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RESUMDPO

O aumento da sobrevivéncia do paciente oncolégico decorrente da melhoria e do avanco das modalidades terapéuticas promove
progressivo aumento da prevaléncia das neoplasias metastaticas da coluna vertebral, tornando o seu conhecimento condicao sine
qua non para os profissionais da area de saude. As metastases na coluna vertebral sdo usualmente procedentes de neoplasia maligna
da mama, pulméo e proéstata, o género masculino é o mais acometido e a dor é o sintoma inicial em mais de 90% dos pacientes.
Estima-se que 30-90% dos pacientes com cancer em estagio terminal apresentem metéastase em algum segmento da coluna
vertebral. A alta prevaléncia das neoplasias malignas e a significativa experiéncia dos autores no tratamento das metastases na
coluna vertebral motivaram uma atualizacdo do tema. Acreditamos que a padronizacdo da conduta e o conhecimento pormenori-
zado dos principais aspectos da doenca, podem promover a melhor opcédo terapéutica. O presente estudo visa a revisdo e descricao
didatica dos principais aspectos relacionados a fisiopatologia, diagnostico e tratamento desta entidade.

Descritores: Pacientes. Diagnostico. Coluna vertebral. Neoplasias. Metastase neoplasica.

INTRODUCAO

s pulmdes, o figado e o esqueleto sdo os principais

locais de incidéncia de metastases no corpo huma-
no'~>. A coluna vertebral é o local mais frequentemente
acometido no sistema esquelético. Cerca de 30-90% dos
pacientes com cancer em estagio terminal apresentam
metastases comprometendo a coluna vertebral'.

A maior incidéncia de metdstase na coluna ver-
tebral é encontrada na faixa etaria de 40-65 anos de ida-
de, correspondendo ao periodo de maior risco do desen-
volvimento de neoplasias malignas®. O género masculino é
0 mais acometido, provavelmente pela maior prevaléncia
de neoplasia maligna pulmonar neste grupo, associado ao
fato da neoplasia maligna prostatica possuir predilecdo ao
comprometimento 6sseo®. A presenca de metdstase sinto-
matica na coluna vertebral é a apresentacao inicial em
mais de 10% de todos os pacientes portadores de neoplasia
maligna e a dor é o sintoma mais frequente, com ocorrén-
cia em até 95% dos pacientes’>.

As metastases na coluna vertebral sdo usualmen-
te procedentes de neoplasia maligna da mama, pulméo e
prostata refletindo a grande prevaléncia destas neoplasias
e sua predisposicdo em promover metdstase para o
esqueleto'*+> Brihaye et aP relataram que 16,5% das

metastases sintomaticas eram procedentes do carcinoma
mamario, 15,6% do carcinoma pulmonar e 9,25% do
carcinoma de proéstata. Outras neoplasias sélidas que pro-
movem implantes no sistema esquelético com frequéncia
sdo o carcinoma renal, carcinoma gastrointestinal e carci-
noma de tireoide®. As neoplasias linfo-reticulares malig-
nas, incluindo o linfoma e o mieloma, frequentemente
acometem a coluna vertebral, entretanto sdo considera-
das doencas sistémicas e nao representam metastases ver-
dadeiras’. Na infancia, os sarcomas (especialmente o tu-
mor de Ewing) e o neuroblastoma sdo os tipos histolégicos
mais frequentes®.

O aumento da sobrevivéncia do paciente
oncolégico decorrente da melhoria e do avanco das moda-
lidades terapéuticas promove progressivo aumento da
prevaléncia da doenca metastatica da coluna vertebral?,
tornando o conhecimento desta, condicdo sine qua non
para aqueles especialistas que se dedicam ao tratamento
desta condicdo.

