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PROTOCOLO CLINICO E DE REGULACAO - URGENCIAS
ONCOLOGICAS

1. Introducao

O Ministério da Saude (BRASIL, 2009) define a atencdo a saude como tudo o que envolve o cuidado
com a saude do ser humano, incluindo as agGes e os servi¢os de promogao, prevencgao, reabilitacao e
tratamento de doencas. Na organizacdo das a¢des do Sistema Unico de Saude (SUS), o cuidado com a
saude estd ordenado em niveis de atengao, quais sejam: a Atenc¢do Basica, a Aten¢do Secundaria e a
Atencao Terciaria.

O acesso da populagdo a esta rede de servigos regionalizada e hierarquizada deve se dar no nivel
primario de atencao, que precisa estar qualificado para atender e resolver os principais problemas que
demandam servicos de saude. Os que ndo forem resolvidos neste nivel deverdo ser referenciados para
os servicos especializados ambulatoriais ou hospitalares.

Protocolos sdo instrumentos Uteis na organizacdo do processo de trabalho e na resolubilidade das
acOes de saude. Porém, é importante ressaltar que, embora Util e necessdrio, o emprego de protocolos
apresenta limites, pois pode restringir-se a atos e procedimentos preestabelecidos e ndo responder as
reais demandas clinicas em diferentes situacdes e esse fato traz a necessidade de se combinar a
padronizacdo de procedimentos diagndsticos e terapéuticos com as variacées presentes em cada caso,
para garantia da integralidade da assisténcia e o acesso da populacdo aos servicos e as acdes de saude
de acordo com as suas necessidades.

Os pacientes podem ndo se enquadrar exatamente nas situacdes elencadas, outras situagdes clinicas
ou mesmo achados na histéria e no exame fisico dos pacientes podem justificar a necessidade de
encaminhamento e podem nao estar contempladas nos protocolos, portanto, faz-se necessario que
informacdes consideradas relevantes pelo profissional solicitante sejam relatadas.

As informacgdes do conteludo descritivo minimo devem ser suficientes para caracterizar a indicacdo do
encaminhamento e sua prioridade, além de contemplar a utilizagdo dos recursos locais para avaliacao
e tratamento do caso.
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2. Apresentacao

O Projeto de elaboracdo dos protocolos de acesso e de regulacdo pela Secretaria Estadual de Saude
do Espirito Santo - SESA visa organizar a gestdo das especialidades, por meio de critérios de
prioridade de atendimento e fluxos estabelecidos, orientando os profissionais que atuam em todos
os niveis de atencdo a Saude, dando qualificacdo as acbes do médico regulador e,
consequentemente, otimizando a oferta especializada dos servigos.

Cabe a Regulagdo Médica o gerenciamento da fila de solicitagdes por meio da Classificagcdao de
Prioridade, ordenando desta forma os encaminhamentos. Bem como, cabe a gestdo desta Central
o monitoramento da oferta de servicos por meio da Programacdo Pactuada Integrada — PPI. Essa
acao realizada pela Central de Regulagdo deve provocar a ampliagdo do cuidado clinico e da
resolutividade na Atencdo Bdsica, otimizando recursos em saude, reduzindo deslocamentos
desnecessarios e trazendo maior eficiéncia e equidade a gestdo das listas de espera. O objetivo final
desta estratégia de acdo é a diminuicdo do tempo de espera ao atendimento especializado, bem
como a garantia do acompanhamento, tanto pela Atencdo Bdsica como especializada, dando
qualificacdo e resolutividade ao cuidado.

Nessa otica, o Protocolo Clinico e de Regulacdo para as Urgéncias Oncoldgicas esta estruturado em
um conjunto de informacgdes que, certamente, contribuird para a qualidade da assisténcia prestada
aos pacientes em tratamento oncolégico, servindo de parametro para os procedimentos de
regulacdo e maior eficacia na utilizacdo dos recursos conforme prioridade e necessidade particular
a cada paciente.
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3. Critérios de Prioridade

Este protocolo se destina a regulacdo de vagas urgentes, situacdes de emergéncia e regulacdo de
vagas de internacao hospitalar dos pacientes portadores de neoplasias malignas. As vagas para esse
nivel de complexidade sdo finitas e, portanto, o encaminhamento deve ser uma conduta reservada
aos pacientes com boa indicacdo clinica, baseada nas melhores evidéncias disponiveis.

Este protocolo serve como um parametro de critérios para embasamento das decisdes tendo as
melhores evidéncias clinicas disponiveis no momento. Para outras condig¢des clinicas que ndo foram
contempladas neste protocolo, o médico solicitante possui autonomia profissional para decidir
sobre a melhor conduta e orientar o encaminhamento do paciente para o atendimento
especializado apropriado conforme sua avaliacdo técnica e estabelecimento dos critérios de
prioridade, assim como o médico regulador, enquanto autoridade sanitaria (Portaria n2 360-S, de
14 de setembro de 2016, publicada no DIOES em 15/09/2016) , também possui autonomia para
alterar a classificagdo da prioridade, intervir ou orientar sobre a melhor conduta na condugao de
cada caso e realizar a regulacdo das vagas dos leitos, para disponibilizar a assisténcia mais adequada
aos usudrio do SUS, sendo essas agdes atos médicos baseados no rigor técnico e na objetividade.

A Resolucdo CFM n° 2.217, de 27 de setembro de 2018, modificada pelas Resolu¢des CFM n2
2.222/2018 e 2.226/2019, registra nos Incisos VIl e XVI do Capitulo |, e inciso Il do Capitulo Il

Capitulo I: “(...) VIIl — O médico ndo pode, em nenhuma circunstdncia ou sob nenhum pretexto,
renunciar a sua liberdade profissional, nem permitir quaisquer restricdes ou imposigoes que possam
prejudicar a eficiéncia e a corregcdo de seu trabalho |(...)

(...) XVI - Nenhuma disposicdo estatutdria ou regimental de hospital ou de instituicdo, publica ou
privada, limitard a escolha, pelo médico, dos meios cientificamente reconhecidos a serem praticados

”

para estabelecer o diagndstico e executar o tratamento, salvo quando em beneficio do paciente.(...)

Capitulo 1l: “(...) Il - Indicar o procedimento adequado ao paciente, observadas as prdticas
cientificamente reconhecidas e respeitada a legislagcdo vigente.{(...)”

A Portaria MS/GM n2 876, de 16 de maio de 2013, que versa a respeito do primeiro tratamento do
paciente com neoplasia maligna comprovada, no ambito do Sistema Unico de Satde (SUS), em seu
artigo terceiro registra que “ Art. 32 O prazo de 60 (sessenta) dias fixado no Art. 22 da Lei n® 12.732,
de 2012, para fins do primeiro tratamento cirurgico ou quimioterdpico ou radioterdpico do paciente
no SUS, contar-se-d a partir do registro do diagndstico no prontudrio do paciente.” Portanto, todos
os pacientes devem ser considerados como prioritarios para regulacdo, sendo registradas neste
protocolo algumas condicbes de salude mais comuns que necessitam encaminhamento para
servicos de urgéncia/emergéncia.
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4. Lista de Abreviaturas e Siglas

AVC
CACON
DNET
DPOC
EAS
EP

FT
GABA
GBM
HIC
IRC
LCR
LDH
LEMS
MASCC
AVC
CACON
DNET
DPOC
EAS
EP

FT
GABA
GBM
HIC
IRC
LCR
LDH
MG
MMSS
PA

Acidente Vascular Cerebral

Centro de Assisténcia de Alta Complexidade em Oncologia
Tumor Neuroepitelial Disembriopldsico

Doenga Pulmonar Obstrutiva Cronica

Elementos Anormais e Sedimentoscopia

Embolia Pulmonar

Fator Tecidual

Acido Gama-Aminobutirico

Glioblastoma

Hipertensao Intracraniana

Insuficiéncia Renal Cronica

Liquido Cefalorraquidiano

Lactato Desidrogenase

Sindrome Miasténica de Lambert-Eaton

Multinational Association of Supportive Care in Cancer
Acidente Vascular Cerebral

Centro de Assisténcia de Alta Complexidade em Oncologia
Tumor Neuroepitelial Disembrioplasico

Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica

Elementos Anormais e Sedimentoscopia

Embolia Pulmonar

Fator Tecidual

Acido Gama-Aminobutirico

Glioblastoma

Hipertensao Intracraniana

Insuficiéncia Renal Crbnica

Liquido Cefalorraquidiano

Lactato Desidrogenase

Miastenia Gravis

Membros Superiores

Pressdo Arterial
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PIC
PPS
PSA
PTH
PTHrP
PTTK
RNM
SIHAD
SCM
SIRS
SLT
SVCs
TAP
TC
TEV
TGO
TGP
TNF
TVP
UNACON
VEGF

Pressao Intracraniana

Palliative Performance Scale

Antigeno Prostatico Especifico
Paratormonio

Proteina Relacionada ao Paratormoénio
Tempo de Tromboplastina Parcial

Ressonancia Nuclear Magnética

Sindrome de secreg¢do inapropriada de hormonio antidiurético

Sindrome de Compressdo Medular

Sindrome da Resposta Inflamatéria Sistémica
Sindrome da Lise Tumoral

Sindrome da Veia Cava Superior

Tempo de Ativagao da Protrombina
Tomografia Computadorizada
Tromboembolismo venoso

Transaminase Glutamico-Oxalacética
Transaminase Glutamico-Piruvica

Fator de Necrose Tecidual

Trombose Venosa Profunda

Unidade de Assisténcia de Alta Complexidade em Oncologia

Fator de Crescimento Endotelial Vascular
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5. Condicdes clinicas que devem ser reguladas ao Servico de
Urgéncia e Emergéncia Oncologica:

Todos os pacientes que se encontram em tratamento oncoldgico, que estao inseridos em Servigos
de Oncologia (Centro de Assisténcia de Alta Complexidade em Oncologia - CACON ou Unidade de
Assisténcia de Alta Complexidade em Oncologia - UNACON) e que apresentarem uma das condicdes
clinicas descritas abaixo, devem ser encaminhadas preferencialmente ao servigo de origem:

5.1. Hipercalcemia Secundaria ao Tumor ou Hipercalcemia da Malignidade:

Definida como a hipercalcemia (calcio total > 10.5 mg/dL) em pacientes com condi¢des oncoldgicas
predisponentes;

Ocorre em 10% a 20% dos pacientes oncolégicos durante a evolu¢do da doenca;

A ocorréncia de hipercalcemia é um sinal de mau progndstico, com mortalidade de cerca de 50%
em um més. As principais causas sao:

e Secrecdo de Proteina Relacionada ao Paratorménio - PTHrP (80%);
e Metastases osteoliticas (20%);

e Secrecdo de Paratormoénio - PTH (ex: hiperparatireoidismo primario, reposicao de cdlcio, uso
de diuréticos tiazidicos).

A. Quadro clinico:

A maior parte dos pacientes com hipercalcemia da malignidade sdo assintomaticos. O quadro clinico
depende também da velocidade de instalacdo, gravidade da hipercalcemia, funcdo cognitiva prévia,
idade, funcdo renal e uso concomitante de sedativos.

Os sinais e sintomas mais comuns sao:

e NAauseas e vomitos;

e Confusdao mental;

e Rebaixamento do nivel de consciéncia (obnubilagdo, torpor ou coma);
e Constipacdo intestinal;

e Poliuria e desidratacdo, podendo ocorrer lesdo renal aguda pré-renal,;
e Hiporexia; e

e Dor abdominal.

B. Diagnostico:
Quadro clinico compativel, em paciente com condicdo predisponente e dosagem sérica de cdlcio
acima do limite superior da normalidade.

