao Recidiva
residual
Sem recorréncia 6 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
Com recorréncia 6 2 (33%) 2 (33%) 4 (67%)

Valores em parénteses representam a porcentagem das frequéncias. N = Niimero casos observados

Fonte: Tabela elaborada pelo autor.

5.3.2 Pacientes com metastase:

A Tabela 26 mostra os dados clinicos coletados dos participantes do estudo
metastase. Para o grupo Sem Recorréncia, 2 (67%) apresentaram uma presenca de fator
de mau prognostico, 3 (67%) foram submetidos a manobras auxiliares e 1 (12%)
apresentou complicacgdes clinicas. Para o grupo Com Recorréncia, 1 (33%) apresentou
uma presenca de fator de mau prognostico, 2 (67%) foram submetidos a manobras
auxiliares e 2 (67%) apresentaram complicacoes clinicas. As informacdes em parénteses

representam a porcentagem das frequéncias.

Tabela 26 - Dados clinicos relacionados ao tipo de terapia, progndéstico ou complicacoes
clinicas.

Presenca de fator

Manobras Terapia Complicagoes
N de mau oy . .
. auxiliares combinada clinicas
prognostico

s 8

em 2 (25%) 3 (37%) 0 1(12%)

recorréncia

Com 3

1 (33%) 2 (67%) 0 2 (67%)

recorréncia

Valores em parénteses representam a porcentagem das frequéncias. N = Niimero casos observados

Fonte: Tabela elaborada pelo autor.

Na Tabela 27 sao exibidos os dados com relacao as intercorréncias imediatas e

tardias. Observa-se que em ambos os grupos nao apresentaram intercorréncias em
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todos os periodos analisados.

Tabela 27 - Dados clinicos relacionados com as intercorréncias.

Intercorréncia Intercorréncia Intercorréncia
N perioperatéria precoce tardia
(imediatas) (até 1 més) (>1mes)
Sem 8 0 (0%) 0(0%) 0 (0%)
recorréncia
Com 3 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)

recorréncia
Valores em parénteses representam a porcentagem das frequéncias. N = NUmero casos observados

Fonte: Tabela elaborada pelo autor.

Na Tabela 28 sdo apresentados os resultados das avaliacdes de resposta. Em
ambos os grupos, ndo houve casos de lesdo residual, recidiva e necessidade de

tratamento.

Tabela 28 - Dados sobre a avaliacao de resposta e necessidade de retratamento.

Aval. 1 - Aval.2 - Necessidade de
N Controle 6 meses -
- . s 1 retratamento
Lesao residual Recidiva
Sem recorréncia 8 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
Com recorréncia 3 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)

Valores em parénteses representam a porcentagem das frequéncias. N = NUmero casos observados

Fonte: Tabela elaborada pelo autor.

6 DISCUSSAO

Nosso estudo pretendia avaliar a taxa de recorréncia nas ablacoes por
radiofrequéncia de tumores hepaticos. Encontramos cerca de 39,1% de taxa de
recorréncia global, considerando lesées primarias e metastaticas, o que esta dentro do

citado na literatura, onde encontramos taxas de recorréncia local de até 60% 7¢.
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A amostra foi composta por pacientes com CHC e doenca metastatica, com leve
vantagem para tumores primarios. A maior parte era do sexo masculino e, esse grupo
possuia uma frequéncia maior de recorréncia local, o que pode estar apenas relacionado
ao maior nimero de homens na amostra ou ainda pode se justificar pela sabida
predominancia do CHC no sexo masculino (3:1).

A caracteristica avaliada como nuimero de lesoes, foi um relevante fator que
determinou taxas de recorréncia local para CHC apés a ARF, em concordancia com o
estudo de Lau WY. et. al’’. Apesar do tratamento de pequenas lesées de CHC por ARF
ser revelado eficaz em diversas diretrizes, o estudo por Minami Y et.al recomenda o
tratamento de terapias combinadas para tumores maiores, combinando ARF com TACE,
como uma alternativa promissora’®. Apesar da média do tamanho das lesdes n3o
possuir uma diferenca significativa, pode-se observar um aumento da média para o
grupo com recorréncia, sugerindo que tamanhos maiores podem aumentar a chance de
recorréncia, em concordancia com a literatura. Outro aspecto relevante foi a avaliacao
das margens das areas de tratamento, quando separamos em 2 grupos (>10 mm ou <10
mm), encontramos maior recidiva local nos casos em que a margem foi menor que 10
mm (p 0.041). As demais caracteristicas avaliadas, tais como manobras auxiliares, tipos
de agulhas, distancia de acesso lesdo-pele, localizacdo das lesoes tratadas,
intercorréncias, marcadores de mau prognostico e complicacdes clinicas, nao foi
demonstrado significancia estatistica, ndo demonstrando relacdo com as taxas de
recorréncia local. O estudo de Bouda et al. em 2020, demonstrou que dimensées de CHC
> 30 mm (HR, 3,12; P = 0,007) e contato vascular (HR, 3,43; P = 0,005) se apresentaram
como fatores de risco para progressao local.