FISIOPATOGENIA

As metastases na coluna vertebral ocorrem usual-
mente por meio da disseminacao hematogénica, linfatica,
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ligudrica (rara) ou invasao direta por contiguidade. As lesdes
sintomaticas sao localizadas em 70% dos casos na coluna
toracica, 20% na regido lombossacra, 10% na regido cervical
e sao multiplas em 17 a 30% dos pacientes®3°,

A via hematogénica é a principal forma de dis-
seminacdo das células neoplasicas e, geralmente ocorre
através do plexo venoso vertebral de Batson. Este plexo
recebe a drenagem venosa das visceras toracicas, abdomi-
nais e pélvicas e em decorréncia do aumento da pressado
intracavitaria, secundaria a presenca da neoplasia, ocorre
fluxo retrégrado as veias desprovidas de valvas e dissemi-
nacado neoplasica para a coluna vertebral38210.11  As
neoplasias de mama drenam através do sistema azigos e
atingem frequentemente a coluna toracica. As neoplasias
da proéstata drenam pelo plexo venoso pélvico, acometen-
do usualmente a coluna lombar. As neoplasias do pulmao
promovem a disseminacao pelas artérias segmentares atin-
gindo principalmente a coluna toracica'®.

As metastases sao classificadas baseando-se na
localizacao anatémica em trés grupos: extradural, intradural
extramedular e intramedular. A maioria das lesées ocorre
em situacao extradural com o implante inicial ocorrendo
em cerca de 80% dos casos no corpo vertebral. As lesdes
intradurais- extramedulares e intramedulares (Figura 1) sdo
muito raras e usualmente ocorrem por disseminacdo
liquorica®.

Classicamente os implantes das metastases sdo
mais frequentes na regido péstero-lateral do corpo verte-
bral. A explicacdo decorre do maior suprimento sanguineo
e massa 6ssea desta regiao em relacdo aos elementos
posteriores da vértebra e em virtude do suprimento vascular
situar-se na regido posterior e lateral do corpo vertebral®'2.

Os sintomas ocorrem secundariamente a lesdo
do periésteo e cortical vertebral associado a invasao de
tecidos paravertebrais, compressdo de elementos nervosos
e fragilidade ¢ssea, com consequente fratura patoldgica e
instabilidade segmentar?4&10,

CARACTERISTICAS DOS TIPOS
HISTOLOGICOS MAIS
FREQUENTES

A metéastase do carcinoma de mama é a que
possui maior predilecao pelo esqueleto. A lesao é osteolitica
em aproximadamente 80% dos pacientes. Os pacientes
gue, inicialmente possuem metastase dssea, apresentam,
na maioria das vezes, melhor prognéstico se comparados
com os pacientes portadores de lesées em visceras solidas
(pulmao, figado, baco), porque as neoplasias de mama
gue acarretam comprometimento 6sseo apresentam
positividade para o receptor de estrogénio e sdo muito mais
diferenciadas'®'*

O carcinoma pulmonar possui quatro tipos celu-
lares: epidermdide, adenocarcinoma, carcinoma de peque-
nas células e carcinoma de grandes células. O carcinoma

de pequenas células é o que possui o curso mais indolente
com maior periodo de sobrevivéncia, portanto, maior pro-
babilidade de desenvolver metastases 6sseas. O tratamen-
to dependera do tipo histolégico, sendo o carcinoma de
pequenas células aquele que possui melhor resposta a
guimioterapia e a radioterapia'®'. A metastase para a
coluna vertebral é frequente no carcinoma de prostata. A
regido mais afetada é a coluna lombar e a lesao é do tipo
osteoblastica, instituindo um aspecto denso e radiopaco
conhecido como vértebra em “marfim”. O tratamento con-
siste em diferentes modalidades isoladas ou associadas,
tais como: manipulacdo hormonal, radioterapia,
quimioterapia e cirurgia'®'.

MANIFESTAGCOES CLINICAS

O sintoma inicial mais frequente nos pacientes
com doenca metastatica da coluna vertebral é a dor, pre-
sente em aproximadamente 90% dos casos, desta forma,
dor em paciente oncoldgico corresponde a metastase até
gue se prove o contrario®#781013 (O quadro algico pode
ser dividido em trés categorias: dor local, dor mecanica e/

RM de coluna torécica no plano sagital na fase com
contraste — presenca de metdastase de carcinoma de
mama na topografia do cone medular.