C. Classificagao:

10.5a11.9 mg/dL < 3 mmol/L
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12.0a13.9 mg/dL de 3 a 3.5 mmol/L

> 14 mg/dL > 3.5 mmol/L

OBS: Considerar que a gravidade da sindrome depende também da velocidade de instalagdo da

hipercalcemia: quanto mais aguda, mais pronunciados e graves serdo os sinais e sintomas.

D. Neoplasias que mais comumente causam hipercalcemia da malignidade:
e Mama;

e Pulmao;

e Mieloma multiplo; e

e Carcinomas espinocelulares em geral.

5.2. Sindrome de Lise Tumoral (SLT):

A sindrome de lise tumoral (SLT) é uma emergéncia oncoldgica, caracterizada por uma condigdo
clinica decorrente da excessiva liberacdo de conteudos intracelulares (eletrélitos e produtos do
metabolismo dos acidos nucleicos) na circulacdo sistémica, secundaria a lise macica de células
tumorais, espontanea ou causada pelo tratamento oncolégico (em geral, relacionada ao inicio de
terapia citotdxica antitumoral).

Consequentemente, surgem anormalidades metabdlicas potencialmente fatais, como:
hipercalemia, hiperfosfatemia, hipocalcemia, hiperuricemia e acidose metabdlica. Esses disturbios
eletroliticos e metabdlicos podem produzir efeitos clinicos tdxicos, incluindo insuficiéncia renal,
arritmias cardiacas, convulsGes e morte por faléncia multipla de érgdos.

Entdo, diante do exposto, torna-se crucial o reconhecimento precoce e o manejo adequado da SLT,
uma vez que estratégias de prevencdo e tratamento podem reduzir significativamente a
morbimortalidade desta sindrome.

A. Quadro clinico:

e Nauseas, vOmitos, astenia;

e Lesdo renal aguda;

e Arritmias secunddrias a hipercalemia e a hipocalcemia;
e Convulsdes e tetania (secundarias a hipocalcemia);

e Calcificagao ectopica;

e Sindrome da resposta inflamatdria sistémica (SIRS).

10
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Tetania, parestesias, espasmos musculares, confusao,
alucinacdes, convulsdes, arritmias, sincope, edema,
letargia, insuficiéncia cardiaca

Fraqueza, cadibra, parestesias, paralisia, arritmias graves,
sincope, morte subita

Ndauseas, vomitos, diarréia, anorexia, sintomas urémicos

Prurido, artrite, irite, gangrena

Cristais causando obstru¢do urinaria — disuria, hematuria,
dor

Fonte: Larson RA, Pui CH. (UpTodate, 2013).

B. Diagnostico:
O diagndstico é baseado nos quadros clinico e laboratorial referidos acima e na observacdo dos
fatores de risco para desenvolvimento de SLT.

A incidéncia da SLT varia amplamente conforme o tipo de neoplasia, da terapia citotdxica usada e
da adocgdo de adequada estratégia preventiva.

Aparece em geral, apds o inicio do tratamento com agentes citotdxicos, principalmente com a
guimioterapia. No entanto, também pode ocorrer espontaneamente na auséncia de tratamento em
tumores com grande volume celular. Tipicamente estd associada a malignidades hematoldgicas
agressivas, devido a grande carga tumoral e a rapida lise celular com o tratamento antitumoral,
particularmente linfomas ndao-Hodking de alto grau e leucemias linfociticas agudas. Entretanto, a
SLT pode ocorrer com outros tipos de tumores com alta taxa de proliferacdao, grande carga tumoral
ou alta sensibilidade a terapia citotdxica.

Na realidade, cada vez mais a SLT tem sido relatada em pacientes com tipos de cancer que
raramente apresentavam esta complicacdo, como mieloma multiplo, melanoma, carcinoma
endometrial e hepatocarcinoma. Acredita-se que isto se deve ao aumento da disponibilidade da
terapia citotdxica e auséncia da utilizacdo da profilaxia para a sindrome. Além do tipo de
malignidade, muitos outros fatores de risco para desenvolvimento da SLT tém sido identificados,
conforme registrado no quadro abaixo:

Idade avancada (> 65 anos)

Desidratacao

Hiponatremia

Doenga renal cronica pré-existente

Hiperuricemia e hiperfosfatemia prévias ao tratamento oncoldgico

Doencga urolégica obstrutiva

Neoplasias hematoldgicas, particularmente linfomas de alto grau e leucemias
com alta celularidade

11
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Neoplasias sélidas com quimiossensibilidade elevada (tumores germinativos,
neoplasias de pequenas células)

Alta carga tumoral

Grandes massas ganglionares ou doenga bulky’

Leucdcitos > 50.000/mm3
LDH (ou DHL) > 400 U/I
Creatinina sérica > 1,4 mg/dL

Ara-C (Citarabina)
Cisplatina

Corticoesterdides

Menor incidéncia: metotrexate, anticorpo monoclonal, radioterapia,
talidomida, imatinib

' Doenga bulky: linfonodo ou conglomerado de linfonodos com didmetro maior que 10 cm ou
massas mediastinais com tamanhos maiores que 1/3 do didmetro toracico ao nivel das 52 e 62
vértebras tordcicas.

Fonte: Burghi G, Berrutti D, Manzanares W, (2011).

C. Exames Complementares:
e Funcdo renal;
e Dosagens séricas de: acido urico, calcio, fésforo, postassio; e

e Medir diurese de 24 horas para balanco.
D. Definicdo e Classificagdo:

Proposta em 2004, a definicdo de Cairo-Bishop estabelece duas entidades clinicas bem
diferenciadas:

Hiperuricemia - Acido Urico > 8mg/dL ou | Aumento de creatinina sérica > 1,5 vezes
aumento de 25% do valor basal maior do que o limite superior da normalidade

Hipocalcemia - Calcio < 7 mg/dL ou reducdo de
25% do valor basal Arritmias cardiacas agudas

Hipercalemia - Potdssio > 6mg/dL ou aumento

de 25% do valor basal Morte subita
Hiperfosfatemia - Fdsforo > 4,5mg/dL ou
aumento de 25% do valor basal Convulsodes

* SLT laboratorial é definida como uma mudanca de 25% acima ou abaixo dos valores
laboratoriais basais, como acima descritos, para dois ou mais valores séricos das medidas de
acido Urico, potassio, fosforo e célcio dentro de trés dias antes ou sete dias apds o inicio do

tratamento da neoplasia (ou quimioterapico).

12
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** SLT Clinica é definida como a presenca dos critérios para SLT laboratorial associada a qualquer
um ou mais de um dos critérios clinicos acima mencionados.

OBS: é vélido ressaltar que apenas uma minoria dos pacientes com SLT laboratorial desenvolve
SLT clinica.

Fonte: Cairo MS, Bishop M. (2004).

Ausente Presente Presente Presente Presente Presente

<1,5xdo | 15xdoLSN |>21,5a3,0xdo | >3,0a6,0xdoLSN | 26,0 x do LSN Mortet
LSN? LSN

Ausente | Intervengcdo | Intervengao Sintomatica, Arritmia Mortet
nao indicada mas | controlada de | ameacadora a
indicada nao urgente forma incompleta | vida (ex:

com anti-arritmicos | presenca de

ou controlada com | instabilidade
dispositivo (ex: | hemodinamica)
desfibrilador)

Ausente | Ausente Uma crise | Alteragdo da | Crises Mortet
generalizada consciéncia prolongadas,
breve, sem | associada; crise de | reentrantes —
interferéncia dificil controle | status epileticus
com atividades | apesar do | ou epilepsia
da vida diaria; | tratamento intratavel
bem otimizado
controlada
com

medicamentos
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*A elevacdo de creatinina ndo pode estar diretamente ou provavelmente atribuida a um agente
terapéutico (ex: aumento de creatinina apds administracdo de anfotericina).

TLSN = limite superior da normalidade.
+ Morte provavelmente ou definitivamente atribuivel a Sindrome da Lise Tumoral Clinica.
Fonte: Cairo MS, Bishop M. (2004).

5.3.  Neutropenia Febril:

A neutropenia é uma manifestacdo comum de defeitos da medula dssea associados a reducdo de
eritrdcitos e plaguetas, tendo como possiveis causas as anemia aplasica, leucemia, mielodisplasia,
anemia megaloblastica, os tratamentos quimioterapicos, dentre outras.
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Estima-se que 10% a 50% dos pacientes com tumores sdlidos, e mais de 80 % dos portadores de
neoplasias hematoldgicas, desenvolverdao febre em pelo menos um episédio de neutropenia ao
longo do tratamento quimioterapico.

A. Quadro Clinico e Anamnese:
Caracterizado pela pobreza de sinais e sintomas, devendo ser obtida anamnese detalhada das
caracteristicas da febre, dor, sintomas cutaneos, respiratdrios, geniturinarios, orofaringeos e
gastrointestinais;

e Hordrio e duragdo da febre;

e Doenca de base, data e tipo da quimioterapia realizada;

e Presenca de cateter venoso central;

e Uso de antibioticoterapia e antivirais profilaticos;

e Presenca de internagdo recente (se possivel informar data, qual hospital).

B. Exame Fisico:
Minucioso, com avaliagdo do estado hemodinamico, sistema respiratério e énfase na avaliagdo de

portas de entrada, como pele e unhas, cavidades oral e periodontal, regides perineal e perianal.

C. Estratificacdo de Risco:
Atualmente, recomenda-se que o primeiro passo na abordagem do neutropénico febril seja a
estratificacdo de risco. Esta pode ser feita por um método puramente clinico ou por um escore de
risco MASCC (Multinational Association for Supportive Care in Cancer), especificamente projetado
e validado para tal.

Neutropenia por mais de sete dias
Escore MASCC < 21 pontos

Mucosites oral ou gastrointestinal que prejudicam a degluticdo ou causam
diarréias severas

Sintomas gastrointestinais, incluindo dores abdominais, nduseas, vomitos ou
diarréia

Mudancas de inicio recente dos estados mental e/ou neurolégico

Evidéncias de insuficiéncia hepatica (niveis de aminotransferases maiores do
que cinco vezes os valores normais)

Evidéncias de insuficiéncia renal (clearance de creatinina < 30 mL/min)

DisfungGes organicas crdnicas, DPOC, IRC, cirrose hepatica

Sinais de infeccdo em cateteres intravasculares, especialmente infec¢des em
cateter venoso profundo

Alteragdes agudas da homeostase

Pacientes portadores de leucemias agudas e linfomas em segunda linha de
tratamento
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Pacientes submetidos a transplante de medula dssea alogénico

Infiltrado pulmonar ou hipoxemia recentes, ou doengas pulmonares crbnicas de
base

Expectativa de neutropenia inferior a sete dias
Escore MASCC 2> 21 pontos

Fungdes hepatica e renal adequadas e estabilizadas

Auséncia de todos os critérios listados como estratificagdo de alto risco

1 Pacientes serdo estratificados como de alto risco se preencherem QUALQUER UM dos critérios
acima elencados, e devem ser internados em hospital para administracdo de antibioticoterapia
endovenosa.

2 pacientes serdo estratificados como de baixo risco se preencherem TODOS os requisitos acima
elencados, e podem ser manejados com administracdo de antibioticoterapia oral ou
endovenosa.

OBS: Em geral, pacientes que ndo preencherem rigorosamente os critérios para serem
estratificados como de baixo risco, devem ser tratados de acordo com as diretrizes para manejo
de pacientes estratificados como de alto risco.