Nos quatro pacientes CHC submetidos a manobra de overlapping do estudo, 3
(75%) apresentaram alguma complicacdo clinica ou intercorréncia, embora essa
associacao nao apresenta significancia estatistica, esse resultado revela correlacdo com
estudos que a exemplo, comparam o procedimento de ARF por multiplos pontos de
entrada (“overlapping”) com ARF robética com porta de entrada Unica, principalmente

em lesdes grandes (> 3 cm), este ultimo beneficiando os pacientes com menores taxas
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de complicacdes locais e clinicas, menor tempo de internacdo e recuperacio’®. Além
disso, o procedimento robético de entrada Unica, tem sido bem-sucedido em outros
tipos de cirurgias uroldgicas’?. Na amostra do estudo ndo foi evidenciado qualquer
procedimento com overlapping em pacientes metastaticos.

Alguns estudos sugerem que a localizacdo tumoral esta intimamente ligada ao
risco de complicacoes, tendo como exemplos as lesdes justavasculares que resultam em
necrose incompleta devido ao efeito “heat sink” e tumores periféricos adjacentes a
6rgaos extra-hepaticos que determinavam risco aumentado de lesées por calor em alcas
intestinais ou mesmo derrame pleural?*. Logo a conduta deve ser individualizada e
manobras auxiliares como hidrodisseccao, uso de afastadores ou pneumodisseccao, sao
notadamente favoraveis nestes casos. No presente estudo, observa-se que todas as
lesbes justavasculares apresentaram recorréncia. Apesar da associacdo maior entre
lesdes justavasculares e recorréncia local, ndo houve diferenca estatisticamente
significativa, mas que pode ser compreendido pela baixa quantidade de amostra
analisada. Esta hipotese pode ser testada em estudos posteriores com amostragem
mais robusta.

Para metastases hepaticas de neoplasias colorretais, o tamanho das margens de
ablacao foi amplamente discutido por Lin et al, em 2021. Neste estudo tanto a presenca
de mutacdo de RAS quanto as margens de ablacdo menores que 10 mm, tiveram
impacto negativo na sobrevida livre de progressao. Estes achados n3ao foram
encontrados na nossa amostra que continha apenas 3 casos com RAS mutado e

nenhuma recidiva local para esses pacientes foi encontrada®.

O ensaio randomizado fase Il de Ruers T et.al, que acompanhou pacientes com
metastases hepaticas colorretais irressecaveis, recebendo tratamento sistémico isolado
ou tratamento sistémico aliado a tratamento local por ARF, em tempo médio de 10
anos, concluiu-se uma reducdo significativa na sobrevida global e reducao da
recorréncia local, na modalidade combinada®® Neste estudo o tratamento de lesdes
hepaticas metastaticas por ARF, demonstrou apenas recorréncia a distancia, nao

obtendo casos de recorréncia local, sendo este fator possivelmente melhor avaliado por
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uma amostragem mais robusta.

Nosso estudo apresentou diversas limitacoes, pela natureza retrospectiva,
muitos participantes elegiveis ndo tinham imagens disponiveis no sistema PACS, o que
resultou numa amostra pequena e mais recente onde nao foi possivel um periodo maior
de seguimento. Ao longo dos anos do nosso estudo, a literatura atual mostrou que além
dos aspectos técnicos e das caracteristicas da lesdao e da apresentacao da doenca,
caracteristicas clinicas dos pacientes também impactam fortemente na escolha da
terapia e no desfecho, no entanto esses dados nao foram incluidos na nossa avaliacao, o

gue também foi uma limitacao deste estudo.
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7 CONCLUSAO

A taxa de recorréncia local dos carcinomas hepatocelulares e metastases
hepaticas, tratados com ARF percutanea guiada por TC no A.C.Camargo Cancer Center
foi de 39.1%. A taxa de recorréncia para a ablacoes realizadas no ano de 2020 (para os
pacientes CHC) foi de 50%. A prevaléncia de casos de recorréncia para a ablacoes dos
pacientes com metéstase foi de 27,2%.