Figura 1 -
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ou dor radicular. Normalmente o quadro doloroso secun-
dario a metastase nao é aliviado pelo repouso, persiste no
periodo noturno, possui duracdo superior a 6 semanas, pode
ser acompanhado de inapeténcia e febre. Outros sintomas
associados sdo diminuicao da forca muscular nos mem-
bros, alteracdo da sensibilidade e perda do controle
esfincteriano®>#1°

DIAGNOSTICO

Os pacientes com suspeita de metastase em co-
luna vertebral devem ser avaliados de forma pormenoriza-
da, sendo fundamental exame fisico cuidadoso associado
a historia pormenorizada incluindo inicio dos sintomas, pre-
senca de envolvimento sistémico, antecedente de tabagis-
mo, exposicdo ocupacional a agente ionizante e histéria
familiar de neoplasia®**'3.

A avaliacao neuroloégica inclui o teste de fun-
¢ao muscular dos membros superiores e inferiores. O
exame da sensibilidade superficial é essencial na defi-
nicdo do nivel medular acometido. Os reflexos
tendinosos profundos devem ser testados. A presenca
de hiperreflexia, abolicdo ou assimetria indica lesdo em
elementos nervosos. Reflexos alterados como os de
Babinski e Hoffman devem ser pesquisados'®'. O to-
gue retal é obrigatério e deve avaliar o tonus
esfincteriano, a presenca de massa pré-sacral ou de
anormalidade na préstata’™. O exame neurolégico é
fundamental para auxilio na definicdo do tratamento,
especialmente em pacientes com doenca em multiplos
niveis. Frequentemente utilizamos a escala de defici-
éncia da American Spinal Injury Association— ASIA para
graduar o déficit neurologico®®

DIAGNOSTICO POR IMAGEM

A radiografia simples da coluna vertebral é o
exame inicial a ser solicitado na suspeita de metastase. As
lesbes precoces sao dificeis de detectar pois 30% a 50%
do osso trabecular precisa ser destruido antes que a radio-
grafia mostre alteracdes, no entanto, é Util para avaliar
alteracdes qualitativas das vértebras, o local anatdmico
comprometido e aintegridade estrutural da coluna verte-
bral?®1°. O primeiro sinal radioldgico de lesdo metastatica
da vértebra é a auséncia do pediculo, evidenciada na inci-
déncia antero-posterior'®3,

O disco intervertebral normalmente é preserva-
do nas les6es neoplasicas, diferentemente dos quadros in-
fecciosos onde ocorre a destruicdo dos platds vertebrais
adjacentes e do disco intervertebral®#1013,

A cintilografia 6ssea avalia a concentracao de
neoformacao 6ssea, desta forma é capaz de detectar le-
s6es diminutas de até 2 mm no osso trabecular ou cortical.
Devido a sua alta sensibilidade e baixa especificidade a

cintilografia é uma modalidade Util no rastreamento, mas
ndo é apropriado para o diagnoéstico®. Entretanto, quando
confirmado, o diagnéstico pode auxiliar na determinacao
da extensao do processo metastatico no esqueleto®®'(Figura
2).

A tomografia computadorizada (TC) com recons-
trucdes multiplanares (axial, sagital e coronal) e em 3D,
permite a avaliacdo pormenorizada da arquitetura éssea
e, portanto, determinacao precisa do 0sso residual viavel,
auxiliando na definicdo da melhor proposta cirtrgica (Figu-
ra 3). ATC é inferior a ressonancia magnética na demons-
tracdo do complexo musculo-ligamentar, medula espinhal
e extensao da neoplasia®'°.

A tomografia computadorizada com emissao de
positron (PET) com 18F-fluorodeoxiglicose (FDG) é superior
a cintilografia na localizacdo de metastases no esqueleto?.
A grande utilidade do uso desta modalidade é no
estadiamento do paciente oncolégico e na diferenciacao
de doenca degenerativa ou fratura 6ssea da lesdo
neoplasica, diferenciacdo esta, muitas vezes dificil de ser
realizada em outros exames de imagem'’. A quantificacdo
da FDG é utilizada para monitorar a neoplasia em relagao
a resposta a terapia adjuvante'’. Atualmente a utilizacao
desta modalidade, devido ao seu alto custo, é restrita em
nosso pais®’.