Neutropenia por mais de sete dias

Pacientes portadores de leucemias agudas e linfomas em segunda linha de
tratamento

Pacientes submetidos a transplante de medula dssea alogénico

Fonte: adaptada de Freifeld AG, Bow EJ, Sepkowitz KA, et al. (2011)

Assintomatico 5
Intensidade  dos | Leves 5
sintomas Moderados a Graves 3
Auséncia de hipotensdo (PA sistdlica > 90 mmHg) 5
Auséncia de doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC)? 4
Portador de tumor sélido ou neoplasia hematoldgica com auséncia de 4
infecgao fungica
Auséncia de desidratacao
N3o hospitalizado ao aparecimento da febre
Idade menor que 60 anos 2
T Multinational Association for Supportive Care in Cancer
2 Entende-se por DPOC: bronquite crénica em atividade, enfisema pulmonar, diminui¢do dos
volumes expiratérios forgcados, necessidades de tratamento com oxigenoterapia e/ou
corticoides e/ou broncodilatadores na apresentacdo do episddio de neutropenia febril.
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Baixo Risco 2 21 pontos

Alto Riso < 21 pontos

Fonte: Klatersky et al. (2000).

D. Diagnostico:

O paciente neutropénico recebe o diagnéstico de neutropenia febril qguando sua temperatura oral
for > 38.3°C (medida Unica) ou > 38°C por mais de 1h. Como a temperatura oral é trés a quatro
décimos maior do que axilar, podemos aceitar como limiar de febre uma temperatura axilar > 37,82C
para o diagndstico. Contudo, mesmo na auséncia de febre, alguns pacientes neutropénicos devem
ser abordados como se estivessem com neutropenia febril, desde que existam indicios clinicos de
infeccdo (ex.:dispnéia, hipotensdo arterial, hipotermia etc.), demandando o imediato inicio de
antibioticoterapia empirica.

Segundo os guidelines atuais, neutropenia é uma contagem de neutrdfilos menor que 500
cél/microL (ou <500/mm?3) ou menor que 1.000 cél/microL (ou < 1000/mm?3) com previsdo de queda
para menos de 500 cél/microL (ou <500/mm?3) nas proximas 48h. Uma contagem menor que 100
cél/microl (ou <100/mm?3) é considerada “neutropenia profunda” para alguns autores.

Pelo rastreio microbioldgico, apenas 10% a 25% tém hemocultura positiva (bacteremia).
Atualmente, as bactérias mais encontradas sdao os Staphylococcus coagulase-negativos. No Brasil
existe uma tendéncia ao predominio de infec¢bes por Gram-negativos (E.coli, Klebsiella sp.,
Enterobacter sp., Pseudomonas aeruginosa, entre outras).

Na neutropenia prolongada (maior do que sete dias), o risco de infec¢des fungicas aumenta,
inicialmente por “leveduras” da microbiota intestinal, como Candida sp., e posteriormente
“bolores” inalados, como Aspergillus e Fusarium.

Devemos lembrar as causas ndo infecciosas da neutropenia febril: tromboflebite, medicamentos,
febre tumoral, mucosite sem infecg¢ao, entre outras.

E. Exames Complementares:
Culturas de sangue periférico e central para bactérias e fungos;
Urocultura;
Culturas de outros sitios suspeitos;
Hemograma completo;
Urina rotina (EAS);
Uréia e Creatinina;
Sdodio e Potassio;
Aminotransferases (TGO, TGP);
Bilirrubinas;
TP (Tempo de Protrombina) e TTPA (Tempo de Tromboplastina Parcial Ativada);

Lactato;
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Proteina C Reativa;

Tipagem sanguinea; e

Triagem de anticorpos.

Radiografia de Tdrax: se baixo risco para infec¢des fungicas;

Tomografia de Térax e de Seios da Face (Alta Resolugdao, sem contraste): se alto risco para Infec¢des
flngicas.

5.4. Sindrome da Veia Cava Superior (SVCS):

Conjunto de sinais e sintomas causados pela obstrucao do fluxo da veia cava superior, que pode ser
determinado por invasdo tumoral, compressdo extrinseca ou trombose.

A. Causas:
Causas neoplasicas: na maior parte das vezes (até 90%) é determinada por neoplasias (tumores mais
comuns causadores de SVCS: cancer de pulmado, linfoma ndo-Hodgkin, tumor germinativo de
mediastino, timoma);
Causas ndo-neopldsicas mais comuns: mediastinite fibrosante, trombose relacionada a presenca de
dispositivos vasculares totalmente implantaveis.

B. Quadro clinico:
A severidade do quadro clinico é dependente do grau e da velocidade de instalacdo da obstrucado
da veia cava superior, e 0s principais sinais e sintomas associados sao:

e Edema facial, torax superior e de membros superiores;
e Distensdo de vasos venosos do pescogo e térax superior com circulagdo colateral visivel;

e Pletora facial, dispnéia, tosse, estridor, sincope, cefaléia, tonturas, confusdo, rouquidao,

edema de vias aéreas superiores, edema cerebral.

Edema facial

Edema de membros superiores 46 14-75

Distensdo de vasos venosos do pescogo 63 27-86

Distensdo de vasos venosos do torax 53 38-67
Pletora facial 20 13-23
Sintomas visuais 2 -
Dispnéia 54 23-74
Tosse 54 38-70
Rouquidao 17 -
Estridor 4 -
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Sincope 10 8-13
Cefaléias 9 6-11
Tonturas 6 2-10
Confusao 4 -
Obnubilagdo / AVC? 2 -

1Sindrome da Veia Cava Superior; 2 AVC: Acidente Vascular Cerebral.

Fonte: Chen J.C. et al. (1990).

Assintomatico

Obstrucdo radiografica da veia cava
superior na auséncia de sintomas

Leve

25

Edema cefalico ou cervical (distensdo
vascular), cianose, pletora

Moderado

50

Edema cefdlico ou cervical com
comprometimento funcional (disfagia
leve, tosse, comprometimentos leves ou
moderados da cabeca, mandibula ou
palpebras, disturbios visuais decorrentes
do edema ocular)

Severo

10

Edema cerebral leve ou moderado
(cefaléia, tontura) ou edema laringeo leve
ou moderado ou reserva cardiaca
diminuida (sincope apds se curvar)

Ameaca a vida

Edema cerebral importante (confusdo,
obnubilacdo) ou edema laringeo
importante (estridor) ou
comprometimento hemodinamico
significante  (sincope sem  fatores
precipitantes, hipotensao e insuficiéncia
renal)
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Fatal

<1

Morte

* Cada sinal e sintoma, os efeitos dos edemas cerebral ou laringeo e os efeitos na fungdo cardiaca
devem ser considerados decorrentes da sindrome da veia cava superior.

Sintomas causados por outros fatores (ex: paralisia de cordas vocais, comprometimentos da
arvore tragueobronquica ou cardiaco como resultados do efeito de massa), devem ser
considerados efeito de massa sobre outros érgdos e ndo como sindrome da veia cava superior.

1Sindrome da Veia Cava Superior
Fonte: Yu J.B. et al. (2008).
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C. Diagnéstico:
O exame fisico é usualmente caracteristico para o diagndstico sindrémico. Mais comumente os
pacientes ja possuem diagndstico prévio de neoplasia conhecida.

O exame complementar inicial é a Tomografia Computadorizada (TC) de Térax com contraste para
determinar etiologia da SVCS;

Sempre afastar a presenca de trombose, pois é causa potencialmente reversivel;

De acordo com os achados na TC de tdrax, avaliar realizacdo de exame complementar especifico
para determinar etiologia da neoplasia (ex: broncoscopia, mediastinoscopia, bidpsia transtoracica,
etc).

5.5. Sindrome da Compressdao Medular (SCM):

A sindrome de compressao medular (SCM) é caracterizada pela compressao do espaco epidural por
massa tumoral, geralmente extradural e de origem metastdtica. Sdo abarcados por esse termo tanto
o acometimento da medula espinhal propriamente dita quanto da cauda equina. Estima-se que
ocorra em 2,5% a 5% dos pacientes com qualquer tipo de cancer.

A sindrome de compressao medular é considerada uma urgéncia oncoldgica, isso porque muitas de
suas consequéncias, de curto a médio prazo, tornam-se potencialmente irreversiveis e o principal
fator progndstico do paciente acometido é o seu status no momento de inicio do tratamento.

Os tumores cujos quadros usualmente correm com a SCM sdo os de mama (29%), pulmao (17%) e
prostata (14%). Além desses, linfomas, tumores de células renais e mielomas multiplos também sao
causas comuns da sindrome. Ademais, o acometimento da coluna vertebral por massas tumorais
pode ser dado ndo por lesdo Unica, mas por multiplas, em 17% a 35% dos casos. Essas lesdes se
distribuem preferencialmente na porgao tordcica (59% a 78%), mas também acometem locais
simultaneos (20% a 35%), porcoes lombossacra (16% a 33%) e cervical (4% a 15%).

Pode ser a manifestacdo inicial de uma neoplasia em até 20% dos pacientes. O quadro clinico tipico
se déd com alteracGes sensoriais, motoras e autonOmicas de niveis varidveis, as quais se mostram
nas formas de fragueza muscular, parestesia e, ndo raramente, acometimento esfincteriano.

Além disso, a quase totalidade dos pacientes refere dor no momento do diagnéstico, sendo essa a
principal queixa (95% dos pacientes).

A. Apresentacao Clinica:

A apresentacdo clinica da SCM é marcada por dores, comprometimento sensério-motor e
alteracdes esfincterianas.

E relevante destacar que a ocorréncia da SCM possui uma importante prevaléncia, podendo atingir
2,5% a 5% de todos os pacientes com cancer. Portanto, diante de um paciente - mesmo sem
diagnéstico prévio de cancer - com piora progressiva de dores nas costas, incontinéncia ou
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paraplegia, particularmente na populacdo de alto risco (fumantes de longa data, mulheres com
histérico familiar de cancer de mama) a compressao medular deve ser suspeitada.

A dor nas costas é o sintoma mais comum (88% a 96%), seguido por fraqueza (76% a 86%), déficits
sensoriais (51% a 80%) e disfun¢do autondmica (40% a 64%). A expressao da dor ocorre de maneiras
diferentes e o paciente pode apresentar uma dor que pouco se assemelha a referida habitualmente
- podendo dificultar o diagndstico. Pode ser localizada ao nivel de coluna vertebral ou paravertebral,
associando-se ou ndo a dor radicular. Além disso, quando ha esmagamento vertebral ou
instabilidade da coluna, é possivel a descricdo de uma dor mecanica. A dor é na verdade, em muitas
situacdes, é o primeiro sinal de alerta, podendo originar-se meses antes do inicio do dano
neuroldgico.

A mielopatia descreve qualquer déficit neuroldgico relacionado a medula espinhal. Entre as causas
usuais de mielopatia estdo a compressao medular devido a massa extradural causada por carcinoma
metastatico dsseo e trauma contuso ou penetrante .

A frequéncia de déficit neurolégico como resultado da compressao da medula espinhal peridural
varia com o local da doenga primaria: 22% com cancer de mama, 15% com cancer de pulmao e 10%
com cancer de prostata.

B. Quadro Clinico:
Tempo médio do inicio dos sintomas para diagndstico: dois meses

Dor, podendo ser classificada como:

* Dor localizada: geralmente é o primeiro sintoma, de caracteristica constante, localizada no dorso,

sem piora com movimento, sem alivio ao deitar, causada por estiramento periosteal;

» Dor espinhal axial: dor que piora com os movimentos e melhora com repouso, causada por

instabilidade, colapso vertebral e/ou deformidade espinhal;

» Dor radicular: constante, piora com movimentos, segue distribuicao radicular, associada a paresias
e alteragdes de sensibilidade, causada por compressao radicular.

- Paresia com sindrome de 1° ou 2° neurdénio motor;

- Disautonomias (ex. incontinéncia urindria ou fecal): ocorrem em quadros mais tardios, marcador
de mau progndstico.