Pacientes do sexo masculino, pacientes portadores CHC, margens de tratamento
menores que 10 mm e maior nimero de lesdes hepaticas foram fatores relacionados a

maiores taxas de recorréncia local.
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ANEXO 1 - FICHA DE COLETA

INICIAIS DO PACIENTE
RGH

SEXO

M-0

F-1

DATA DE NASCIMENTO
DATA DA ABLACAO
TUMOR PRIMARIO

CHC-0
COLANGIOCARCINOMA - 1
OUTRO-2

METASTASE

SEM METASTASE- 0
COLON-1
NEUROENDOCRINO-2
TIREOIDE-3

GIST-4

MAMA -5

RENAL-6



MELANOMA-7
OUTROS-8

NUMERO DE LESOES ABLADAS
TIPO DE AGULHA

RITA STARBURST -1

RITA TALON-2

COOL TIP SINGLE-3

COOL TIP CLUSTER-4

V-TIP- 5

DUO- 6

TAMANHO DA LESAO (cm)

DISTANCIA DO ACESSO PELE-CENTRO DA LESAO (mm)

POSICAO DA LESAO
JUSTAVASCULAR

SUBCAPSULAR

CIRCUNDADA POR PARENQUIMA

MARGEM DE ABLAGCAO (mm)
OVERLAPPING ABLATION
AVALIAGAO PELO RECIST

CR



PR
SD

PD

AVALIACAO PELO mRECIST

CR

PR

SD

PD

AVALIACAO PELO LI-RADS

TR NAO-VIAVEL

TR VIAVEL

TR DUVIDOSO

NUMERO DE CICLOS POR LESAO

RESULTADO AP DOS TUMORES: PRESENC A DE FATOR DE MAU PROGNOSTICO
NAO -0

SIM-1

MARCADORES PATOLOGICOS DE MAU PROGNOSTICO
COLON (KRAS selvagem, NRAS e BRAF) -1
NEUROENDOCRINO (Ki 67) -2

TIREOIDE (MUTAGCAO GENE BRAF) -3



GIST (Ki-67) -4

MAMA (HER2 e triplo negativo) -5
MELANOMA (MUTACAO GENE BRAF) -7
MANOBRAS AUXILIARES

AUSENTE- 0

ASCITE INDUZIDA-1

HIDRODISSECCAO-2

PUNCAO DO LIGAMENTO FALCIFORME-3
PNEUMODISSECCAO-4
TRANSPULMONAR-5

BALAO DE SONDA - 6

INTERCORRENCIA PERIOPERATORIA (imediatas)
AUSENTE- 0

HEMOTORAX-1

PNEUMOTORAX-2

HEMOTORAX E PNEUMOTORAX-3
DERRAME PLEURAL-4

SANGRAMENTO PERIHEPATICO-5
PSEUDOANEURIMA -6

INTERCORRENCIA PRECOCE (até 1 més)



AUSENTE- 0

HEMOTORAX-1

PNEUMOTORAX-2

HEMOTRAX E PENEUMOTORAX-3

DERRAME PLEURAL-4

SANGRAMENTO PERIHEPATICO-5

PSEUDOANEURIMA -6

COMPLICAC OES CLINICAS

NAO-0

SIM-1

INTERCORRENCIA TARDIA (>1mes)

AUSENTE- 0

BILOMA- 1

INSUFICIENCIA HEPATICA- 2

ABSCESSO- 3

AVALIACAO DE RESPOSTA NO 1° CONTROLE (3 MESES). LESAO RESIDUAL?
SIM-1

NAO-0

AVALIACAO DE RESPOSTA NO 2° CONTROLE (6 MESES). RECIDIVA?

SIM-1



NAO-0

NECESSIDADE DE RETRATAMENTO (NOVA ABLACAO)?
SIM-1

NAO-0

DATA DO ULTIMO CONTROLE (EXAME):
TRATAMENTO PREVIO

SEM TRATAMENTO PREVIO

TACE (OUTRA LESAO)

TACE (LESAO EM ESTUDO)

ALCOOLIZACAO (OUTRA LESAO)
ALCOOLIZACAO (LESAO EM ESTUDO)
HEPATECTOMIA

RADIOABLACAO HEPATICA (OUTRA LESAO)
RADIOABLACAO (LESAO EM ESTUDO)
DESFECHO

VIVO SEM EVIDENCIA DE DOENCA LOCAL -1
MORTE-2

PROGRESSAO DE DOENCA LOCAL-3
PROGRESSAO DE DOENCA A DISTANCIA- 4

PERDA DE SEGUIMENTO- 5