Figura 2 - Cintilografia evidenciando comprometimento de mdil-
tiplas vértebras no segmento toracico alto da coluna

vertebral.
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A ressonancia magnética atualmente é conside-
rada a modalidade de imagem de escolha na avaliacdo
das metastases da coluna vertebral, permitindo avaliacao
adequada da morfologia e extensdo da neoplasia®#810.13.18,
A especificidade é de 97% e a sensibilidade é de 93% no
diagndstico das compressdes medularest. A alta sensibili-
dade deste método é decorrente da resolucdo superior a
outras modalidades na definicdo das estruturas de partes
moles vertebrais incluindo os discos intervertebrais, raizes,
meninges, medula espinhal, complexo ligamentar e mus-
culatura paravertebral>410.13.18,

A avaliacao do paciente com suspeita de
metdastase em coluna vertebral deve incluir todos os seg-
mentos da coluna vertebral com imagens em cortes sagitais
e sem contraste, reservando as imagens nos planos axiais e
sagitais com o agente de contraste para as regides com
anormalidade ou evidéncia de metdastase®'®(Figura 4A e 4B).

TRATAMENTO

As modalidades terapéuticas possuem como ob-
jetivo o controle dos sintomas, preservacao da funcao neu-
rologica e melhora da qualidade de vida. Classicamente
utilizamos a escala de Karnofsky para estratificar os pacien-

Figura 3 - TC de coluna lombo-sacra em corte sagital (janela
Ossea) — presenca de fratura do corpo de L2 secunda-

ria @ metdstase litica de carcinoma de pancreas.

tes em relagdo ao desempenho funcional®'® (Tabela 2). A
escala de Tokuhashi et af° (Tabela 3) é o sistema mais fre-
guentemente utilizado na pratica neurocirirgica para esti-
mar a sobrevivéncia em meses dos pacientes portadores de
metdstase na coluna vertebral e auxilia na decisao do tipo
de tratamento. A pontuacgao de 0-8 corresponde a expecta-
tiva de vida inferior a 6 meses e implica em tratamento
conservador; 9-11 pontos expectativa de vida entre 6 a 11
meses e o tratamento cirdrgico paliativo é adequado; e 12-
15 pontos implica em sobrevivéncia superior a 12 meses e
havendo beneficio no tratamento cirtrgico radical®°.

CONTROLE MEDICAMENTOSO DO
QUADRO ALGICO

As metastases vertebrais proporcionam quadro
doloroso de origem neuropatica, nociceptiva ou ambas. O
manejo inadequado da dor em pacientes oncolégicos con-
tribui para depressao, ansiedade, fadiga e consequentemente
em resposta insatisfatéria ao tratamento?. Inicialmente a dor
de origem nociceptiva deve ser controlada com analgésicos
convencionais, em nosso meio pode ser utilizado
paracetamol, dipirona e ibuprofeno. Frequentemente é ne-
cessaria a introducao de terapia com opidides que deve ser
iniciada por via oral e a dose escalonada com o objetivo do
controle completo da dor sem a adi¢do de efeitos colaterais.
A dor de origem neuropatica secunddria ao comprometi-
mento de nervos, raizes ou plexos é controlada de forma
mais efetiva com anticonvulsivantes, antidepressivos triciclicos
e neurolépticos®>.

Os corticosteroides reduzem o processo inflama-
tério promovendo analgesia nos quadros metastaticos, e
reducao do edema vasogénico das estruturas nervosas com
melhora do estado neuroldgico. Eles apresentam atividade
oncolitica principalmente no linfoma, mieloma multiplo e
carcinoma de mama. A dexametasona é a medicacdo fre-
guentemente utilizada e ndo ha consenso na dose 6tima,
podendo-se utilizar doses altas de até 96mg/dia e doses
menores de até 16mg/dia’*>#. Na pratica neurocirtrgica a
dose deve ser individualizada e inicialmente a dose de
16mg/dia é adequada.

A principal acdo dos bifosfonatos é de inibir a
atividade osteoclastica com supressao da reabsorcdo 6s-
sea relacionada as metdastases 6sseas. Ha evidéncias da
reducao de fraturas patoldgicas, controle da dor e reducao
da hipercalcemia induzida pela neoplasia maligna. O
pamidronato dissédico é utilizado na dose de 90 mg a
cada 4 semanas®>?".