C. Diagnéstico:
Quadro clinico de SCM associado a exame de imagem demonstrando compressao dural. Considerar
"compressao subclinica" se imagem compativel sem manifestacao clinica de SCM;

A histéria, os exames fisico e de imagens sao essenciais para estabelecer o diagndstico e conduzir o
tratamento mais adequado;

A dor nas costas se faz presente em 95% dos casos no momento do diagndstico e, portanto, deve
ser sempre valorizada;
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A duracdo da dor costuma variar entre semanas e meses e pode ser seguida de fraqueza, perda
sensitiva e alteracgdo esfincteriana;

O exame fisico deve incluir avaliagdes da forga, da sensibilidade, dos reflexos e da funcgdo
esfincteriana.

Tetra — paraparesia

Presenca de nivel sensitivo — hipo ou anestesia abaixo do provavel nivel da lesdo

Espasticidade

Presenca de reflexos tendinosos profundos aumentados abaixo do nivel da lesdo

Presenca de sinais de liberagdo piramidal (sinais de Hoffmann, Trémner, Babinski, clonus)

Presenca do sinal de Lhermitte

Alteracdo no controle de esfincteres vesical ou anal

Sindrome medular central (sintomas de hipo/atrofia, perda de forga, parestesias com
predominio nos membros superiores e, mais proeminentemente, mao)

Perda de forca e alteracdo da sensibilidade nos membros inferiores (simétrica ou assimétrica)
Anestesia em sela

Alteragdo no controle de esfincteres vesical ou anal

Fonte: TelessatdeRS-UFRGS (2015).

Sindrome de cauda equina: inicio subito de retengao urinaria, incontinéncia fecal, anestesia em sela
(perineal), dor radicular (perna) frequentemente bilateral, perda da contracdo voluntaria do
esfincter retal.

D. Exames Complementares:
A Ressonancia Nuclear Magnética (RNM) é o exame de imagem padrdo ouro para avaliacdo das

alteracdes patoldgicas da coluna, incluindo tumores metastaticos. A ressonancia nuclear magnética
com gadolinio oferece sensibilidade de 93% e especificidade de 98%. O exame também fornece
detalhes anatémicos sobre o envolvimento leptomeningeo e estruturas de tecidos moles na coluna
vertebral, como os discos intervertebrais, medula espinhal, raizes nervosas espinhais, musculatura
espinhal e ligamentos. Através da RNM é possivel distinguir as fraturas vertebrais osteopordticas,
gue sdo hipointensas, das metastaticas, que sdo hiperintensas. Normalmente, as metastases sdo
realgadas com o gadolinio, similarmente a medula éssea normal, entretanto, podem também
aparecer isointensas. Devido ao fato de que multiplos focos de metastases espinhais existem em
guase um terco dos pacientes, é de suma importancia a andlise de toda a coluna;

No caso de indisponibilidade do acesso a RNM, a Tomografia Computadorizada (TC) oferece
imagens altamente detalhadas da anatomia éssea e do grau de envolvimento do tumor, com
sensibilidade em torno de 66% e especificidade 99%. Entretanto, a TC simples tem baixa
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sensibilidade para distinguir os limites dos tecidos moles, e pode ser usada em associa¢cdo com a
mielografia;

A mielografia geralmente é utilizada quando existe algum fator impeditivo para a realiza¢ao da
ressonancia magnética. Ela permite detectar a localizagdo anatémica da lesdo e, adicionalmente,
fornece o diagndstico citoldgico do LCR;

Ademais, ha também a possibilidade de realizar biépsia percutanea. Esta técnica é indicada para
estabelecer um diagnéstico tecidual da lesdo medular. Em caso de confirmacdo de metastase, a
radioterapia é o tratamento inicial de escolha. Exclui-se, assim, a necessidade de exploracdo
cirlrgica para investigacdo de demais etiologias.

E. Prognéstico:
Os sistemas de pontuac¢do progndstica objetivam prever a sobrevida global dos pacientes e orientar
a abordagem terapéutica. O Tokuhashi - sistema de pontuacdo utilizado na pratica clinica - faz
relacdo entre fatores associados a coluna vertebral e ao tipo de tumor primario e auxilia a predicao
de sobrevivéncia de pacientes com metastases na coluna vertebral;

E sabido também que ndo somente o tempo de inicio do tratamento, mas a velocidade de instalagdo
dos sintomas sao importantes para a previsao do desfecho ambulatorial. Inclui-se também fatores
como a histologia radiossensivel (mieloma multiplo, tumores de células germinativas, linfomas e
carcinoma de pequenas células) e a funcdo pré-ambulatorial;

O estado neurolégico motor no momento do inicio do tratamento é o mais importante preditor da
funcdo motora apds este. Dados de estudos compilados mostram que cerca de 94% dos pacientes
gue andavam antes do inicio da radioterapia permanecem andando apds o tratamento. Esse
numero é bem inferior quando a paraplegia ja esta estabelecida antes do tratamento, grupo esse
em que apenas cerca de 13% dos pacientes voltam a andar.

A velocidade de instalacdo do comprometimento motor também é de importancia significativa.
Observa-se que pacientes com instalacao mais lenta parecem responder melhor ao tratamento.

Ruim (KPS: 10 a 40%) 0

Média (KPS: 50% a 70%) 1

Boa (KPS: 80% a 100%) 2
 Ndmero de metéstases 6sseas extra-vertebrais |

>3 0

1a2 1

0 2
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>3 0

la2

0 2
e N

Ndo removiveis 0

Removiveis

Sem metastases 2

Pulmao, osteossarcoma, estbmago, bexiga, eséfago e pancreas 0
Figado, vesicula biliar e desconhecido 1
Outros 2
Rim e utero 3
Reto 4

5

Tiredide, prostata, mama e tumor carcindide
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Completa (Frankel A e B) 0
Incompleta (Frankel C e D)

Nenhuma (Frankel E) 2
Gl | shaks
0 a 8 pontos < 6 meses
9a 1l pontos > 6 meses
12 a 13 pontos > 12 meses

TKPS: Karnofsky’s Performance Status ou Escala de Performance de Karnofsky (graduacdo do estado
geral do paciente).
Fonte: Tokuhashi Y. et al (2005).

Auséncia de funcdo motora ou sensitiva abaixo da lesdo

Auséncia de fungdo motora, com algum grau de sensibilidade
preservada abaixo da lesao

Algum grau de fungao motora, mas sem utilidade pratica

Fungdo motora util abaixo da lesao

Funcdo sensitiva e motora normais, podendo ocorrer alteracao

dos reflexos
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5.6. Hipertensao Intracraniana (HIC):

A hipertensdo intracraniana (HIC), é uma condicdo neuroldgica associada ao aumento da pressao
intracraniana (PIC), notadamente quando a pressado liqudrica é superior a 15 mmHg (Carlotti, 1998).
O aumento da PIC pode ter diversas causas, desde ndo oncolégicas ou relacionadas a histéria natural
de algumas neoplasias malignas.

Causas oncoldgicas sdo associadas a hipertensdo intracraniana (HIC), quadro mais frequente em
pacientes com tumores de sistema nervoso central (SNC) e em pacientes metastaticos com tumores
primarios de mama, pulmdo, melanoma ou decorrente de infiltragdo de linfomas ou leucemias. HIC
é considerada uma urgéncia oncoldgica e como tal deve ser precocemente diagnosticada e tratada.
Pode estar associada a gliomas, tumores do plexo cordide, carcinomatose meningea, metastases de
tumores sélidos ou infiltracdo por neoplasias onco-hematoldgicas, além de ser manifestacdao de
sindromes paraneopldsicas ou até do préprio tratamento oncolégico.

Mecanismos compensatérios sdo desencadeados nos quadros iniciais, porém em estados
avancados ocorre um desequilibrio na dindmica do fluxo liqudérico que determina o
desenvolvimento da HIC. O aumento da PIC esta associado a elevada morbimortalidade por
interferir no fluxo sanguineo cerebral e causar hernia¢des cerebrais a montante, requerendo assim
tratamento adequado e célere (Pater, 2014; Barbosa, 2003).

A. Classificagao:

A HIC pode ser classificada em quatro categorias de acordo com a sua etiologia e fisiopatologia:
hipertensdao intracraniana parenquimatosa, hipertensdao intracraniana vascular, hipertensao
intracraniana causada por desordem na dinamica do liquido cefalorraquidiano (LCR) e hipertensao
intracraniana idiopatica.

Nos pacientes oncoldgicos, as metastases tumorais e tumores primarios podem levar a HIC, seja por
razdo expansiva, seja pela obstrucdo liqudrica; hemorragia intracraniana e abcessos também
concorrem diretamente para o aumento da pressdo intracraniana. Além disso, o cancer é capaz de
estabelecer um estado pré-trombogénico, podendo levar a trombose cerebral e consecutiva HIC
vascular.

de
intracraniano por razdes | ttm como causas tumores,

Aumento volume

Os principais processos expansivos

expansivas, compressivas, | abscessos e hematomas
hipoxicas ou edema pos-
traumatico

Aumento do volume | As principais causas sdo trombose
intravascular cerebral, | cerebral, encefalopatias
decorrente do aumento do | hipertensivas e acidentes

influxo ou diminuicdo do e fluxo | vasculares cerebrais (AVC)
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sanguineo. Com a consequente
congestao cerebral, hd reducao
da reabsorc¢do do LCR

Desordens na dinamica do LCR, | Tumores, hemorragias
sua producdo, circulacdo e | (hemorragia subaracnodidea,
absorcdo, gerando um aumento | estenose aquedutal e infeccdes
do volume global do LCR, que se | (meningites agudas) impedem a
acumula nos ventriculos e | circulagdo do LCR

aumenta a pressao
intracraniana

N3o ha lesdes anatébmicas no | E mais comum em mulheres obesas
parénquima cerebral, trombose | em idade reprodutiva.

venosa ou distdrbios na
constituicao do LCR, excluindo,
assim, as causas anteriores e
mantendo-se a patogénese
como desconhecida.

Fonte: lencean et al. (2008).

Papiledema

Exame neuroldgico normal, exceto possiveis anormalidades nos Nervos Cranianos

Parénquima sem sinais de hidrocefalia, massa, outras lesdes estruturais ou realce anormal das
meninges no exame de neuroimagem (Tomografia Computadorizada ou Ressonancia Nuclear
Magnética)

Composicao normal do LCR

Puncdo Lombar com pressao de abertura >250 mmH;0 em adultos e >280 mmH,0 em criancgas
(>250 mmH,0 se crianca sedada e ndo obesa).
Fonte: Friedman et al. (2013).

B. Apresentagao Clinica:
A HIC apresenta sinais e sintomas inespecificos, fato que pode contribuir com atrasos no

diagnodstico. O quadro clinico da HIC é composto por déficits neuroldgicos, que podem variar de
efeitos compressivos generalizados até sintomas focais, caso haja efeito de massa localizado. Esse
guadro é mais frequente em pacientes com cancer metastatico avancado, primarios de mama,
pulmdo, melanoma ou decorrente de infiltracdo por linfomas e leucemias. Apesar de raro, pode ser
a primeira manifestacao do cancer, até mesmo quando ha auséncia de doenca sistémica detectavel;

O sintoma mais referido é a cefaléia, que pode estar presente em cerca de 41% a 71% dos casos de
pacientes com metdstases cerebrais. No entanto, esse sintoma pode ser raro nos extremos da idade,
ou seja, criangas menores de 04 anos de idade e idosos com mais de 75 anos de idade;
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A cefaleia é semelhante ao tipo tensional, caracterizada por dor em aperto nas regides frontal,
parietal, temporal e/ou occipital, e que ndo responde a analgésicos comuns. Como o decubito dorsal
em leito plano reduz o retorno venoso cerebral, a dor de cabeca é mais referida durante a noite e
no inicio da manha, devido ao aumento dos niveis de diéxido de carbono no sangue arterial;

Associado a cefaleia, pode-se apresentar quadro de vdmito em jato, ndo acompanhado de ndusea.
Esses sinais sdo decorrentes da presenca de edema cerebral peri-tumoral, piorando o quadro de
HIC;

Evolutivamente, pode haver reducdo do estado de consciéncia, desde sonoléncia ao coma, ou
sinais/sintomas inespecificos, como altera¢do de humor, inquietacdo, fraqueza e descoordenacao
motora;

Rigidez nucal pode estar presente, caso haja irritacdo das meninges cerebrais associada ou ndo a
carcinomatose meningea;

O papiledema é um sinal frequente, observado em 50% dos pacientes. Esse achado é indicativo de
aumento da PIC, que nas causas tumorais tende a ser correlacionada com modificagdes na secrecao
ou reabsor¢do do liquor, que culmina na hidrocefalia. O exame de fundo de olho (fundoscopia) é
indispensavel. Anteriormente ao papiledema, pode ser visualizada no disco dptico a reducdo da
pulsacdo venosa, seguida do surgimento de pontos hemorrdgicos. Os sintomas referidos pelos
pacientes podem ser alteracdo do campo visual e cegueira temporaria;

Como potenciais complicagdes do aumento da PIC podem ser observados acidente cerebral
isquémico agudo, convulsdes em até 15% dos pacientes, hemorragia no foco tumoral e alteragdes
disautondémicas, como perda de controle sobre o esfincter da bexiga. Em casos mais graves pode
haver a manifestacdo da triade de Cushing, caracterizada por aumento reflexo da pressao arterial,
bradicardia, respiracdo irregular ou apnéia, decorrente por exemplo de isquemia ou compressdo do
tronco cerebral, com elevada capacidade de levar ao 6bito.

C. Diagnéstico:
Como exame de imagem inicial deve-se langar mao de Tomografia Computadorizada (TC) com
contraste para deteccdo de massas como causa da HIC, sabendo-se que a Ressonancia Magnética
Nuclear (RNM) é mais sensivel para deteccdo de lesdes menores, sendo essencial para estabelecer
o melhor tratamento para a HIC;

Alguns sinais que devem ser observados nos exames de imagem sao: presenca de tumoracao, desvio
de linha média, edema perilesional, sela turcica vazia, retificacdo do aspecto posterior do globo
ocular e distensdo do espaco subaracnéideo periddico com ou sem nervo dptico tortuoso;

Apds exame de imagem normal e fundoscopia com observacao de papiledema, faz-se necessaria a
realizacdo de puncado lombar a fim de aferir sua pressao de abertura e analisar seus componentes.
A puncdo, todavia, sé pode ser realizada quando ndao ha compartimentalizacdo, pois em sua
presenca pode haver aumento do gradiente de pressdao e aumento do risco de herniacdo. Caso a
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pressdo de abertura da puncdo lombar seja inferior ao valor determinado, o diagndstico é provavel,
porém nado confirmado;

O papiledema e o valor da pressao de abertura da pungao lombar sdo critérios constantes para todas
as etiologias de HIC, porém os demais critérios podem variar, a depender da causa e da gravidade
do quadro (em se tratando de exame neurolégico normal).

D. Prognéstico:
O prognéstico para pacientes com atraso no tratamento é reservado. Complica¢des da HIC, em

destaque para aquelas oriundas da compressao ou isquemia do tronco cerebral, levam a aumento
reflexo da pressao arterial, bradicardia, respiragao irregular ou apnéia e ao aumento do risco de
acidente vascular encefdlico vascular encefélico (AVE) isquémico, condi¢des que podem levar ao
6bito a curto prazo;

Em se tratando de HIC parenquimatosa por tumores sélidos, o tempo de sobrevida dos pacientes
com metdstases cerebrais sintomdticas que ndo estdo sob tratamento cerebral focal é de
aproximadamente uma a dois meses para aqueles sem terapia, dois e trés meses para aqueles sob
terapia com corticdide e trés a seis meses para aqueles em radioterapia cerebral total;

N3o obstante seja realizado o tratamento eficiente da HIC, ainda hd o risco de permanente perda
parcial ou total de visdo e permanéncia das cefaléias. Assim, torna-se fundamental o diagndstico
precoce da HIC no paciente oncoldgico, assim como o seu tratamento, a fim de evitar tais
comorbidades desabilitantes e prevenir a sua mortalidade.

6. Condi¢cdes clinicas que justificam a regulacdo ao Servico de
Oncologista:

Todos os pacientes que se encontrarem em tratamento oncoldgico, que estao inseridos em Servigos

de Oncologia (CACON ou UNACON) e apresentarem intercorréncias clinicas relacionadas as terapias

oncoldgicas em vigéncia ou alguma das condi¢des clinicas descritas abaixo, devem ser
encaminhados preferencialmente ao servico de origem:

6.1. Farmacodermias:

Farmacodermia ou Reacdo Cutdnea a Droga é a forma mais frequente de reacdo adversa as drogas
e pode ser entendida como qualquer efeito indesejavel na estrutura ou funcdo da pele, das mucosas
ou de anexos cutaneos. Estima-se que tal intercorréncia possa acometer de 2% a 3% dos pacientes
hospitalizados.

A. Diagnéstico:
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Diversas drogas podem causar quadros dermatoldgicos semelhantes. E importante classificar
corretamente o tipo de lesdo cutanea apresentada e a cronologia da introducdo das drogas para
identificar o agente causal.

A correlacdo entre esses diversos aspectos pode ser observada nas tabelas em anexo:
farmacodermias de menor gravidade e farmacodermias de maior gravidade.

Exantema

Urticaria

Eritema Polimorfo

Fotossensibilidade

Erupcdo Liquendide

Erupcdo acneiforme

Eritema Pigmentar Fixo

Vasculite Cuténea

Eritrodermia

Sindrome de Stevens-Johnson

Necrélise Epidérmica Téxica

Sindrome da Hipersensibilidade a Droga
Pustulose Exantematica Generalizada Aguda

Fonte: Roujeau J.C. et al.(1994).

6.2. Mucosites Orais:

A mucosite oral é uma das complicacdes mais comuns das terapias oncoldgicas (terapias sistémicas
e/ou da radiacdo em campos que envolvem a cavidade oral). E uma complicacdo ndo-hematoldgica
da citotoxicidade da quimioterapia ou da radioterapia, que interferem na renovacdo normal das
células, levando a lesbes nas mucosas.

Aproximadamente 40% dos casos em quimioterapia padrdao podem desenvolver mucosite oral.
Pacientes que recebem radiacdo, especialmente nos casos de neoplasias de cabeca e pescoco,
podem ter uma chance de 30% a 60% de desenvolverem mucosites.

As mucosites orais graves podem exigir uma indesejada reduc¢do na dose e/ou uma interrupgdo na
terapia contra o cancer.

Portanto, a mucosite € uma complicacdo extremamente relevante da terapia contra o cancer, com
um possivel impacto no progndstico do paciente

A. Diagnéstico:
O quadro clinico varia de uma mucosa oral eritematosa geral até lesdes erosivas e ulceragdes
manifestas. As lesdes geralmente sdao muito dolorosas, podem comprometer a nutrigao e a higiene
bucal, e podem aumentar o risco de infecgao sistémica local.
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Encaminhar as mucosites que cursam com diarréias intensas, com desidratacdo e desequilibrio
hidroeletrolitico, Ulceras orais que impedem alimentacao e hidratacdo por via oral.

Ulceras n3o dolorosas, eritema ou dor leve na auséncia de lesdes — ndo ha
necessidade de intervencoes

Eritema doloroso, edema ou Ulceras mas ainda é possivel comer ou deglutir —
indicada dieta modificada
Eritema doloroso, edema ou ulceras interferindo na ingesta oral — hidratacao

endovenosa é necessaria

Ulceragao severa ou necessidade de nutricdes enteral ou parenteral ou
intubagdo profilatica

Morte relacionada a toxocidade

" NCI-CTCAE: National Cancer Institute Common Terminology Criteria for Adverse Events

Fonte: Singh V. et al. (2020).

6.3. Sindromes Paraneoplasicas:

As sindromes paraneoplasicas sdo um grupo de patologias bastante heterogéneo, de diagndstico
muitas vezes complexo e muitas vezes sao subdiagnosticadas.

No caso de uma urgéncia oncoldgica, a atuacdo imediata e o reconhecimento do quadro é essencial
para o seu tratamento e restabelecimento do doente, mas nas sindromes paraneopldsicas, ainda
gue com sintomatologias breves, a importancia prende-se a possibilidade de se diagnosticar um
tumor latente e em fase inicial em um paciente sem qualquer sintoma resultante desse tumor (e
sim da sua atividade indireta através de imunomediacdo e liberacdo de citocinas).

Referem-se a um conjunto de sinais e sintomas remotos que acompanham os tumores benignos e
malignos em qualquer 6rgao ou sistema, e estas alteragdes clinicas ndo podem ser diretamente
atribuidas aos efeitos fisicos do tumor primario ou metastatico.

O aparecimento do quadro clinico pode ser sincrono ao do tumor em si, mas também pode preceder
ou suceder o diagndstico do tumor.

Em algumas situagdes, o tratamento do tumor em si leva a resolucdo da sindrome paraneopldsica e
em outros casos, é possivel resolver os sintomas paraneoplasicos, ainda que nao seja possivel tratar
a neoplasia.

A. Sindromes Paraneoplasicas Enddcrinoldgicas:
Geralmente resultantes da producao tumoral de horménios ou peptideos, que levam a disfungao
metabdlica. Neste tipo de quadro, o tratamento do tumor de base costuma resultar na resolucao
da sindrome enddcrina, pela reducdo das substdncias responsaveis. O desenvolvimento destas

desordens ndo estdo necessariamente correlacionadas aos estagio ou progndstico do cancer.
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As mais preocupantes e passiveis de complica¢des graves sao:

Carcinoma de pulmao de pequenas células,
mesotelioma, linfoma, Sarcoma de Ewing,
neoplasias de bexiga, ureter, endométrio,
prdstata, orofaringeas, cérebro,
gastrointestinais, mama, adrenal e linfomas

Linfomas (incluindo os associados ao HTLV),
mieloma multiplo, neoplasias de células
escamosas (especialmente pulmao), mama,
células renais, ovario e endométrio

Carcinoma de pulmao de pequenas células,
carcinoide brénquico (tumor
neuroenddcrino pulmonar que corresponde
a 50% a 60% das Sindromes de Cushing
paraneopldsicas), timomas, carcinoma
medular de tiredide, neoplasias
gastrointestinais, pancredtica, ovariana e
adrenal

Mesoteliomas, sarcomas, neoplasias de
pulmao e gastrointestinais

'Sindrome da secre¢do ectdpica do horménio adrenocorticotrépico (ACTH)
Fonte: adaptada de Lorraine C. et al (2010).

B. Sindromes Paraneoplasicas Neuroldgicas:
Resultam da reatividade imune cruzada entre as células tumorais e os componentes do sistema
nervoso central. As doencgas neuroldgicas podem ser definidas como paraneopldsicas quando se
determina uma relacdo de causalidade com a neoplasia, sem que resulte do efeito direto do tumor
(excluindo-se portanto metastases cerebral ou meningea).

Uma histdria clinica completa é essencial na abordagem do doente oncolégico com sintomas
neurolégicos, a ressonancia nuclear magnética (RNM) permite excluir doenga metastatica (causa
principal de sintomas neuroldgicos) e identificar potenciais disturbios paraneoplasicos (como perda
neuronal e atrofia na degeneragao espinocerebelar e inflamagdao na encefalite limbica). O liquido
cefalorraquidiano (LCR) da informagao imediata acerca de potenciais causas infecciosas ou
carcinomatose meningea, e ainda permite, por pedidos especificos, estabelecer uma potencial
causa paraneopldsica através dos anticorpos correspondentes.