QUIMIOTERAPIA E TERAPIA
HORMONAL

A utilizacao e escolha do agente quimioterapico
esta diretamente relacionada ao tipo histologico e biologia
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Figura 4A -

RM de coluna tordcica em corte sagital com contras-
te - presenca de metdstase de carcinoma de colo
uterino no corpo de T6. 4B — Corte axial sem contras-
te mostrando metdstase em arco costal e regido
postero-lateral esquerda do corpo da referida vérte-
bra.

da neoplasia. As neoplasias que usualmente respondem
aos agentes quimioterapicos sdo os linfomas, o carcinoma
de mama e as neoplasias de células germinativas®®.

As metastases da coluna vertebral que respon-
dem a terapia hormonal sdo as originadas do carcinoma
de mama e de préstata. A resposta a esta modalidade
esta relacionada a presenca de receptores. Algumas me-
dicacbes que bloqueiam seletivamente os receptores de
estrogénios como o tamoxifeno e os inibidores da aromatase
como o letrozol, anastrozol e exemestano tém se mostra-
do efetivos contra o carcinoma de mama?®22. No carcinoma
de prostata os agonistas do hormonio liberador da
gonadotrofina (GnRH) e os antiandrogénicos como a
flutamida e a bicalutamida sdo medicamentos eficazes no
controle do crescimento neoplasico por reduzirem drasti-
camente o nivel sérico de testosterona?.

Radioterapia e Radiocirurgia

As indicacoes de radioterapia nas metastases da
coluna vertebral incluem a alta radiossensibilidade da
neoplasia como nos casos de mieloma, linfoma, seminoma
testicular e carcinoma de células pequenas pulmonar. Os
pacientes com auséncia ou minimo déficit neurolégico, in-
capazes de tolerar procedimento cirlrgico, com
envolvimento de multiplos niveis vertebrais (> 2), com dor
resistente a outras modalidades de tratamento, Karnofsky
Performance Scale (KPS) inferior a 70 e os que apresen-
tam expectativa de vida inferior a trés meses sao candida-
tos ao tratamento radioterapico’®. O portal da irradiacao
usualmente envolve a vértebra acometida e uma margem
de 5 cm, com consequente irradiacao de tecidos adjacen-
tes incluindo a medula espinhal. A irradiacdo de tecidos
adjacentes pode promover a mielopatia induzida pela ra-
diacdo com consequente repercussao na funcao neurolé-
gica®. Usualmente a radioterapia é realizada em 8 a 10
fragdes com dose total de 25 Gy a 40 Gy'.

A radiocirurgia utiliza a localizacdo estereotactica
para delimitar o portal de irradiagdo promovendo grande
precisdo ao método. Com a radiocirurgia apenas o alvo
escolhido ¢ irradiado, portanto é possivel o uso de altas
doses de radiacdo em uma Unica sessdo sem o risco de
lesdo em tecidos adjacentes'>. As principais indicacdes da
radiocirurgia sao auséncia de instabilidade biomecanica da
coluna vertebral, auséncia ou minimo déficit neurolégico,
envolvimento de no méaximo de 2 niveis vertebrais obriga-
toriamente adjacentes, KPS maior que 70% e expectativa
de vida superior a trés meses?*.

TRATAMENTO CIRURGICO

A escolha do acesso neurocirurgico dependera
de vérios fatores dentre eles: a expectativa de vida do paci-
ente (Escala de Tokuhashi et aF?, da condicao clinica
(KPS), do segmento vertebral acometido, do grau de insta-
bilidade da coluna, do grau de comprometimento neurolo6-
gico, dos recursos disponiveis no hospital e da experiéncia
do neurocirurgiao.