Carcinoma de pulmdo de pequenas células

(40% a 50%), neoplasia testicular de células
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germinativas (20%), neoplasia de mama (8%),
timoma, teratoma, Linfoma Hodgkin

Carcinoma de pulmdo de pequenas células,
Linfoma Hodgkin, neoplasias ginecoldgicas e
de mama

Carcinoma de pulmao de pequenas células
(3% dos pacientes tém LEMS), linfomas,
adenocarcinomas, neoplasias de préstata e
cervical

Timomas (15% dos pacientes tém miastenia
gravis)

Carcinoma de pulmdo de pequenas células,
timomas

Neoplasias de pulmdo (70% a 80%)
usualmente o carcinoma de pulmdo de
pequenas  células, Linfoma Hodgkin,

neoplasias de mama, ovario e sarcomas

Fonte: adaptada de Lorraine C. et al (2010).

C. Sindromes Paraneoplasicas Hematoldgicas:
Sao raramente sintomaticas, geralmente detectadas apds um diagndstico de cancer e tipicamente
vistas em associagdo com doencga avangada.
Raramente necessitam de terapia especifica e pode melhorar com o tratamento bem sucedido da
neoplasia maligna de base.

Linfoma Hodgkin, Linfoma ndo-Hodgkin (células B e T), leucemia
mieldide crbnica, leucemia linfocitica aguda, neoplasias de pulmao,
tiredide, rim, mama, ginecoldgica e gastrointestinal (pancreas, célon,
estdmago e figado)
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Linfoma Hodgkin, neoplasias de pulmdo, cérebro, geniturinarias,
mama, ginecoldgica e gastrointestinal

Timomas, leucemias/linfomas, sindrome mielodisplasicas

Linfoma, sarcoma, mesotelioma, glioblastoma, neoplasias de pulmao,
prostata, células renais, mama, ginecoldgica, gastrointestinal e cabeca
€ pescogo

Fonte: adaptada de Lorraine C. et al (2010).

D. Sindromes Paraneopldsicas Dermatoldgicas e Reumatologicas:
Varias sindromes paraneopldsicas dermatoldgicas e reumatoldgicas sdao condi¢cdes que ocorrem
mais frequentemente sem uma neoplasia maligna associada. Entretanto, a incidéncia de cancer é
suficiente para justificar uma triagem célere nos pacientes recém diagnosticados como portadores
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destas desordens, sempre considerando a idade e os fatores de risco associados. Em geral, estas

sindromes sdo menos responsivas as terapias do que no tratamento dos equivalentes nao

paraneopldsicos.

O desenvolvimento destas desordens muitas vezes precedem um diagndstico de cancer ou da

recorréncia de uma neoplasia maligna previamente tratatada.

Adenocarcinoma de 6rgaos abdominais, especialmente
adenocarcinoma gastrico (90% das neoplasias em pacientes com
acantose nigrans sdao abdominais e ginecoldgicas)

Linfoma ndo-Hodgkin, neoplasias de ovario, mama, prdstata,
pulmao, colorretal e nasofaringeo

Leucemia linfocitica cronica, linfoma cutaneo de células T
(incluindo micose fungodide), leucemia/linfoma de células T do
adulto, desordens mieloproliferativas, neoplasias gastrointestinais
(colorretal, gastrico, esofagico, vesicula biliar)

Tumores intratordcicos, metdstases pulmonares e dsseas,
carcinoma de nasofaringe, rabdomiossarcoma

Leucemia/linfoma, sindromes mielodisplasicas, mieloma multiplo,
rabdomiossarcoma, neoplasias de cdélon, pulmao, uroldgica

Linfomas nao-Hodking, leucemia linfocitica cronica, timoma,
Doenca de Castleman, sarcoma de células foliculares dendriticas

Leucemia/linfoma, sindromes mielodisplasicas, neoplasias de
cdlon, pulmao, rim, prostata, mama

Leucemia (especialmente leucemia mieldide aguda), linfomas néo-
Hodgkin, sindromes mielodispldsicas, mieloma multiplo,
melanoma testicular, neoplasias genitourindrias, mama,
gastrointestinal, ginecolégica
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Fonte: adaptada de Lorraine C. et al (2010).

6.4. Convulsdes em pacientes com neoplasia em atividade:

As convulsdes sdo comuns na populacdo com tumores no cérebro e podem ser uma fonte
significativa de morbidade. Tipicamente, as convulsdes causadas por tumores cerebrais se

relacionam com localizagao, tipo de tumor, ambiente peritumoral e suscetibilidade genética dos

pacientes.

As convulsGes causadas por tumores cerebrais tendem a ser relativamente refratarias ao

tratamento como resultado da expressao por diversos tumores de proteinas de resisténcia a

multiplas drogas, de interacdes medicamentosas potenciais entre agentes antiepilépticos e

guimioterapia e da exacerbacdo de efeitos colaterais de agentes antiepilépticos, diminuindo a

tolerabilidade. Observa-se uma grande variedade de semiologias das convulsdes em pacientes com
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tumor cerebral, incluindo convulsdes simples e convulsdes parciais complexas com ou sem
generalizacdo secundaria. A ocorréncia de eventos subsequentes é altamente provdvel em
pacientes com tumor cerebral.

A. Epidemiologia
A frequéncia de convulsdes é mais alta em pacientes com gliomas de baixo grau. Depois dos tumores
cerebrais, a frequéncia de convulsdes é a seguinte: tumores neuroepiteliais disembrioplasicos
(DNETs) (100%), astrocitomas e oligodendrogliomas (60 a 85%), glioblastoma (GBM) (30 a 50%),
meningioma (25%) e metdstases cerebrais (10 a 30%). As convulsdes sao refratarias em 20% de
pacientes com tumor no cérebro, e convulsGes generalizadas, e em 35% de pacientes com epilepsia
parcial.

B. Patogénese
O mecanismo da epileptogénese em pacientes com tumores cerebrais é uma drea que ainda esta
em fase de investigacdo, sendo que foram propostos vdrios mecanismos. Entretanto,
provavelmente a epileptogénese dos tumores seja multifatorial. O equilibrio entre mecanismos
intracorticais inibitérios e excitatérios poderd pender para o lado da excitacdo. Além disso,
provavelmente o foco da convulsdo esteja no cdrtex adjacente ao tumor, tendo em vista que, de
maneira geral, os tumores propriamente ditos sao eletricamente inertes.

O tipo de tumor determina a atividade ictal. Por exemplo, conforme indicamos acima, a frequéncia
de convulsdes nos DNETs é de 100%. Usualmente esses tumores estdo associados a displasia
cortical, fato que torna esses tumores altamente epileptogénicos. Acredita-se que os tumores que
crescem mais rapidamente, como os glioblastomas e as metastases cerebrais, induzem
epileptogénese por hipdxia tecidual, necrose e deposicao de hemosiderina. Da mesma forma, o
microambiente peritumoral determina a quantidade disponivel de neurotransmissores. Por
exemplo, nos gliomas o acido gama-aminobutirico (GABA) é infrarregulado, ao passo que o
glutamato, que é altamente excitatério, é suprarregulado, sendo que esse desequilibrio leva a
epileptogénese. Possivelmente os gendtipos dos tumores também contribuam para a
epileptogénese, embora esta area ainda esteja em fase de investigacdao. Em aproximadamente um
terco de pacientes com tumores cerebrais, o foco da convulsdao ndo corresponde a localizagao e,
embora a patogénese deste fendbmeno ndo seja totalmente compreendida, aparentemente ele
ocorre com maior frequéncia em pacientes com tumores no lobo temporal.

Ha os casos de pacientes sem tumores cerebrais que fizeram radioterapia que tenha resultado em
radionecrose, que também pode ser epileptogénica. Alguns medicamentos quimioterapicos,
antidepressivos, antibidticos e neurolépticos podem baixar o limiar convulsivo. Para finalizar,
aproximadamente 4% dos pacientes cancerosos sem qualquer tipo de lesdo estrutural no cérebro
podem ter convulsdes causadas por disturbios metabdlicos.

C. Diagnéstico
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Usualmente o diagndstico de convulsdo em pacientes com tumor no cérebro é estabelecido pelo
histérico clinico. Mesmo no caso de algum paciente com tumor cerebral que ja tenha sido
submetido a estudos recentes de neuroimagens, uma nova semiologia de convulsdes ou um novo
inicio de convulsdes justifica a realizagdo de estudos de imagens do cérebro por ressonancia nuclear
magnética (RNM), intensificadas por contraste. Embora facilite a confirmag¢ao da presencga de focos
convulsivos, a eletroencefalografia geralmente ndo altera o gerenciamento. Os
eletroencefalogramas sdao muito Uteis para excluir a hipétese de estado epiléptico ndo convulsivo
em pacientes com tumor no cérebro que se apresentam com encefalopatia de etiologia obscura.

D. Diagndstico diferencial
Acidentes vasculares encefalicos, eventos neurolépticos, encefalopatia e sincope vasovagal sdo
condigdes que poderdo ser confundidas com convulsdes. Entretanto, o indice de suspei¢ao de
convulsdes deve ser elevado para pacientes com tumor no cérebro.

6.5. Sangramentos relacionados ao tumor:

Disturbios hemorragicos e tromboses sdo complicacdes que podem ocorrer nos pacientes
portadores de neoplasias malignas.

Os sangramentos sao mais freqlientes nas leucemias, sendo menos comuns nos tumores sélidos.
Ocorrem altera¢cdes em quase todas as etapas da coagulacdo, como alteracdes quantitativas
(plaquetopenia) e qualitativas (Von Willebrand, uremia) das plaquetas, aumento dos fatores de
coagulagao V, VII, IX, Xl e fibrinogénio, aumento dos produtos de degradacao da fibrina devido a
coagulopatia de consumo, diminuicdo dos fatores dependentes de vitamina K, aumento do
complexo trombina-antitrombina; alteracdo da fibrindlise; e diminuicdo da producdo hepatica de
anticoagulantes (antitrombina lll, proteina Ce S).

Além disto, a presenca de cateteres e complicagdes, como sepse e resposta inflamatdria sistémica,
podem aumentar ainda mais o risco de tromboembolismo. A invasao tumoral também pode causar
sangramentos localizados, as vezes de dificil controle, levando ao choque hipovolémico devido a
abundante perda sangtinea.

6.6. Infeccdes tumorais secundarias:

As feridas tumorais sao formadas pela infiltracdo das células malignas do tumor nas estruturas da
pele. Ocorre quebra da integridade do tegumento, levando a formacdo de uma ferida
evolutivamente exofitica. Isso se dd4 em decorréncia da proliferacao celular descontrolada, que é
provocada pelo processo de oncogénese.

A. Patogenia:
O processo de formacdo das feridas neoplasicas compreende trés eventos:

-Crescimento do tumor, levando ao rompimento da pele.
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-Neovascularizagdo, com provimento de substratos para o crescimento tumoral.
-Invasdao da membrana basal das células sauddveis, levando ao processo de crescimento expansivo
da ferida sobre a superficie acometida.

Com o crescimento anormal e desorganizado, tem-se a formacao, no sitio da ferida, de verdadeiros
agregados de massa tumoral necrdtica, onde ocorrerd contaminagao por micro-organismos
aerdbicos (por exemplo: Pseudomonas aeruginosa e Staphylococcus aureus) e anaerdbicos
(bacteroides). O produto final do metabolismo desses micro-organismos sdo os acidos graxos
volateis (acido acético, caprdico), além dos gases putrescina e cadaverina, que provocam odor fétido
as feridas tumorais.

Quando estdo ulceradas e formam | Quando sdo semelhantes | Unido do aspecto vegetativo
crateras rasas a couve-flor e partes ulceradas

Fonte: Ministério da Saude, 2009.