A cifoplastia e a vertebroplastia sao procedi-
mentos minimamente invasivos realizados na coluna lom-
bar e/ou toracica, indicados em pacientes com dor axial
secundaria ao colapso do corpo vertebral e que néo pos-
suam evidéncia de compressdo de estruturas nervosas. A
vertebroplastia consiste na injecdo percutanea, normal-
mente através do pediculo vertebral, de metilmetacrilato
(cimento 6sseo) no interior do corpo vertebral. Na
cifoplastia diferentemente da vertebroplastia, realiza-se
dilatacao prévia do corpo vertebral colapsado através de
baldo apropriado, com formacao de uma cavidade per-
mitindo injecdo da referida substancia com pressdo gra-
dual. Ambos os procedimentos sao realizados sob a ori-
entacdo de radioscopia ou tomografia computadorizada
e objetivam o preenchimento de dois tercos anteriores do
corpo com metilmetracrilato e consequente correcao da
deformidade’3481°  As principais complicacoes destes
métodos sdo o extravasamento inadvertido de
metilmetacrilato para o interior do canal vertebral com
consequente lesdo de estruturas nervosas e a absorcao
pelas veias do plexo epidural da substancia produzindo
embolia pulmonar®. O controle da dor é possivel em 50-
80% dos casos”.

Nos pacientes com compressao significativa de
elementos nervosos, associada a instabilidade significativa
da coluna vertebral faz-se necessario a descompressao da
medula espinhal, reconstrucao do corpo vertebral e estabi-
lizacdo da coluna vertebral, visando a manutencao das
propriedades anatdmicas e biomecanicas da coluna e pre-
servacao da funcao neurologica'+&1013,

O acesso cirurgico a coluna vertebral pode ser
realizado por via anterior, via posterior ou combinada. A
via anterior tem como objetivo 0 acesso ao corpo vertebral
gue pode ser acessado através de cervicotomia anterior,
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toracotomia ou toracoscopia, laparotomia retroperitoneal
ou laparoscopia na dependéncia do segmento vertebral
acometido. Estas vias sdo utilizadas em casos com indica-
¢ao de descompressao anterior através de corpectomia ou
vertebrectomia. Apoés a descompressao é fundamental a
reconstrucdo do corpo com implantes de titanio (cage, pla-
cas e parafusos). A via posterior é a mais utilizada na
pratica neurocirdrgica e baseia-se na laminectomia segui-
da de fixacdo através de parafusos transpediculares em
titdnio das vértebras adjacentes. A extensdo da fixacao
dependera da qualidade 6ssea, do segmento vertebral aco-
metido, do tipo de implante e da presenca de metastases
em outras vértebras'#1°,

Em suma o tratamento cirdrgico das metastases
vertebrais tem como objetivo, possibilitar a melhora do
déficit neurolégico, o controle da dor, o diagnoéstico

ABSTRACT

histopatoldgico, a reconstrucao do corpo vertebral e a es-
tabilizacdo do segmento acometido.

CONSIDERACOES FINAIS

O tratamento da metdastase na coluna vertebral
deve ser individualizado e multidisciplinar envolvendo
neurocirurgides, oncologistas, cirurgides oncoldgicos,
radioterapeutas, fisiatras, especialistas em dor, psicélogos
entre outros. A escolha racional da modalidade terapéuti-
ca deve basear-se: na condicao clinica e neurologica do
paciente, expectativa de vida, grau de comprometimento
da coluna vertebral, tipo histoldgico da neoplasia e desejo
do paciente e da familia, visando a preservacao da funcao
neurolégica e melhora da qualidade de vida.

The increased survival of cancer patients due to the improvement and advancement of therapeutic modalities has promoted
progressive increase in the prevalence of metastatic tumors of the spine, making it important for healthcare professionals to acquire
knowledge in the field. Spinal column metastases are usually secondary to malignant neoplasm of the breast, lung and prostate,
male gender being the most often affected and pain being the initial symptom in 90% of patients. It is estimated that 30-90% of
terminally ill patients with cancer have metastases at some spinal column segment. Clinical history, physical and neurological
assessments are critical to determine the degree and extent of the lesion, and therefore choose the appropriate imaging method
to be requested. This study aims to perform a review and didactic description of the main aspects related to the physiopathology,

diagnosis and treatment of this disease.

Key words: Patients. Diagnosis. Spine. Neoplasms. Neoplasm metastasis.
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