Pele integra. Tecido de coloracdo avermelhada ou violdcea. Nddulo visivel e

delimitado. Assintomatico.

Ferida fechada ou com abertura superficial por orificio de drenagem de exsudato
limpido, de coloracdo amarelada ou de aspecto purulento. Tecido avermelhado ou
violaceo, ferida seca ou Umida. Dor ou prurido ocasionais. Sem odor.

Ferida aberta envolvendo derme e epiderme. Ulceragdes superficiais. Por vezes,
fridveis e sensiveis a manipulacdo. Exsudato ausente ou em pouca quantidade
(lesGes secas ou Umidas). Intenso processo inflamatdrio ao redor da ferida. Dor e
odor ocasionais.

Ferida espessa envolvendo o tecido subcutaneo. Profundidade regular, com saliéncia
e formacdo irregular. Caracteristicas: friavel, ulcerada ou vegetativa, podendo
apresentar tecido necrético liquefeito ou sdélido e aderido, odor fétido, exsudato.
LesOes satélites em risco de ruptura. Tecido de coloracdo avermelhada ou violacea,
porém o leito da ferida encontra-se predominantemente de coloracdo amarelada.
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Ferida invadindo profundas estruturas anatomicas. Profundidade expressiva. Por
vezes, ndo se visualiza seu limite. Em alguns casos, com exsudato abundante, odor
fétido e dor. Tecido de coloracdo avermelhada ou violdcea, porém o leito da ferida
encontra-se predominantemente de coloracdo amarelada.

Fonte: Ministério da Saude, 2009.

B. Avaliagdo da Ferida — observar e descrever:
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Localizacdo, tamanho, configuracdo, area de envolvimento, cor, extensdo (se ha fistula ao redor),
odor, exsudato, sangramento, dor, prurido, descamacdo, sinais de infeccdo, acometimento ou
invasdo de dérgdos e sistemas e progressao ou mudangas nas feridas.

C. Sinais clinicos relevantes:
Odor fétido nauseante;
Prurido persistente e presenca de celulite (que solicitem medicacdo sistémica);
Piora ou mudanca na caracteristica da dor (o que pode exigir novo esquema terapéutico de
analgesia);
Sangramento severo;
Estresse emocional severo;
Febre (pois sera indicativo da necessidade de antibioticoterapia sistémica a critério médico);
Mudancgas ndo usuais na ferida (miiases, fistulas e comprometimento de outros 6rgaos).

6.7. Tromboses em pacientes com neoplasia em atividade:

O cancer e seus diversos tratamentos sdao reconhecidos como fatores de risco independentes para
o desenvolvimento de tromboembolismo venoso (TEV). A associacdo clinica entre neoplasias e
hipercoagulabilidade é conhecida ha mais de um século, e os eventos tromboembdlicos sdo mais
frequentes em pacientes oncolégicos —um em cada cinco pacientes com neoplasia apresentara TEV
durante a evolugao natural da doenga.

O TEV inclui um espectro de quadros clinicos que vai desde trombose venosa profunda (TVP) e
superficial até embolia pulmonar (EP).

E a segunda causa de morte em pacientes com neoplasias, entre os quais um em cada sete tem o
6bito relacionado a complicacdes, especialmente durante o periodo de internacdo hospitalar.
Desses pacientes, 60% tém cancer em sitio unico ou doenga metastatica limitada. Segundo Prandoni
et al., eles podem sobreviver por mais tempo quando n3o apresentam TVP ou EP.

Os tipos de cancer mais prevalentes entre pacientes com TEV sdo os de mama, colorretal e de
pulmao, o que reflete a prevaléncia dessas neoplasias na populacdo em geral. Embora os tumores
solidos tenham sido historicamente mais associados ao TEV, dados mais recentes sugerem risco
similar em pacientes com neoplasias de origem hematolégica.

A. Fatores de Risco:
A avaliacdo do risco para desenvolver TEV é um processo dindmico e envolve uma série de fatores
como idade avancada, género, etnia (maior em afroamericanos e menor em asiaticos), sitios
tumorais (cérebro, pancreas, estdbmago, pulmao, bexiga, tumores ginecoldgicos e hematoldgicos),
estdgio da doenca e periodo inicial apds o diagnéstico. Ha ainda os fatores relacionados ao
tratamento, como cirurgias, hospitalizacdo, quimioterapia, terapias antiangiogénicas, agentes
estimulantes da eritropoiese e contagem elevada de plaquetas pré-quimioterapia.
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B. Mecanismo patogénico para formagao de trombos:

As células neopldsicas podem ativar o mecanismo de coagulagdo através de varias substancias,
como as pré-coagulantes, inibidoras da fibrindlise, citocinas, cisteina protease, pré-inflamatoérias e
pré-angiogénicas, e por interagdo direta com endotélio vascular, leucdcitos e plaquetas. A formagao
de trombina, enzima efetora final dos mecanismos de coagulacado, e a producao de fibrina, produto
final da ativacdo da coagulacdo sanguinea, sdo dependentes dos mecanismos de progressdo
tumoral. Além disso, propriedades tumorais pré-trombéticas podem interferir na malignidade
através de mecanismos independentes de coagulagao.

Alguns dos principais mediadores e mecanismos para desenvolvimento de TEV nas neoplasias sdo:
e Triade de Virchow, atualmente descrita como estase venosa, lesdo endotelial e
hipercoagulabilidade, acrescidos das informagdes atuais sobre os elementos do sangue e
suas complexas intera¢des no processo fisiopatoldgico da trombogénese, sdo ferramentas

Uteis para explicar a etiopatogenia do TEV nos pacientes com neoplasia.

e Os pacientes oncoldgicos podem apresentar alteragées no endotélio vascular acarretadas
pela doenca ou ainda secundarias aos tratamentos aos quais sdo submetidos. Além disso,
estdo sujeitos a imobilizagdes prolongadas pelo curso da doenga ao longo do tratamento e
a alteracGes hematoldgicas decorrentes da atividade tumoral.

e Substancias pro-coagulantes: as células tumorais produzem substancias pré-coagulantes,
como o fator tecidual (FT), o fator de necrose tumoral (TNF) e o fator de crescimento
endotelial vascular (VEGF), que estdao envolvidas no crescimento da massa tumoral e na
ativacdo do mecanismo de coagulacao.

e P-selectina: € uma molécula de adesdo que interage com plaquetas, células endoteliais e
leucécitos. Ela aumenta a expressao do FT em células endoteliais e mondcitos, e os seus
niveis plasmaticos elevados tém sido associados a um aumento do risco de TEV em pacientes
oncolégicos.

C. Consideragoes:
A ativacdo da coagulacdo sanguinea em pacientes com cancer é complexa e multifatorial, o que
torna esses pacientes especialmente suscetiveis ao TEV. As células neopldsicas podem ativar o
mecanismo de coagulacao através de varias substancias, como citocinas, cisteina protease, pré-
coagulantes e pré-inflamatoérias, além da sua interacdo direta com endotélio vascular, leucdcitos e
plaguetas.

Por se tratar de um evento frequente e de impacto negativo na evolucdo clinica, ao identificarmos
o subgrupo mais propenso a desenvolver TEV, poderemos intervir rapidamente quer seja na
profilaxia ou no tratamento de forma mais eficaz nessa populacdo, levando a menor morbidade e
maior sobrevida.
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7. Pacientes sem diagndstico oncolégico definido que justificam a
regulacdo a um Servigo de Oncologia:

» Todos os pacientes que apresentarem forte suspeita clinica de doenca oncolégica, mas que
ainda ndo possuem exames histopatoldgicos confirmando a presenca de neoplasia maligna;

» A regulacdo so se dard mediante a presenca de condig¢des clinicas necessdrias para que o
exame diagndstico seja realizado, ou seja escore PPS > 40%;

» Utilizar a escala de performance funcional em cuidados paliativos (PPS - Palliative
Performance Scale) e informar o escore no ato do encaminhamento — Vide Anexo I.

1.2. Pacientes com diagndstico oncoldgico definido que nao justificam a regulagdo a um
Servigo de Oncologia:

A\

Todos os pacientes que ja se encontram em cuidados paliativos exclusivos;

» Pacientes com escala de performance funcional em cuidados paliativos (PPS) < 40% no
momento da avaliagao — Vide Anexo |;

» Condicdes clinicas ndo relacionadas a doenga neoplasica.

8. Definicdao de Cuidados Paliativos Exclusivos:

A Organizacdo Mundial de Saude define os Cuidados Paliativos como uma abordagem que promove
a qualidade de vida de pacientes e seus familiares diante de situac6es que ameacam a continuidade
da vida, através da prevencdo e alivio do sofrimento. A medida que a doenca progride e o
tratamento curativo perde o poder de oferecer um controle razoavel da mesma, os cuidados
paliativos crescem em significado, surgindo como uma necessidade absoluta na fase em que a
incurabilidade se torna uma realidade irreversivel.

Os pacientes estratificados para a¢des de cuidados paliativos exclusivos s3ao aqueles portadores de
doenca que ameaca a vida, com baixo status funcional (PPS < 40%) e declinio rapido e irreversivel
do estado geral. Esta piora acentuada pode ser evidenciada pelo comprometimento do nivel da
consciéncia e instabilidade cardiopulmonar. Suspender todas as terapias futeis, focando
exclusivamente no controle de sintomas. Nao devem ser encaminhados para UTI, respeitando o
desejo dos pacientes ou de seus representantes legais. Progndstico estimado em horas a poucos
dias.

Qualquer paciente com cancer metastatico ou inoperavel

Doenca progressiva, incuravel e avancada

Poucas possibilidades de resposta as terapéuticas curativas ou quando as complicacdes

decorrentes destas forem inaceitaveis
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Evolucdo clinica oscilante, caracterizada pelo surgimento de vdrias crises de necessidades ou
reagudizagGes recorrentes

Grande impacto emocional ou social para o doente e sua familia, relacionado de maneira
explicita ou ndo a proximidade da morte

Progndstico de vida reservado (estimado em menos de seis meses)

Necessidade de adequacao terapéutica ou das acbes de investigacdo clinica

Internagao prolongada sem evidéncia de melhora

Ser portador de uma doencga progressiva e incurdvel e preferir ndo ser submetido a tratamento
de prolongamento da vida

9. Conteudo descritivo que todo encaminhamento deve conter,

considerando as particularidades de cada caso:

Descrever histéria da doenca atual e fatores predisponentes ao desenvolvimento de
neoplasias (tabagismo, etilismo, exposicdo a agentes quimicos e padrao de dieta);
Descrever histdria patoldgica pregressa, principalmente se paciente for portador de doencas
sistémicas (exemplo, diabetes mellitus e hipertensao arterial);

Descrever histdria pregressa de neoplasia(s) — informar quando o paciente apresentou a
neoplasia, qual tipo e qual tratamento foi realizado a época;

Descrever histdria patolégica familiar, informar antecedentes familiares de neoplasias (qual
a neoplasia e qual o grau de parentesco);

Descrever sinais, sintomas e quadro evolutivo;

Descrever as alteracdes do exame fisico;

Descrever resultados de exames complementares, com data, se possuir;

Em doencgas oncoldgicas confirmadas, informar o diagndstico e qual o tratamento vigente;
Informar os medicamentos em uso;

Informar o servico de origem no caso dos pacientes ja cadastrados em CACON ou UNACON;
Informar a Escala de performance funcional em cuidados paliativos (Palliative Performance

Scale - PPS) — Vide Anexo I.
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10. Fluxo regulatodrio para pacientes com necessidades/recurso em
servigos de Oncologia:

Paciente com Diagndstico
ﬁ Confirmado por —1
Biopsia/Histopatoldgico ? NAO
SIM *
Apresenta FORTE SUSPEITA CLINICA* para
( Diagndstico Oncolégico ?
SIM
Apresenta Emergéncia
Oncologica ?
NAC
Regular Paciente via MVReg para Paciente & Paliativo
Hospital Oncologico (Hospital de ] Exclusivo *+ 2
Origem** preferencialmente) SIM NAO

t

Tem condigGes clinicas que permita
realizar terapia oncoldgica
modificadora? (Avaliar Score PPS)

NAO SIM

Regular para Hosp. Oncoldgico se
PPS > 40%

Paciente apresentou melhora nas

Condigoes Clinicas ? ]

 —
NAO SIM
1

Manter paciente em cuidados paliativs Regular Paciente via MVReg para Hospital
exclusivo. Oncoldgico se PPS > 40%)

* Forte Suspeita Clinica: Pacientes com evidéncias clinicas ou achados de imagem indicativos
de doenga oncoldgica em atividade, mas que ainda ndo possuem exame histopatoldgico
confirmatorio.

** Hospital de Origem: Hospital no qual o paciente ja se encontra em tratamento oncolégico

*** paliativo exclusivo: Paciente portador de doengas que ameagam a vida, com baixo status
funcional (PPS< 40%) e declinio rapido e irreversivel do estado geral.
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11. Anexol

I. Escalade Desempenho em Cuidados Paliativos — verséo 2 (EDCP v2) — Tradugéo
Brasileira da “Palliative Performance Scale (PPS version 2):

A Escala de Desempenho em Cuidados Paliativos versdo 2 (EDCP v2) é de autoria da “Victoria
Hospice Society” e substitui a primeira EDCP publicada em 1996 [J Pall Care 9(4):26-32]. Ela ndo
pode ser alterada ou usada de nenhuma forma diferente da orientada e descrita aqui.

Tradugao: Maria Goretti Sales Maciel e Ricardo Tavares de Carvalho. Sao Paulo, 2009
Il. Instrugdes para uso do Escore PPS:

Os escores PPS sdo determinados lendo-se a tabela na horizontal, em cada linha, até encontrar o
nivel ou caracteristicas que “melhor se adequam” ao paciente que esta sendo avaliado.

Comece com a coluna a esquerda e leia de cima para baixo até encontrar a descricdo de
“deambulag¢do” apropriada. Siga entdo para a préxima coluna, leia-a de cima para baixo novamente

4

até encontrar a descricdo de “ atividade e evidéncia de doenc¢a” apropriada. Esses passos sdo
repetidos por todas as cinco colunas antes de atribuir o PPS ao paciente. Note que as colunas mais
a esquerda sdo caracteristicas mais “fortes” na determinacdo do escore e, em geral, assumem maior

importancia sobre as outras.

Exemplo n21: Um paciente que permaneca a maior parte do dia sentado ou deitado devido a fadiga
causada por uma doenca avancada, que requeira assisténcia consideravel para caminhar mesmo
pequenas distancias, que seja plenamente consciente e tenha ingestdo alimentar boa seria
caracterizado com PPS de 50%.

Exemplo n22: Um paciente que tenha se tornado tetraplégico requerendo cuidado total teria PPS
de 30%. Embora este paciente possa ser colocado em uma cadeira de rodas (e talvez considerado
com PPS de 50%), o escore é 30% porque, de outra forma, ele(a) seria totalmente restrito ao leito
devido a doenca ou complicagBes se ndo fosse pela ajuda do cuidador. O paciente pode ter ingestdo
alimentar e nivel de consciéncia normais.

Exemplo n23: Entretanto, se o paciente do exemplo n22 fosse paraplégico e restrito ao leito mas
ainda fosse capaz de auto cuidar-se, como por exemplo comer sem auxilio, entdo o PPS seria algo
como 40% ou 50% desde que o paciente ndo necessite de cuidados o tempo todo.

O PPS apresenta incrementos de 10% sempre. As vezes é muito facil identificar, numa ou mais
colunas, qual é a descricdo que mais se adequa ao paciente. Entretanto, em uma ou duas colunas
pode parecer que a descricao que mais se adequa esteja em um nivel maior ou menor. Nesse
contexto, deve-se escolher, como um todo, o nivel que melhor descreve a condi¢cdo do paciente.
Escolher um “meio termo” como por exemplo, um PPS de 45%, ndo é correto. A combinagao de
julgamento clinico e a “importancia maior das colunas da esquerda” é usada para determinar se
40% ou 50% é o escore mais apropriado para o paciente.
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O PPS tem muitas utilidades. Primeiro, € um excelente instrumento de comunicagdao que descreve
rapidamente o estado funcional atual do paciente. Segundo, pode ser util como critério de avaliacdo
de capacidade de trabalho e outras medidas e comparagbes. Além disso, parece ter valor
progndstico.

lll.  Definicao de termos para o PPS:
Como exposto abaixo, alguns termos tem significados semelhantes. As diferencas sdo mais
perceptiveis a medida que Ié-se, horizontalmente, através de cada linha, até encontrar a que mais
se adequa como um todo, usando as informagdes das cinco colunas.

A. Deambulagao

Os termos “maior parte do tempo sentado ou deitado”, “maior parte do tempo acamado”, e
“totalmente acamado” sdao muito semelhantes. As pequenas diferencas estdo relacionadas a itens
da coluna “autocuidado”. Por exemplo, “totalmente acamado” como PPS 30% é devido a profunda
fraqueza ou paralisia de tal forma que o paciente ndao apenas ndo consiga sair da cama mas também
ndo seja capaz de nenhuma atividade de autocuidado. A diferenca entre “maior parte do tempo
sentado ou deitado” e “acamado” é proporcional a quantidade de tempo em que o paciente é capaz
de sentar versus sua necessidade de deitar-se.

Deambulagao reduzida caracteriza os PPSs 60% e 70%. Usando a coluna adjacente, a redugdo na
deambulagdo estd ligada a inabilidade de desempenhar seu trabalho normalmente, atividades em
casa e “hobbies”. A pessoa ainda é capaz de caminhar e transferir-se sozinho, mas, com PPS de 60%,

necessita assisténcia ocasional.

B. Atividade e Evidéncia da Doenga

“Alguma evidéncia de doeng¢a”, “doenca significativa” e “doenca extensa” referem-se a
caracteristicas fisicas e clinicas que evidenciam graus de progressdo. Por exemplo, em cancer de
mama, uma recidiva local poderia implicar em “alguma evidéncia de doenca”, uma ou duas
metastases no pulmao ou ossos poderia implicar em “doenca significativa”, enquanto multiplas
metastases em pulmado, ossos, figado, cérebro, hipercalcemia e outras complicacdes importantes
poderiam caracterizar “doencga extensa”. A extensdao pode também se referir a progressao da
doenca a despeito dos tratamentos. Na AIDS, “alguma evidéncia de doeng¢a” poderia significar a
transi¢cdo de HIV para AIDS, “doenga significativa” implicaria progressao no declinio fisico, sintomas
novos ou de manuseio dificil e baixas contagens CD4\CD8. “Doenca extensa” refere-se a uma ou
mais complicacOes graves com ou sem a continuidade do uso de antirretrovirais, antibidticos, etc.

A extensdo da doenca é também avaliada no contexto da habilidade de manutencao das atividades
de trabalho e hobbies. Declinio na atividade pode significar, por exemplo, que a pessoa ainda joga
golf mas reduz seu jogo de 18 para 9 buracos, ou somente 3, ou ao seu “handcap”. Pessoas que
gostem de andar reduzirdo gradualmente a distdncia percorrida, embora possam continuar
tentando andar, as vezes até no periodo proximo da morte (Ex: tentando andar nos corredores).

C. Auto-cuidado
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III

- “Assisténcia ocasional” significa que na maioria do tempo os pacientes sdo capazes de transferir-

se para fora do leito, caminhar, tomar banho, ir ao banheiro e comer por si s6, mas que
ocasionalmente (talvez uma vez ao dia ou poucas vezes na semana) requeiram pequena assisténcia.
- “Assisténcia considerdvel” significa que regularmente, todos os dias, o paciente necessite de ajuda,

em geral de uma pessoa, para desempenhar algumas atividades citadas acima. Por exemplo, a
pessoa necessita ajuda para ir ao banho mas é capaz de escovar seus dentes ou pelo menos lavar
suas maos e rosto. Os alimentos precisardo, com freqliéncia, ser cortados mas o paciente é capaz
de comé-los como quiser.

- “Assisténcia_quase completa” é uma extensdo de “considerdvel”. Usando o exemplo acima, o

paciente agora necessita ajuda para levantar-se e também para levar seu rosto e escovar os dentes,
mas em geral pode comer sozinho ou com ajuda minima. Isto pode variar de acordo coma fadiga
gue apresente durante o dia.

- “Dependéncia completa” significa que o paciente é totalmente incapaz de comer sem ajuda, ir ao

banheiro ou realizar qualquer autocuidado. Dependendo da situacdo clinica, o paciente pode ou
nao mastigar e engolir o alimento preparado e servido a ele(a).

D. Ingestao
Mudangas na ingestdao alimentar sao faceis de compreender. “Ingestao normal” se refere aos
habitos normais de alimentacdo da pessoa enquanto sadia. “Ingestao reduzida” significa qualquer
reducdo nesse padrdo e é muito variavel de acordo com as circunstancias individuais. “Ingestao
limitadas a colheradas” refere-se a quantidades muito pequenas, em geral pastosa ou liquida, que
estao bem abaixo das necessidades nutricionais.

E. Nivel de Consciéncia

“Completo” implica em estado de alerta total e orientacdo com boas habilidades cognitivas em
varios dominios de pensamento, memoaria etc. “Confusdo” é usado para descrever a presenca de
delirio ou deméncia e é um nivel de consciéncia reduzido. Pode ser leve, moderado ou grave e como
varias possibilidades etioldgicas. “Sonoléncia” implica em fadiga, efeito colateral de drogas, delirio
ou proximidade da morte e é as vezes incluido no conceito de estupor. “Coma” nesse contexto é a
auséncia de resposta a estimulo fisico ou verbal; alguns reflexos podem ou ndo estar presentes. A
profundidade do coma pode flutuar ao longo das 24h do dia.

Atividade normal e

trabalho; sem evidéncia

Completa Completo Normal Completa

de doenca

Atividade normal e

trabalho; alguma

Completa Completo Normal Completa

evidéncia de doenca
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Atividade normal com
esforco; alguma evidéncia Normal
Completa de doenca Completo ou Completa
reduzida
Incapaz para o trabalho;
Reduzida doenga significativa Completo Normal | Completa
ou
reduzida
Incapaz para
hobbies/trabalho Assisténcia Normal Completa ou
Reduzida doméstico; doenga ocasional ou periodos de
significativa reduzida | confusdo
Maior parte Incapacitado para
do tempo qgualquer trabalho; Assisténcia Normal Completa ou
sentado ou doenca extensa consideravel | ou periodos de
deitado reduzida | confusdo
Incapaz para a maioria
Maior parte das atividades; doenca Assisténcia Normal Completa ou
do tempo extensa guase ou soneléncia
acamado completa reduzida
+/- confusdo
Incapaz para qualquer
Totalmente atividade; doenca extensa | Dependéncia | Normal Completa ou
acamado completa ou soneléncia
reduzida
+/- confusdo
Incapaz para qualquer
Totalmente atividade; doenca extensa | Dependéncia | Minima a | Completa ou
acamado completa pequenos | soneléncia
goles
+/- confusdo
Incapaz para qualquer
Totalmente atividade; doenca extensa | Dependéncia | Cuidados | Completa ou
acamado completa com a | soneléncia
boca
+/- confusdo
Morte - - - -

Fonte: Traduzido por Maria Goretti Sales Maciel and Ricardo Tavares de Carvalho Sdo Paulo, Brasil. Palliative
Performance Scale (PPSv2). ©Victoria Hospice Society, 2009.
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